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I. EINLEITUNG

Einleitung

Die Parkinson-Erkrankung (auch idiopathisches Parkinson-Syndrom, IPS) ist eine neurodege-
nerative Erkrankung, die durch ein Absterben der dopaminproduzierenden Nervenzellen der
Substantia nigra gekennzeichnet ist (Farrer, 2006). Die Zahl der Betroffenen weltweit hat sich
von 2,5 Millionen im Jahr 1990 auf 6,1 Millionen im Jahr 2016 erhéht. In Deutschland sind
aktuell etwa 400.000 Personen am IPS erkrankt. Die Parkinson-Erkrankung ist damit die zweit-
haufigste, neurodegenerative Erkrankung nach der Alzheimererkrankung (Feigin et al., 2019).
Charakteristisch sind dabei die Kardinalsymptome Tremor, Akinese und Rigor. Im weiteren
Verlauf wird als viertes Symptom oft die Haltungsinstabilitat genannt (Samii et al., 2004). Die
Behandlung der Parkinson-Erkrankung beruht im Wesentlichen auf einem Ausgleich des Man-
gels an Dopamin. Hierzu hat sich die Gabe von Levodopa (L-Dopa) als Goldstandard fir die
Therapie durchgesetzt.

In Zusammenspiel mit Physiotherapie, medikamentdser Therapie und weiteren aktivierenden
MaRnahmen kann eine gute Lebensqualitat fur Betroffene erreicht werden (Sveinbjornsdottir,
2016). Die motorischen Symptome kénnen dabei fast vollstandig behandelt werden. Diese
erste Phase dauert in der Regel drei bis flinf Jahre an.

AnschlieRend erfolgt, mit dem Einsetzen der motorischen Komplikationen im weiteren Krank-
heitsverlauf, das mittlere bzw. fortgeschrittene Stadium des IPS (Dewey, 2004). Dabei werden
die nun auftretenden Symptome in enger Verbindung mit der L-Dopa- Therapie gesehen
(Chaudhuri et al., 2013). Fir eine moglichst lange Erhaltung der Lebensqualitdt muss die me-

dikamentdse Therapie im Verlauf immer wieder angepasst werden.

1 Manifestationsformen motorischer Fluktuationen

Die motorischen Komplikationen werden in hypokinetische Wirkfluktuationen und hyperkineti-
sche Wirkfluktuationen eingeteilt. Diesen Kategorien lassen sich wiederum folgende Kompli-

kationen zuordnen (Jankovic and Stacy, 2007; Truong et al., 2008):

e Hypokinetische Wirkfluktuationen
Nachtliches Off

Wearing-off / End-of-Dose Off
Delayed-On / No-On
On-Off-Phanomen

¢ Hyperkinetische Wirkfluktuationen
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- Peak-dose Dyskinesien
- Biphasische Dyskinesien
- OFF-Dose Dystonie

Der ,Wearing-off‘-Effekt ist gekennzeichnet als ein zeitlich vorhersehbares Wiederauftreten
der Parkinsonsymptomatik, vor der Einnahme der nachsten Dosis der Parkinsonmedikamen-
tation. Diese Komplikation kann jedoch ebenso spontan oder zufallig vorkommen, sodass es
fur den Betroffenen nicht mehr vorhersehbar ist, wann die Symptomatik eintritt. Hier wird dann
von einem ,Sudden-off‘ als Unterform des ,Wearing-off‘-Effektes gesprochen (Stacy et al.,
2005).

Normalerweise sollte der ,Wearing-off‘-Effekt erst bei einem sinkenden L-Dopa Spiegel im
Blutplasma einsetzen und sich nach Medikamenteneinnahme innerhalb von 30 bis 60 Minuten
wieder verbessern. Kommt es nach der Einnahme der Parkinsonmedikamentation erst sehr
spat oder gar nicht zu einer Linderung der Symptome, so spricht man vom sogenannten
,Delayed-on“ oder ,No-on“-Effekt (Obeso et al., 2008). Weiterhin gibt es Patienten, welche von
einem plotzlichen Wechseln zwischen ,guter’ und ,schlechter’ Beweglichkeit berichten. Man
spricht dann vom ,,On-Off-Phanomen®, welches durch wiederholte Zustandsveranderungen
wahrend einer Medikamentendosis charakterisiert wird (Hechtner et al., 2014).

Dyskinesien entwickeln sich hingegen typischerweise erst bei chronischer L-Dopa-Einnahme.
Diese treten vor allem bei einer maximalen L-Dopa-Konzentration im Blutplasma auf und wer-
den dann als ,Peak-Dose-Dyskinesien® bezeichnet. Eine seltene Variante sind die biphasi-
schen Dyskinesien, welche am Beginn der ,On“-Phase und an deren Ende auftreten (Olanow
et al., 2009). Die Off-Dose-Dystonie bezeichnet hingegen Verkrampfungen im Bereich der
Hande oder Flle, zum Teil aber auch entlang der Gliedmalen, zu denen es in Phasen nied-
rigerer L-Dopa-Konzentration im Blutplasma kommt.

2014 untersuchten Hechtner und Kollegen 817 Probanden mit motorischen Komplikationen in
Bezug auf deren Lebensqualitat. Fur ihre Studie erhoben die Forscher den EuroQoL 5-Dimen-
sion Questionnaire sowie den Parkinson's Disease Questionnaire-39 (PDQ-39). Dabei kamen
sie zu dem Ergebnis, dass Patienten mit motorischen Fluktuationen eine signifikante Ein-
schrankung ihrer Lebensqualitat aufweisen. Insbesondere Probanden mit dem ,On-off-Phano-
men* zeigten eine besonders hohe Einschrankung ihrer Lebensqualitat (Hechtner et al., 2014).
Motorische Komplikationen kdnnen also in sehr verschiedener Art und Weise auftreten und

einen erheblichen Einfluss auf das tagliche Leben der Betroffenen austiben.
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2 Haufigkeit und klinische Risikofaktoren

Der Zeitpunkt der Erstmanifestation und der Verlauf von motorischen Komplikationen bei Par-
kinsonpatienten kann sehr unterschiedlich sein und ist nur schlecht vorhersehbar. Untersu-
chungen zu Folge berichten bis zu 50% der Betroffenen nach drei bis funf Jahren L-Dopa-
Therapie von motorischen Komplikationen, nach zehn Jahren sogar bis zu 80% (Dewey,
2004). Bereits weit vor der Erstdiagnose der Parkinson-Erkrankung kdnnen erste Symptome
auftreten (Kalia and Lang, 2015) (Abbildung 1).

Pre-motor/prodromal period Parkinson’s disease diagnosis

Early Advanced/late
Complications

Psychosis

Fluctuations
Dyskinesia Motor
Dysphagia
Postural instability

Degree of disability

Bradykinesia Freezing of gait
Rigidity Falls
Tremor
EDS Pain Urinary symptoms Non-motor
Hyposmia Fatigue Orthostatic hypotension
Constipation RBD Depression Mdl Dementia
T T T T T >
-20 -10 0 10 20
Time (years)

Abbildung 1.: Zeitlicher Verlauf der Parkinson-Erkrankung (nach Kalia & Lang, 2015).

Bereits 20 Jahre und mehr vor der eigentlichen Diagnosestellung der Parkinson Erkrankung sind nichtmo-
torische Symptome auszumachen. Diese Zeit wird als pra-motorische oder Prodromalphase bezeichnet. Mit
zunehmender Krankheitsdauer nehmen die Symptome und das Risiko fir motorische Komplikationen zu.
EDS, excessive daytime sleepiness; MCI, mild cognitive impairment; RBD, rem sleep behaviour disorder.

Diese Phase wird als Prodromalphase bezeichnet. Charakteristisch flir diese pramotorische
Phase sind vor allem nichtmotorischen Symptome wie Verstopfung, Stérungen des Geruchs-
empfindens, Schlafstérungen und Stimmungsschwankungen bis hin zur Depression (Kalia and
Lang, 2015).

Den aktuellen Diagnosekriterien nach kann die Diagnose dann nach dem Einsetzen der mo-
torischen Symptome gestellt werden. Oftmals ist dieser Zeitpunkt gleichzusetzen mit dem Be-
ginn der medikamentosen Therapieverfahren. Mit zunehmendem Fortschreiten der Erkran-
kung nehmen sowohl die motorischen Symptome als auch die nichtmotorischen Symptome
und die Komplikationen zu (Abbildung 1).

Klinische Studien haben gezeigt, dass das Auftreten von motorischen Komplikationen auch
von weiteren Faktoren abhangig zu sein scheint, als ausschlieRlich von der Dauer und Dosis

der L-Dopa-Gabe (Warren Olanow et al., 2013). So konnten umfangreiche Untersuchungen
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nachweisen, dass eine gestorte Magenentleerung (Doi et al., 2012), ein weibliches Geschlecht
und ein geringeres Korperwicht (Sharma and Vassallo, 2014) Risikofaktoren fir ein schnelle-
res Einsetzen von Komplikationen sein kénnen (Warren Olanow et al., 2013). Auch werden
genetische Variationen diskutiert, die den Verlauf und das zeitliche Einsetzen jener negativ
beeinflussen (Aquino and Fox, 2015). Cilia und Kollegen zeigten in einer Studie aus dem Jahr
2014, dass die Entwicklung von motorischen Komplikationen nicht mit der Dauer der L-Dopa-
Therapie in Zusammenhang stehen muss. So untersuchten die Forscher eine Kohorte von 91
Menschen mit idiopathischen Parkinsonsyndrom aus Ghana und verglichen die Ergebnisse
mit einer ahnlich zusammengesetzten Kohorte aus italienischen Parkinsonpatienten. Das Er-
gebnis dieser Studie zeigte, dass die Entwicklung von motorischen Komplikationen bzw. Fluk-
tuationen weniger mit der Dauer der L-Dopa-Behandlung als vielmehr mit der Erkrankungs-
dauer zusammenhangt (Cilia et al., 2014).

Neben diesen Faktoren spielt das Erkrankungsalter als ein wichtiger Risikofaktor fir motori-
sche Komplikationen und deren Verlauf eine entscheidende Rolle (Abbildung 2). So sind es
vor allem junge Patienten, die deutlich haufiger und unter schwereren Fluktuationen bzw. Dys-
kinesien leiden. Diese kommen meist schon nach einer kurzen Krankheitsdauer zum Vor-
schein (Kostic et al., 1991; Warren Olanow et al., 2013).

100

90

80

junge Pat.:

< 0 Dyskinesien
= ©0 junge Pat.:
‘E 50 Fluktuationen
@ - alte Pat.:
L . o
© Dyskinesien
a

30 — / —alte Pat.:

20 - 7_Z/ Fluktuationen

10 /

0 /

0 1 2 3 4 5
Jahre der L-Dopa-Therapie

Abbildung 2.: Komplikationen vs. Alter modifiziert nach (Kostic et al., 1991).

Die Abbildung verdeutlicht, dass vor allem junge Patienten friiher Fluktuationen und Dyskinesien entwickeln,
wahrend alte Patienten dies erst nach langerer L-Dopa-Therapie angeben.
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Zusammenfassend ist festzuhalten, dass motorische Komplikationen eine haufige Erschei-
nung im Krankheitsverlauf der Parkinson-Erkrankung darstellen. Durch die Variabilitdt und zu-
gleich auch Unberechenbarkeit kommt es teilweise zu erheblichen Einschrankungen des all-
taglichen Lebens fur Betroffene. Gleichzeitig sind dies auch Griinde, warum es fur den thera-
pierenden Arzt eine Schwierigkeit darstellt, motorische Komplikationen madglichst zufrieden-
stellend zu erkennen und zu behandeln (Cabreira et al., 2019). Dabei ist im klinischen Alltag
eine der groRten Herausforderungen solche Komplikationen detailliert und mdglichst objektiv

zu erfassen, um Betroffenen eine bessere Lebensqualitat zu ermdglichen.

3 Bedeutung fiir die Therapie

Zu Beginn einer Parkinson-Erkrankung sind die Symptome vergleichsweise leicht zu behan-
deln, da noch eine erhebliche kérpereigene Dopaminproduktion vorhanden ist. Mit fortschrei-
tender Krankheitsdauer nimmt diese unaufhaltsam ab und es wird mit der L-Dopa-Gabe be-
gonnen. In der Regel wird L-Dopa anfangs drei Mal taglich eingenommen, bis auch die Spei-
cherwirkung des L-Dopa in den Zellen weiter sinkt, sodass Patienten schon nach einer Stunde
bereits keine Wirkung mehr wahrnehmen (Mercuri and Bernardi, 2005). Die Folge dessen ist
eine Erhdéhung der Dosis und das Verwenden von Kombinationspraparaten (Mercuri and
Bernardi, 2005).

L-Dopa Konzentration /‘\

Schwellen T \_/ \J N

dosis

off Phase

[ endogenes Dopamin

I I I
0 1 . 3 4 5 6 7 8 9 10 11 .

4 4 t i ek

L-Dopa-Einnahme

Abbildung 3.: Darstellung des Zusammenhangs zwischen Medikation, Plasmaspiegel und
Beweglichkeit (aus Jost, 2008.)

Die Abbildung zeigt die Schwierigkeit der medikamentdsen Einstellung bei einer motorischen Kompli-
kation wie dem On-Off-Phanomen.
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Dies wiederum, zusammen mit dem fortschreitenden Krankheitsverkauf, beglnstigt das Ent-
stehen von Fluktuationen. Fir einen grof3tmdglichen Therapieerfolg ist es vor allem bei einer
fluktuierenden Symptomatik essentiell, dass diese exakt und zeitlich genau dokumentiert wird,
um die On-Zeit der Patienten mdglichst lange aufrecht zu erhalten und die Off-Phasen durch
rechtzeitige Medikamenteneinnahme zu minimieren (Jost, 2008) (Abbildung 3). Die Abbil-
dung verdeutlicht, dass besonders bei motorischen Komplikationen, wie z. B. dem On-Off-
Phanomen, es sehr schwierig ist, die Beweglichkeit vorherzusagen, da oftmals kein Zusam-
menhang zwischen der L-Dopa-Einnahme und den auftretenden Fluktuationen besteht (Jost,
2008).

4 Diagnostische Evaluierung motorischer Komplikationen

Die Evaluierung motorischer Komplikationen stellt eine grof3e Schwierigkeit im klinischen All-
tag dar, da eine Evaluierung oft nur anhand von Patientenaussagen wahrend der arztlichen
Visiten moglich ist. Der aktuelle klinische Befund stellt dabei nur eine Momentaufnahme des
motorischen Status eines Parkinsonpatienten dar. Patientenangaben haben aus diesem
Grund einerseits einen groRen Stellenwert und dienen haufig als Grundlage fur die medika-
mentdse Anpassung (Santiago et al., 2019). Die Aussagen der Erkrankten sind anderseits
haufig sehr ungenau, da es fir Patienten retrospektiv schwierig ist, das genaue zeitliche Auf-
treten von Komplikationen zu erinnern und einen Zusammenhang mit der Einnahme der Me-
dikamente herzustellen. Weiterhin sind Betroffene nicht immer in der Lage, die Symptome zu
differenzieren. So kann es vorkommen, dass Tremor als Dyskinesie eingestuft oder aber letz-
tere gar nicht als solche wahrgenommen wird (Santiago et al., 2019). Neben der klinischen
Anamnese kommen daher auch andere diagnostische Verfahren zur Anwendung, die im Fol-

genden erlautert werden sollen.

41 Tragbare Gerate (Wearables) und ihre Limitationen

In den letzten 20 Jahren ist das Interesse an objektiven Messinstrumenten zur Erhebung des
motorischen Status und den damit verbundenen Komplikationen stark angestiegen. Hersteller
versprechen, dass ihre tragbaren Gerate in der Lage sind, den motorischen Status objektiv

und kontinuierlich zu erheben. Dabei kann die Messung auch wahrend der alltaglichen Aktivi-
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taten der Betroffenen erfolgen, was einen hohen Mehrwehrt im Vergleich zur Momentauf-
nahme wahrend einer arztlichen Visite verspricht (Maetzler et al., 2016; Sanchez-Ferro et al.,
2016). Die Gerate beruhen auf Akzelerometern und Gyroskopen (Barth et al., 2011; Tsipouras
et al., 2012). Gegenwartige Technologien ermdglichen eine Erfassung von Tremor, Bradyki-
nese, Gangschwierigkeiten und Dyskinesien (Espay et al., 2016b). Nachfolgend werden das
Kinesia ONE™ und der Parkinson's KinetoGraph™ (PKG™) exemplarisch vorgestellt, da diese
bereits erhaltlich und seitens der Food and Drug-Administration fur den klinischen Gebrauch
zugelassen worden sind.

Das Kinesia ONE™ wurde speziell fiir die Erfassung motorischer Komplikationen / Fluktuatio-
nen entwickelt (Abbildung 4). Dieses Gerat arbeitet mit einem Akzelerometer. Dabei intera-
giert das Gerat mit einem Tablet. Der Patient wird in regelmaRigen Abstanden dazu aufgefor-

dert, drei bis sechs motorische Ubungen pro Tag durchzufiihren.

Abbildung 4.: Kinesia ONE™ (aus Isaacson et al., 2019).

Die Abbildung zeigt das Kinesia ONE™ getragen am linken Zei-
gefinger.

Diese Ubungen werden (iber das Tablet vorgefiinrt bzw. angeleitet. Nach jedem Testtag kann
das Kinesia ONE™ die erhobenen, motorischen Zustande analysieren und auswerten (Mera
et al., 2012). Dabei zeigt sich jedoch, dass dem Gerat auch Grenzen auferlegt sind. So kom-
men Mera und Kollegen in ihrer Validierungsstudie selbst zu dem Ergebnis, dass mittels des
Kinesia ONE™ nur Handbewegungen und Tremor gemessen werden kénnen (Mera et al.,
2012). Kritisch anzumerken ist zudem, dass dieses Gerat aufgrund der zu absolvierenden As-

sessments sehr stark von der Compliance der Teilnehmer abhangig ist.
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Ein Gerat, welches dieses Problem nicht aufweist, ist das PKG™. Das PKG™ arbeitet ebenfalls
mit einem Akzelerometer und wird am Handgelenk der betroffenen Kérperseite getragen (Ab-

bildung 5). Im Gegensatz zum Kinesia ONE™ zeichnet das PKG™ kontinuierlich die Mess-

Abbildung 5.: PKG™ am linken Handgelenk (aus: E. E. Tan, Hogg, & Tagliati,
2019).

Dabei ist die Bestatigungstaste auf dem Gerat zusehen.

daten auf, ohne dass der Patient in seinem Alltag wegen durchzuflihrender Bewegungsaufga-
ben eingeschrankt wird. Damit ist ein Einsatz bei Patienten mit kognitiver Einschrankung mog-
lich (van Uem et al., 2016). Um die Effektivitat des PKG™ herauszufinden, haben Ossig und
Kollegen 2016 eine Studie durchgefiihrt, bei der die Daten des PKG™ mit denen von Patien-
tentagebtichern verglichen worden sind (Ossig et al., 2016a). Die Forschergruppe setzte hier-
bei das Patiententagebuch als Goldstandard zur Erhebung motorischer Komplikationen ein.

Es konnte nur eine maRige Korrelation zwischen den Tagebuchern der Patienten und den
Ergebnissen der PKG™ Aufzeichnungen nachgewiesen werden (Ossig et al., 2016a). Eine
amerikanische Forschergruppe in Los Angeles flhrte kirzlich eine Studie mit &hnlichem De-

sign bei 60 Probanden durch und konnte die maRlige Korrelation bestatigen (Tan et al., 2019).

Die Entwicklung und Evaluation von Messgeraten fur motorische Komplikationen zeigen, dass
die technischen Mdglichkeiten derzeit noch sehr begrenzt sind. Zum einen sollen die Gerate
maglichst klein sein, um die Probanden bei ihren Aktivitaten des taglichen Lebens nicht einzu-
schranken, zum anderen sollen aber verlassliche Ergebnisse geliefert werden, was gegenwar-
tig nur durch das Tragen von mehreren Sensoren an verschiedenen Teilen des Kérpers mog-
lich ware. So haben beispielsweise Zwartje und Kollegen ein Messsystem bestehend aus vier
Sensoren (am Handgelenk, Oberschenkel, Fuld und Sternum) entwickelt. Hier stellen sie eine
Korrelation zwischen der sensorbasierten Messung und der Unified Parkinson's Disease Ra-
ting Scale (UPDRS) fest (Zwartjes et al., 2010). Stellt man sich jedoch vor, dass ein Patient
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uber mehrere Tage mit vier Sensoren seinen Alltag bestreiten muss, ist dieses Sensorensys-
tem derzeit noch alles andere als praxistauglich. Die Informationen, die man durch Auswertung
der Daten erhalt, liefern zudem noch keine sicheren Hinweise fir die Behandlung von motori-
schen Komplikationen (Rodriguez-Molinero et al., 2018).

Man muss indes auch zu bedenken geben, dass ein Sensor am Handgelenk, wie beispiels-
weise bei dem PKG™ oder KinesiaONE™, nicht in der Lage ist, den Tremor am FuR eines
Betroffenen zu messen (Elble and McNames, 2016). Das ist auch der Hauptgrund, warum der
UPDRS den sensorbasierten Untersuchgen noch immer Uberlegen ist (Monje et al., 2019).
Weiterhin ist kritisch anzumerken, dass keines der kommerziell verfligbaren Messsysteme auf
das individuelle Beweglichkeitsniveau der Patienten kalibriert wurde. Dies birgt die Gefahr,
dass die Sensoren die unterschiedlichen Alltagsaktivitdten der Patienten falsch interpretieren
und dementsprechend deren Beweglichkeit mit Fehlern behaftet einschatzen kénnten.
Neben der motorischen Symptomatik leiden Parkinsonerkrankte an nicht-motorischen Symp-
tomen. Diese haben zum Teil gréfkere Auswirkungen auf die Lebensqualitat als die motori-
schen Symptome (Martinez-Martin, 2011). Poewe und Kollegen unterteilen sie dabei in neu-
ropsychiatrische Stérungen (z. B. Depression), Schlafstérungen (z. B. Restlesslegsyndrom),
autonome Dysfunktionen (z. B. Verstopfung) und sensorische Stérungen (z. B. Riechstérun-
gen) (Poewe et al., 2008). Patienten berichten dabei, dass diese nicht-motorischen Symptome
ahnlich wie die motorischen Symptome fluktuieren kénnen. Bisher gibt es keine Messgerate,
welche in der Lage sind, die nicht-motorischen Symptome aufzuzeichnen, wobei davon aus-
zugehen ist, dass diese auch einen Einfluss auf die motorischen Symptome madglich haben

konnen.
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4.2 Patiententagebiicher- Studien zu ihrer Validierung

Neben tragbaren Sensoren sind Patiententageblcher eine Méglichkeit motorische Komplika-
tionen und deren Auspragung zu messen. Die Tagebticher sind dabei so aufgebaut, dass Pa-
tienten ihren motorischen Status stiindlich oder halbstindlich bewerten sollen. Frihere Tage-
bicher unterschieden dabei zwischen Schlaf, On und Off (Hauser et al., 1997). 2000 wurde
dieses Tagebuch ebenfalls unter der Leitung von Hauser weiterentwickelt (Hauser et al.,
2000), sodass nun folgende Kategorien zur Auswahl festgelegt worden sind, aus denen der

Patient auswahlen muss (Abbildung 6).

ON ON with ON with
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Abbildung 6.: Patiententagebuch nach Hauser (aus Hauser et. al, 2000).

Die Abbildung zeigt die funf Kategorien des Tagebuchs, zwischen denen sich die Probanden
halbstindlich entscheiden sollen. Dabei ist nur ein Kreuz pro Zeile zulassig.

10



I. EINLEITUNG

Dieses auch als ,Hauser-Tagebuch® bekannte Dokumentationsmittel kommt bis heute in gro-
Ren Medikamenten-Studien zum Einsatz. Dabei werden als klinischer Endpunkt oftmals die
totale On-Zeit und die totale Off-Zeit pro Tag gesetzt oder es wird zwischen ,gutem‘ On und
Off unterschieden (Rascol et al., 2012; Borgohain et al., 2014; Stocchi et al., 2019). Hierbei ist
kritisch anzumerken, dass schon eine Anderung von zwei Stunden ON- Zeit dazu fiihren kann,
dass aus einer nichtsignifikanten Anderung eine signifikante Anderung wird und sich damit ein
volliges neues Studienergebnis ergibt (Papapetropoulos, 2012). Weiterhin scheinen Proban-
den mit zunehmender Studiendauer eine sogenannte Tagebuchmidigkeit zu entwickeln
(Papapetropoulos, 2012). Als Folge wiederholen die Probanden die in der letzten Stunde ge-
troffene Entscheidung, ohne dabei ihren aktuellen motorischen Status zu bertcksichtigen.
Auch ein unvollstandiges Ausfiillen der Tageblcher stellt ein Nachteil dar, welcher zu Verzer-
rungen fuhren kann (Papapetropoulos, 2012). An dieser Stelle kann nicht gesagt werden, mit
welcher Genauigkeit Tagebucher den motorischen Status bzw. motorische Komplikationen
wirklich messen, da bislang hierzu keine Publikationen vorliegen. Eine Ubersicht tiber die bis-
lang erfolgten Studien zur Evaluierung des Patiententagebuchs soll der nachste Abschnitt ge-

ben.

Im Jahr 2000 veréffentlichten Hauser und Kollegen ihr Tagebuch zur Erhebung des motori-
schen Status bei Parkinson-Patienten (Hauser et al., 2000). Insgesamt wurden 17 Probanden
mit fortgeschrittener Parkinson-Erkrankung untersucht. Diese haben Uber den Zeitraum von
einem Tag zwei Tageblcher parallel ausgeflllt. Dabei wurde das Tagebuch nach Hauser mit
den originalen finf Kategorien mit einer vereinfachteren Version (Schlaf, schlechte Zeit, gute
Zeit) verglichen. Die Forscher konnten nachweisen, dass es eine starke Korrelation zwischen
beiden Versionen gibt und sich das Tagebuch gut eignet, um die On-Zeit bzw. Off-Zeit darzu-
stellen (Hauser et al., 2000). Hauser und Kollegen diskutieren in ihrer Studie, dass sie bewusst
auf einen Vergleich mit einem neutralen Beobachter verzichtet haben, um die Probanden bei
ihrer Bewertung nicht zu beeinflussen (Hauser et al., 2000). Dies ware jedoch zwingend erfor-
derlich gewesen, um das Tagebuch wissenschaftlich zu validieren. In der Tat scheint sich
Hauser des Problems bewusst gewesen zu sein, da er selbst schon 2004 den Vergleich mit
einem unabhangigen Untersucher in klinischen Untersuchungen forderte (Hauser et al., 2004).
Nichtsdestotrotz zeigen jedoch aktuelle Studien, dass trotz der fehlenden Validierung des Ta-
gebuches weiterhin auf einen Vergleich mit einem neutralen Beobachter verzichtet wird, ob-

wohl dies selbst Hauser und Kollegen 2004 empfahlen (Tabelle 1).

11
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Tabelle 1: Klinische Studien, die das Patiententagebuch als Outcome verwendet haben
(Auswahl).

Studie Fragestellung Primarer Outcome Zusatzlicher Be-
obachter / Konkor-
danztraining

(Ferreira et al., 2019) 764 Probanden zur Uber-  Veranderung der Off- nein
prifung der Effektivitat Zeit mittels Patienten-
von Opicapon (Ongentys) tagebuch
(Hauser et al., 2019) 164 Probanden, Effekte Dauer von Dyskine- nein
von Amantadin auf Dyski-  sien und Off-Zeit mit-
nesien tels Patiententagebuch
(Katzenschlager et al., 156 Probanden, Effektivi-  Anderungen der abso- nein
2018) tat und Sicherheit von luten Off-Zeit mittels
Apomorphin Infusionen Patiententagebuch

Die Tabelle zeigt Beispiele fur groe Studien, welche als primarer Outcome auf das Patiententagebuch zu-
rickgreifen. Die Studien vereint, dass sie die Ergebnisse des Tagesbuches nicht durch einen Beobachter veri-
fiziert werden.

Zusammenfassend lasst sich schlussfolgern, dass es sehr schwierig ist, motorische Fluktuati-
onen zu evaluieren und deren Ausmal} zu quantifizieren. Bislang wird auch in aktuellen, gro-
Ren Studien der Arzneimittelforschung auf einen systematischen Einsatz sensorbasierter
Messsysteme verzichtet, um den motorischen Status der Probanden zu erheben, weil deren
Aussagekraft flir den Patienten umstritten ist. Zu Patiententageblchern liegen bislang keine
verlasslichen Daten vor, inwieweit diese wirklich den motorischen Status des Patienten evalu-
ieren, oder ob sie nicht eher das gegenwartige Allgemeingeflihl des Patienten erheben. Vor

diesem Hintergrund wurde die nachfolgende Analyse entwickelt und hinterfragt.

12



Il. ZIEL DER ARBEIT

Ziel der Arbeit

In dieser Studie sollte untersucht werden, inwieweit das Patiententagebuch nach Hauser
(Hauser et al., 2004) mit der als Goldstandard dienenden Einschatzung eines Experten fir
Bewegungsstorungen bei der Untersuchung von motorischen Fluktuationen bei Patienten mit

fortgeschrittenen IPS korreliert.

Die Hypothese der Studie war, dass Patiententageblicher nach Hauser eine moderate bis

gute Korrelation mit der Einschatzung eines Experten fir Bewegungsstorungen zeigen.

13
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Methodik

Fur die Realisierung dieser Studie wurde eine chronologische Abfolge von Untersuchungen
gewahlt. Diese ist zeitgleich mit einer vergleichenden Betrachtungsweise (Probanden, Be-
obachter, Sensoren) verknlipft worden. Abbildung 7 zeigt eine Ubersicht aller durchgefiihrten
Untersuchungen, aufgeteilt auf die jeweiligen Untersuchungstage. Diese werden in den fol-
genden Kapiteln detailliert beschrieben. Obwohl die Auswertung der Sensoren nicht Bestand-

teil dieser Doktorarbeit ist, werden sie der vollstandigkeitshalber mit aufgefihrt.

Perspektive Aufnahme Tag 0 Tag 1 Tag 2 Tag 3 Tag 4

‘ Fragebdgen

Bewegungsprotoko" (halbsttindlich)

Tagebuch flr nicht-motorische Symptome (sttindlich), PGI (halbstiindlich)

Bewegungsprotokoll (halbsttindlich)

CGil (halbstiindlich), Timed up and go Test (halbsttndlich)

Beobachter | ; u i
Ausschlusskriterien
Eingangsuntersuchung

Parkinson KinetoGraph (PKG™)
RehaGait Sensoren ' '

Abbildung 7.: Zeitliche Abfolge der Studie.

Die Abbildung zeigt den allgemeinen Ablauf der Studie unterteilt nach Untersuchungstagen (Tag 0 bis Tag
4), wobei die gestrichelte Linie Tag drei und vier als optionale Verlangerung der Studie deklariert. Der Voll-
standigkeitshalber wurden die Sensoren der Abbildung hinzugefiigt. CGl, Clinical Global Impression; PGI,
Patient Global Impression.
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5 Rekrutierung

Die Rekrutierung der Probanden erfolgte im Zeitraum von Oktober 2017 bis Juni 2019. Dabei
stammte die untersuchte Kohorte aus dem Patientengut der Klinik und Poliklinik flr Neurologie
der Universitatsmedizin Rostock sowie aus dem Neurologischen Fachkrankhaus fir Bewe-
gungsstoérungen / Parkinson Beelitz-Heilstatten. Es handelte sich hierbei in der Regel um Pa-
tienten, welche elektiv, stationar zur Parkinsonkomplexbehandlung und Therapieoptimierung
aufgenommen wurden. Das erste Screening aller Patientenaufnahmen erfolgte durch die je-
weiligen Stationsarzte der Einrichtungen. Diese meldeten potentielle Kandidaten der Studien-
leitung.

Alle Studienteilnehmer wurden durch einen Arzt Uber die Ziele, den Inhalt und den Ablauf der
Studie aufgeklart.

Alle Studienteilnehmer gaben ein schriftliches Einverstandnis geman der Deklaration von Hel-
sinki (2004) zur Teilnahme an der Studie. Dieses konnte zu jeder Zeit widerrufen werden.
Weiterhin liegen die positiven Ethikvoti der Ethikkommissionen Rostock (A 2017-0115, vom
18.07.2017) und Brandenburg (AS 84(bB) / 2018, vom 7.06.2018) vor, welche eine Voraus-

setzung fur die Durchfiihrung der Studie gewesen sind.

6 Erhebung allgemeiner Daten

Nach dem schriftlichen Einverstandnis der Probanden wurden zunachst die demographischen
und krankheitsspezifischen Daten erhoben:

o Alter

e Geschlecht

e Bildung- und Berufsstand

e klinischer Phanotyp der Parkinson-Krankheit

o Erkrankungsdauer

e Erfassung von Art und Beginn motorischer Fluktuationen

e Dokumentation der Medikation

Zusatzlich erfolge eine Untersuchung der kognitiven Leistungsfahigkeit mittels des Montreal
Cognitive Assessement (MoCA) (Anhang 1).
Das MoCA wurde gewahlt, da es ein valides Screening Instrument ist, um ein dementielles

Syndrom zu erkennen (Gill et al., 2008). Studien belegten dabei, dass bei einem erreichten
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Punktwert von 21 oder weniger der Verdacht auf ein dementielles Syndrom besteht (Tan et
al., 2015). Patienten mit einem MoCA-Wert von < 21 Punkten wurden von einer Studienteil-

nahme ausgeschlossen, um eine uneingeschrankte Kognition und Qualitat beim Ausfullen der

Patiententageblcher, vor allem des Bewegungsprotokolls, zu gewahrleisten.

7

Ein- / Ausschlusskriterien

Fir die Studie wurden folgende Ein- / Ausschlusskriterien festgelegt (Tabelle 2).

Tabelle 2: Ein- / Ausschlusskriterien der Studie

Einschlusskriterien

Ausschlusskriterien

Weibliche und mannliche Personen mit ei-
nem Alter Gber 30 Jahren

Diagnose einer Parkinson-Krankheit nach
den United Kingdom Parkinson’s Disease
Society Brain Bank Kriterien

Vorhandensein motorischer Wirkfluktuatio-
nen nach Einschatzung des Studienarztes,
basierend auf Patientenakten oder entspre-
chender Dokumentation im MDS-UPDRS
Teil IV

Fahigkeit, schriftlich in die Teilnahme einzu-
willigen (alternativ ist eine schriftliche Einwil-
ligung durch einen Betreuer zulassig)

Vorhandensein von klinischen Hinweisen auf
ein sekundares oder atypisches Parkinson-
syndrom

Vorhandensein von Einschrankungen, die
PKG™-Aufzeichnungen am Arm der klinisch
von der Parkinson-Krankheit schwerer be-
troffenen Seite beeintrachtigen, z. B.
schwere Arthrose, Amputation etc.

Unfahigkeit des Patienten zum Ausfiillen von
Patientenfragebdgen und / oder Patiententa-
geblchern

Mangelnde Kooperationsbereitschaft bei den
Untersuchungen

Hinweise auf ein dementielles Syndrom
(MoCA-Punktwert < 21 Punkte) und / oder
Hinweise auf relevante psychotische Symp-
tomatik

Behandlung der Parkinsonkrankheit mit fort-
geschrittenen Therapieoptionen (Tiefe Hirn-
stimulation, subkutane Apomorphin-Infusio-
nen, intestinale Levodopa / Carbidopa-Infusi-
onen)

Vorhandensein von anderen Erkrankungen,
die die Fahigkeit des Patienten zur Einwilli-
gungsfahigkeit, dessen Teilnahmefahigkeit
oder klinische Beurteilung beeintrachtigen
kénnten

MDS-UPDRS, Movement Disorder Society-revidierte Version des Unified Parkinson’s Disease Rating Scale;
MoCA, Montreal Cognitive Assessment; PKG™, Parkinson's KinetoGraph.

Diese wurden von dem jeweils zustandigen Studienarzt gepruft und dokumentiert, bevor die

Patienten den weiteren Studienablauf durchliefen.
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8 Eingangsuntersuchung

Im Falle eines Einschlusses der Probanden wurden im Rahmen der Eingangsuntersuchung

anschlief3end folgende klinische Skalen erhoben:

e Movement Disorder Society-revidierte Version des Unified Parkinson’s Disease
Rating Scale (MDS-UPDRS)

e Modifizierte Hoehn&Yahr-Skala

¢ Non-Motor Symptoms Scale (NMSS)

¢ King’s Parkinson’s Disease Pain Scale (KPDPS)

e Tagebuchtraining

e Initiierung des PKG™ (Sensor-basierte Bewegungsanalyse)

o Patientenfragebdgen

8.1 Movement Disorder Society-revidierte Version des Unified Parkinson’s Disease
Rating Scale (MDS-UPDRS)

Die Unified Parkinson Disease Rating Scale (UPDRS), Mitte der 1980er entwickelt, wurde von
einer Arbeitsgruppe der Movement Disorder Society (MDS) vollstandig Uberarbeitet und 2007
als MDS-UPDRS publiziert (Goetz et al., 2007) (Anhang 2). 2008 konnte dieselbe Forscher-
gruppe dann nachweisen, dass der MDS-UPDRS eine hohe Validitat, Reliabilitat aufweist so-
wie durch eine starke Korrelation zum UPDRS charakterisiert ist (Goetz et al., 2008). Dieses
Assessment stellt damit bis heute den Goldstandard in der klinischen Symptomerfassung bei
Parkinsonpatienten dar. Diese Skala stellt eine Zusammensetzung aus strukturierten Patien-
teninterview, Patientenfragebdgen und einer klinischen Untersuchung extrapyramidal motori-
scher Symptome dar. Insgesamt umfasst die Skala 50 Fragen. Diese sind in vier Kategorien

eingeteilt:

¢ nichtmotorische Aspekte Erfahrungen des taglichen Lebens
e motorische Aspekte Erfahrungen des taglichen Lebens
e motorische Untersuchung

o motorische Komplikation
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Auf einer Ordinalskala wird jede Frage von 0 (nicht vorhanden) bis 4 (maximal ausgepragt)
bewertet.

In dieser Studie wurden alle Teile des MDS-UPDRS durch einen Studienarzt erhoben. Die
Untersuchung dauert fir einen Patienten ca. 45 Minuten, wobei der Patientenfragebogen nach

der Untersuchung selbststéandig durch den Probanden ausgefiillt wurde.

8.2 Modifizierte Hoehn & Yahr-Skala

Die Hoehn & Yahr-Skala wurde 1967 publiziert (Hoehn and Yahr, 1967) und 1987 modifiziert
und dient seither zur Einteilung von Stadien der Parkinson-Erkrankung (Goetz et al., 2004).
Unterschieden wird dabei zwischen einem Wert von 0 und 5, wobei ein steigender Wert mit

einem schwereren Krankheitsstadium gleichzusetzen ist (Tabelle 3).

Tabelle 3: Modifizierte Hoehn & Yahr Skala

Wert Krankheitsstadium

0 Kein Hinweis auf ein Parkinson-Syndrom

1 Einseitiger Befall

1,5 Einseitiger und axialer Befall

2 Beidseitiger Befall ohne Stérung der Stellreflexe

2,5 Beidseitiger Befall mit leichter Stérung der Stellreflexe

3 Beidseitiger Befall und posturale Instabilitat

4 Patient benétigt Hilfe bei Verrichtungen des taglichen Lebens
5 Pflegebediirftig, haufig rollstuhlpflichtig
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8.3  Non-Motor Symptoms Scale (NMSS)

Die NMSS wurde 2006 veréffentlicht und bietet Untersuchern die Mdglichkeit, das Vorhanden-
sein von Schwere und Haufigkeit nicht-motorische Symptome bei Parkinsonpatienten zu quan-
tifizieren (Chaudhuri et al., 2006) (Anhang 3). Die aus 30 Items bestehende Skala wurde 2010
von Storch und Kollegen in die deutsche Sprache Ubersetzt und validiert (Storch et al., 2010).

Dabei werden zu jedem Item die Haufigkeit und Schwere erfasst:

Schwere / Auspragung:

0 = keine,

1 = leicht: Symptome vorhanden, aber verursachen wenig Belastungen oder Beein-
trachtigung des Patienten.

2 = malig: maRige Belastung oder Beeintrachtigung fir den Patienten.

3 = schwer: erhebliche Belastung oder Beeintrachtigung des Patienten.

Haufigkeit:

1 = selten (< 1/ Woche),

2 = gelegentlich (1 / Woche),

3 = haufig (mehrere Mal pro Woche),
4 = sehr haufig (taglich oder standig)

8.4  King’s Parkinson’s Disease Pain Scale (KPDPS)

Die KPDPS st ein reliables und valides Messinstrument fir die Erhebung der unterschiedli-
chen Schmerzsymptome bei Mb. Parkinson (Chaudhuri et al., 2015) (Anhang 4). Dabei setzt
sich die Scala aus sieben Domanen mit insgesamt 14 Iltems zusammen. Wie schon bei der
NMSS werden auch die Items der KPDPS nach Haufigkeit und Schwere beurteilt:

Schwere / Auspragung:

0 = keine,

1 = leicht: Symptome vorhanden, aber verursachen wenig Belastungen oder Beein-
trachtigung des Patienten.

2 = mafig: maRige Belastung oder Beeintrachtigung fur den Patienten.

3 = schwer: erhebliche Belastung oder Beeintrachtigung des Patienten.
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Haufigkeit:

1 = selten (< 1/ Woche),

2 = gelegentlich (1 / Woche),

3 = haufig (mehrere Mal pro Woche),
4 = sehr haufig (téglich oder standig)

Seit 2018 existiert eine deutsche Version der KPDPS, welche in dieser Studie Anwendung
fand (Jost et al., 2018).

8.5 Tagebuchtraining

Die Einweisung in das Tagebuch erfolgte mit einem 15 Minuten Video nach Hauser in deut-
scher Sprache. Dieses Video erklarte den Teilnehmern der Studie den Aufbau des Tagebu-
ches und zeigte Patientenbeispiele fur die einzelnen motorischen Zustéande (Schlaf, OFF, ON,
ON mit nichtstérenden Dyskinesien, ON mit stérenden Dyskinesien). Gemeinsam mit den Pro-
banden wurde im Anschluss des Videos das fur die Studie angepasste Tagebuch nach Hauser
besprochen. Neben den Bewegungstagebuichern erhielten die Patienten eine Einweisung fur
das Tagebuch der nichtmotorischen Symptome sowie Uber das Schmerztagebuch. Weiterhin
wurden sie in die Patient Global Impression Scale (PGl) eingewiesen (siehe Kapitel 3.6 Unter-

suchungstage).

8.6 Initiierung des Parkinson‘s KinetoGraph™ (PKG™)

Das PKG™ wurde an dem vom Parkinson starker betroffenen Arm angelegt, welcher zuvor
durch die Untersuchung im MDS-UPDRS identifiziert worden war. Dartber hinaus wurden zu-
dem die Einnahmezeiten der Parkinsonmedikation im PKG™ hinterlegt, auf die das Gerat dann
wahrend der Studie mit Hilfe eines Vibrationsalarms erinnerte. Ferner wurden die Probanden
Uber die zu berlcksichtigenden VerhaltensmalRnahmen im Umgang mit dem Gerat eingewie-

sen.

20



I1l. METHODIK

8.7  Patientenfragebogen

Den Teilnehmern der Studie wurden unmittelbar nach der Initiierung des PKG™ folgende Fra-

gebogen ausgeteilt, welche sie selbststandig beantwortet haben:

e 19-item Wearing-Off Questionaire (WOQ-19)

e Non-Motor Symptoms Questionaire (NMS-Quest)
e Kings’'s PD-Pain Questionaire (KPDPQ)

e Beck-Depressions-Inventar zweite Version (BDI-II)

e 39-Item Parkinson’s Disease Questionaire (PDQ-39)

8.7.1 Wearing-off Questionnaire (WOQ-19)

Um den Wearing-Off Effekt zu evaluieren hat die MDS einen 32-ltem-Fragebdgen (WOQ-32)
entwickelt und 2005 validiert (Stacy et al., 2005). Dieser besteht dabei aus einer Checkliste
mit haufigen motorischen und nichtmotorischen Symptomen, wobei die Patienten entscheiden
mussen, ob sich das jeweilige Symptom durch die Medikamenteneinnahme verbessert oder
nicht. Zur Verbesserung der Praktikabilitat wurde dieser Fragebogen Uberarbeitet und von 32
auf 19 Iltems gekurzt (Anhang 5). Dabei zeigte sich, dass der WOQ-19 weiterhin ein reliabeles
und valides Messinstrument fir die Diagnose des Wearing-Off-Effektes bei einer Parkinson-

krankung ist (Mantese et al., 2018).

8.7.2 Non-Motor Symptoms Questionaire (NMS-Quest)

Der NMS-Quest ist ein 30-ltem Fragebogen, welcher das Vorhandensein der wichtigsten nicht-
motorischen Symptome bei Patienten mit Parkinson-Erkrankung abfragt (Chaudhuri et al.,
2006) (Anhang 6). Wie auch schon der NMSS wurde der NMS-Quest 2010 von Storch und
Kollegen in die deutsche Sprache Ubersetzt (Storch et al.,, 2010). Im Gegensatz zur NMSS
wird beim NMS-Quest nicht nach Haufigkeit und Schwere des jeweiligen Items gefragt (Storch
etal., 2010).

8.7.3 Kings’s PD-Pain Questionaire (KPDPQ)

Neben der KPDPS, welche Schmerzen aus der Sicht eines Arztes erfasst, wurde 2018 das

King’s PD-Pain Questionaire entwickelt und mit einer hohen Validitat und Reliabilitat bewertet

21



I1l. METHODIK

(Martinez-Martin et al., 2018). Dieser aus 14 Items bestehende Fragebogen wird dabei vom
Patienten selbststéandig ausgefillt (Anhang 7). Der leicht zu verstehende und zeitsparende
KPDPQ fragt dabei die haufigsten Schmerzsymptome mittels ,Ja‘ und ,Nein‘ Antwortmdglich-
keit ab. Sowohl der Patientenfragebogen als auch KPDPS fragen dabei dieselben Schmerz-
kategorien und Symptome ab, sodass diese aufeinander beruhen (Martinez-Martin et al.,
2018).

8.7.4 Beck-Depressions-Inventar zweite Version (BDI-II)

Die erste Version des Beck-Depressions-Inventars wurde bereits 1961 publiziert (BDI) (Beck
et al., 1961). Die zweite Version, der BDI-II, ist erst 2007 fur den deutschsprachigen Raum
evaluiert worden (Kuhner et al., 2007) (Anhang 8). Dabei werden durch Selbsteinschatzung
wichtige Anzeichen fir eine Depression, wie beispielsweise Antriebsmangel, Schlaflosigkeit
oder Gewichtsverlust, erfasst. Jedes der 21 Items wird auf einer Punkteskala von null bis drei
seitens des Ausfiillers bewertet, wobei drei Punkte der hochsten Wahrscheinlichkeit fir ein
Vorliegen des jeweiligen Symptoms entsprechen wurden. Somit sind 63 Punkte maximal er-
haltlich. Die Auswertung orientiert sich an der erreichten Gesamtpunktzahl (Kuhner et al.,
2007):

e <13 Punkte = keine Depression

e 14-19 Punkte = Verdachtsdiagnose Depression, bzw. leichte depressive
Verstimmung

e 20-28 Punkte = mittelschwere Depression

e 29-63 Punkte = schwere Depression

Der BDI-II zeichnet sich durch eine einfache Sprache und einen schnellen Gebrauch aus und
ist dabei ein reliables, hoch valides und weitestgehend objektives Messinstrument (Kuhner et
al., 2007). 2007 haben Schrag und Kollegen eine Untersuchung publiziert, bei der sie zu dem
Ergebnis gekommen sind, dass ab einen Grenzwert von 13 Punkten Parkinsonpatienten als

depressiv eingestuft werden kdénnen (Schrag et al., 2007).
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8.7.5 39-ltem Parkinson’s Disease Questionaire (PDQ-39)

Mit dem PDQ-39 kann durch 39 krankheitsspezifischen Fragen die Lebensqualitat von Parkin-
sonpatienten eingeschatzt werden (Anhang 9). Er wird dabei in acht Kategorien unterteilt:

¢ Mobilitat

o Alltagsaktivitaten

e emotionales Wohlbefinden

e Stigma

e soziale Unterstitzung

e Kognition

e Kommunikation

e korperliches Unbehagen

Der PDQ-39 ist dabei vor allem fiir den Einsatz im klinischen Alltag sehr zu empfehlen, da fir
eine Erhebung und Auswertung nicht viel Zeit beansprucht wird. Zeitgleich kann er eine hohe
Reliabilitat und Validitat aufweisen kann (Neff et al., 2018).
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9 Untersuchungstage

Nach der Eingangsuntersuchung, welche mit dem Austeilen der Patientenfrageb6gen abge-

schlossen wurde, fand nun die eigentliche Studie tUber einen Zeitraum von drei bis maximal

funf Tagen statt. Der zeitliche Ablauf sowie die an den Studientagen durchgefiihrten Assess-

ments sind in Tabelle 4 dargestellt. Tag 0 wurde dabei als Aufzeichnungstag fur eine Kalibrie-

rungstag der PKG™ Daten benétigt. Die Probanden flihrten hierflir selbststandig und ohne

Supervision ein Bewegungsprotokoll aus, was gleichzeitig ein zusatzliches Tagebuchtraining

darstellte (Tabelle 4).

Tabelle 4: Uberblick des Ablaufs der Untersuchungstage

Tag:|-1] 0 3* | 4"
Assessments Visite: | O 3*| 4~
Bewegungsprotokoll (nach Hauser) (halbstiindlich, min. 8-18 Uhr) X# XX
Beurteilung der Erkrankungsschwere (PGl) (halbstiindlich, min. 8-18 Uhr) X | X
Nicht-motorisches Tagebuch (stiindlich, min. 8-18 Uhr) X
Schmerztagebuch (stindlich, min. 8-18 Uhr) X
Dokumentation der Medikation inkl. Einnahmezeiten XX
Bewegungsprotokoll (halbstiindlich, min. 8-18 Uhr) X | X
Beurteilung der Erkrankungsschwere (CGl) (halbstiindlich, min. 8-18 Uhr) XX
Timed up and go Test (halbstiindlich, min. 8-18 Uhr) X | X
Initialisierung der PKG™ Messung X
PKG™ Messung (kontinuierlich am Arm der starker betroffenen Seite) X# X | X

*optionale Aufzeichnungstage

#die Daten von Tag 0 wurden fiir eine optionale Kalibrierung der PKG™ Daten benétigt; zusétzlich diente Tag 0

als Trainingstag fir das Ausflillen des Bewegungstagebuchs
CGil, Clinical Global Impression; PGI, Patient Global Impression.

Im Folgenden werden nun die in der Tabelle aufgefihrten Assessments naher beschrieben.
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9.1 Bewegungsprotokoll (nach Hauser)

Das Bewegungsprotokoll in Anlehnung des Hauser Patiententagebuchs wurde sowohl von
dem jeweiligen Patienten als auch vom Beobachter halbsttindlich ausgefillt (Anhang 10). Der
Untersuchungszeitraum war dabei von mindestens 8 Uhr bis 18 Uhr, wobei die Probanden
aufgefordert wurden, den vollstandigen Tag zu beurteilen. Neben der Unterscheidung der funf
Kategorien (Schlaf, Off, On, On mit nicht stérenden Dyskinesien, On mit stérenden Dyskine-
sien) waren die Patienten aufgefordert, sofern Dyskinesien auftraten, die Starke dieser anzu-
geben (Abbildung 8). Weiterhin wurde seitens des Beobachters darauf geachtet, dass die
Probanden so zeitnah wie moglich ihre Bewertung trafen, um eine optimale Vergleichbarkeit
der Bewertungen zu gewabhrleisten.

Der als unabhangig eingestufte und durch die MDS ausgebildete Beobachter schatzte eben-
falls halbstindlich den motorischen Status der Probanden ein. Dies erfolgte unabhangig vom
Probanden an allen Tagen der Untersuchung und umfasste das gleiche Bewegungsprotokoll,
welches auch die Probanden ausfillten (Abbildung 8).

Es wurde stets darauf geachtet, die Probanden so wenig wie moéglich in ihrem klinischen Ab-

lauf zu beeintrachtigen.
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Zeit

00:30
01:00
01:30
02:00
02:30
03:00
03:30
04:00
04:30
05:00
05:30
06:00
06:30
07:00
07:30
08:00
08:30
09:00
09:30
10:00
10:30
11:00
11:30
12:00

Schlaf

OFF

ON ohne ON mit ON mit
Dyskinesien nicht- storenden
stérenden Dyskinesien*
Dyskinesien*

0000000000000000000B00CAB0

000000000000000000000C00

000000000000000000000000

000000000000000000000000
0000C0000000000000000000

Patiententagebuch nach Hauser

*wenn Sie das Késtchen in der Spalte ,,ON mit nicht- stérenden Dyskinesien” oder
»ON mit stérenden Dyskinesien” markiert haben, machen Sie bitte auch eine
zusétzliche Markierung (1) auf der entsprechenden Linie und zwar dort, wo Sie
glauben, dass es die Schwere Ihrer Dyskinesien am besten beschreibt.

Je schwerer Ihre Dyskinesien sind, desto weiter rechts sollten Sie die Markierung
setzen.
Geringst Schlimmst

mégliche magliche
Dryskinesien Dyskinesen

[ B BN BN BN B BN BN BN BN BN BN RN BN BN BN BN BN BN BN BN BN BN BN
® @ O 0 0 0 0 O O P O OO OO OO OO PO PO PSP

Abbildung 8.: Bewegungsprotokoll nach Hauser.

Die Abbildung zeigt die erste Halfte des Bewegungsprotokolls (00:30 Uhr bis 12:00 Uhr). Pro Zeile ist da-

bei nur eine Bewertung zugelassen, welche durch ein ,Kreuz“ als giiltig gewertet wurde. Mit Ausnahme der

Kategorie ,Schlaf* wurde auf eine zeitgenaue Bewertung geachtet.
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9.2 Einschatzung der Erkrankungsschwere nach Patient Global Impression (PGl)

und Clinical Global Impression (CGl).

Die Einschatzung der Erkrankungsschwere erfolgte analog zu dem Bewegungsprotokoll halb-
stlindlich und wurde durch die Probanden im Patient Global Impression (PGI) bzw. durch den
Beobachter im Clinical Global Impression (CGI) dokumentiert (Anhang 11).

Der PGl ist ein allgemein gehaltener Fragebogen, um das Ausmal einer Erkrankung zu eva-
luieren. Dieser wurde im deutschsprachigen Raum vor allem bei Erkrankungen des Urogeni-
taltraktes validiert (Srikrishna et al., 2010). Die Probanden schatzten sich ein, wie krank oder
nicht krank sie sich fiihlen. Es wurde dabei in sieben Kategorien unterschieden (von 1 = iber-
haupt nicht krank bis 7 = extrem krank). Neuere Studien konnten zudem belegen, dass der
PGI hervorragend geeignet ist, um Symptomveranderungen auf einfache Art und Weise zu
evaluieren und diese mit dem Wohlbefinden des Patienten zu korrelieren (Mercadante et al.,
2019).

Analog dazu ist der CGl ebenfalls ein aus sieben Kategorien bestehende Skala zur Einschat-
zung des globalen Gesundheitszustandes eines Patienten (1= Gberhaupt nicht krank bis 7=
extrem krank). Diese Skala ist dabei einfach anzuwendenden, sehr gut in den klinischen Alltag
zu integrieren und optimal geeignet, um den Verlauf einer Erkrankung zu dokumentieren

(Busner and Targum, 2007).

9.3  7-Meter Timed up and go Test (TUG-Test)

Der TUG-Test misst die Zeit, die ein Patient benétigt, um von einem Stuhl aufzustehen, eine
definierte Gehstrecke zu absolvieren, sich zu drehen, diese wieder zurlickzugehen und sich
wieder auf denselben Stuhl zu setzen. Dabei wich in dieser Studie die Gehstrecke von der des
standardisierten TUG-Tests ab. So absolvierten die Probanden sieben Meter anstatt der Ubli-
chen drei Meter. Dies war begrindet mit den RehaGait Sensoren, welche fir eine bessere
Evaluierung eine Gehstrecke von mindestens sieben Meter benétigen.

Der TUG-Test wurde ebenfalls halbstiindlich durchgefihrt und diente dabei als Grundlage der
Beurteilung der Motorik der Probanden durch den Beobachter. Die Probanden absolvierten
den Test dabei halbstlindlich einmal. Die mit einer Stoppuhr ermittelte Zeit wurde durch den
Beobachter festgehalten, ohne dass die Probanden eine Auskunft Gber die bendtigte Zeit er-
hielten. So wurde ein mdglicher Einfluss auf dessen Bewertung im Bewegungsprotokoll ver-
mieden. Waren die Patienten nicht in der Lage diesen Test durchzufiihren, wurde er ausge-

lassen (z. B. im schweren Off Zustand).
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9.4  Tagebuch fiir nichtmotorische Symptome / Schmerztagebuch

Das auszufillende Tagebuch fur nichtmotorische Symptome besteht aus elf Items (Anhang
12). Diese sind dabei stiindlich mit Ja (=innerhalb der letzten Stunde aufgetreten) oder Nein
(= nicht innerhalb der letzten Stunde aufgetreten) anzukreuzen. In Anlehnung an die Studie
von Ossig und Kollegen setzt sich das Tagebuch aus folgenden Items zusammen (Ossig et
al., 2016b):

e Konzentrationsschwierigkeiten
e Schwindel, Schwitzen

e innere Unruhe, Angstattacken
e Traurigkeit

e Probleme beim Wasserlassen
e Ubermaliger Speichelfluss

e Muidigkeit

e Trugbilder

e Schmerzen

Das Schmerztagebuch ist ahnlich dem fir die nichtmotorischen Symptome aufgebaut. Dieses
aus neun ltems bestehende Tagebuch wurde genau wie das Tagebuch fiir nicht motorische
Symptome stiindlich von den Probanden ausgefiillt (Anhang 13). Dabei wurde auch hier jedes
Item mit Ja (=innerhalb der letzten Stunde aufgetreten) oder Nein (= nicht innerhalb der letzten
Stunde aufgetreten) angekreuzt. Folgende ltems, welche in Anlehnung an die KPDPS und den

KPDPQ festgelegt wurden, waren anzukreuzen:

e Gelenkschmerzen

e Schmerzen durch innere Organe

e Schmerzen durch Dyskinesien

e Schmerzen durch Muskelkrampfe wahrend der Off-Phase
e generalisierte Schmerzen wahrend der Off-Phase

e Schmerzen beim Kauen

e brennendes Gefiihl im Mund

e in die Extremitaten einschieRende Schmerzen

e brennende Schmerzen entlang der Extremitaten

28



I1l. METHODIK

Schliefen die Patienten zu einem Zeitpunkt der Tagebuchabfrage, so konnten sie dies
ebenfalls in beiden Tagebichern kenntlich machen. Eine Bewertung der elf Iltems war fir

diese Zeit nicht mehr notwendig.

9.5 Sensoren

Wahrend die Aufzeichnung des PKG™ bereits mit der Initiierung im Zuge der Aufnahmeunter-
suchung begann, wurde an den jeweiligen Testtagen zusatzlich das RehaGait-System der
Universitat Kiel installiert. Im Gegensatz zum Handsensor des PKG™ besteht das RehaGait-
System aus drei bzw. vier Einzelsensoren (Fulsensor, Handsensor, Brustsensor, Brustsensor
fur die Nacht). Das RehaGait-System bendtigt zudem fir eine optimale Erhebung der Daten
eine Gehstrecke von mind. sieben Metern, weshalb der TUG-Test dementsprechend ange-
passt worden ist.

Die Daten des PKG™ wurden kontinuierlich aufgezeichnet. Die Daten des RehaGait-Systems
mussten hingegen nach einem jeden Untersuchungstag gespeichert werden. Zudem wurden

hierbei die Einzelsensoren zu Beginn eines Untersuchungstages neu angelegt.
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10 Datenanalyse und Statistik

Die statistische Analyse erfolgte mit dem Programm IBM SPSS Statistics 25 (IBM Corp. in
Armonk, NY) wahrend fir die graphische Darstellung der Ergebnisse das Programm Graph-
Pad Prism version 8.2.1 fur macOS (GraphPad Software, San Diego, California USA) verwen-
det wurde.

Alle Daten wurden auf Normalverteilung geprift. Da zumeist keine Normalverteilung vorlag,
kamen im Wesentlichen nicht-parametrische Testverfahren, wie der Wilcoxon-Rangsummen-
Test (Wilcoxon, 1945) fur Vergleiche innerhalb von Gruppen fur verbundene Stichproben zum
Einsatz. Fur Vergleiche zwischen Gruppen von nicht verbundenen Stichproben wurden der
Mann-Whitney-U-Test (Mann and Whitney, 1947) und der Kruskal-Wallis-Test (Kruskal and
Wallis, 1952) angewendet.

Zur Prifung der Ubereinstimmungsraten zwischen Patienten und Beobachter wurden einer-
seits die prozentuale Ubereinstimmung, anderseits der Cohens-Kappa-Koeffizient bestimmt
(Cohens-Kappa-Koeffizient: k < 0,3 wurde als schwach bewertet, k = 0,3 bis 0,59 als moderat,
k > 0,6 als starke Korrelation).

Fir die Analyse der Ergebnisse im TUG-Test wurden der Median und der Interquartilsabstand
(IQR) berechnet, da diese keine Normalverteilung zeigten. Die Varianzen der TUG Werte zwi-
schen Patienten und Untersucher wurden mit der nicht-parametrischen Variante des Levene’s-
Tests verglichen (Nordstokke et al., 2011; Martin and Bridgmon, 2012).

Um herauszufinden, welche Faktoren einen méglichen Einfluss auf die Ubereinstimmungsra-
ten zwischen dem Probanden und Beobachter haben, wurde eine lineare Regression durch-
gefuhrt. Hierbei wurden im Einschlussverfahren Alter, Geschlecht, Krankheitsdauer, Symp-
tomdauer, Fluktuationsdauer, Anzahl fluktuierender ltems (WOQ-19), MoCA-Gesamtwert so-
wie BDI-lI-Gesamtwert Uberprift. Fiur signifikante Einflussfaktoren wurde anschlief’end die
Korrelation nach Pearson berechnet.

Weiterhin wurde die Pearson’s-Korrelation verwendet, um die Gesamtkorrelation pro Tag bzw.
Uber den Beobachtungszeitraum zu berechnen (Pearson’s Korrelationskoeffizienten: r < 0,3
wurde als schwach bewertet, r = 0,3 bis 0,59 als moderat, r > 0,6 als starke Korrelation).

Bei fehlenden Daten erfolgte der paarweise Ausschluss. Wenn es nicht anders erwahnt wird,
handelt es sich bei den Daten um Mittelwerte + SD [Ausmal}] oder Anzahl [%]. Bei Mehrfach-
Vergleichen wurde eine Alpha-Adjustierung mittels Bonferroni-Korrektur durchgefiihrt (Abdi,

2007). Das Signifikanzniveau wurde festgelegt auf p < 0,05.
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Ergebnisse

11 Studienteilnehmer

Die Datenerhebung erfolgte im Zeitraum vom 13.10.2017 bis 28.7.2019. Die Eingangsunter-
suchung durchliefen 55 Patienten, wobei zwei aufgrund eines als Ausschlusskriterium festge-
legten MoCA-Wertes von < 21 Punkten von der Studie ausgeschlossen wurden. Die anderen
beiden haben die Studie abgebrochen, da sie sich nicht in der Lage fuhlten, die Tagebulcher
halbstiindlich auszufiillen. Es wurden fir die Studie elf Probanden an der Uniklinik Rostock
und 40 am Fachkrankenhaus fiir Parkinson in Beelitz-Heilstatten aufgenommen, sodass ins-
gesamt 51 Patienten davon 25 weiblich (49%) und 26 méannlich (51%) den Studienablauf voll-
standig absolvierten (Tabelle 5). Die Probanden waren zum Zeitpunkt der Studienaufnahme
zwischen 43 und 81 Jahren alt und hatten ein medianes Alter von 65 Jahren bei einem Inter-
quartil-Abstand (interquartile range, IQR) von 57-72 Jahre.

Der Grofiteil der Kohorte war verheiratet und lebte mit einem Partner zusammen. Die Uber-

wiegende Zahl der Studienteilnehmer war zum Zeitpunkt der Studienaufnahme nicht berentet.
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Tabelle 5: Demografische Daten der Kohorte

Méanner / Frauen
Zentrum Rostock / Beelitz
Alter (Jahre), Median (IQR)
GroBe (cm), Median (IQR)
Gewicht (kg), Median (IQR)
Body-Mass-Index, Median (IQR)
Zivilstand

ledig

verheiratet

geschieden

verwitwet
Lebensverhiltnisse

allein

mit einem Lebenspartner

mit Familienangehdrigen
Bildungsstand nach ISCED, Median (IQR)

0

1

0 N O 0 A~ W DN

9
Berufsstatus

berufstatig

berentet
Handigkeit

rechts

links

beidhandig

26 (51%) / 25 (49%)
11 (21,6%) / 40 (78,4%)
65 (57-72)

168 (158-176)

70 (62-82)

24,8 (22-27,5)

4 (7,8%)
35 (68,6%)
6 (11,8%)
6 (11,8%)

13 (25,5%)
37 (72,5%)
1(2%)

5 (4-7)
1(2%)
24 (47,1%)
7 (13,7%)
3 (5,9%)
12 (23,5%)
4 (7,8%)

8 (15,7%)
43 (84,3%)

42 (82,4%)
5 (9,8%)
4 (7,8%)

Daten sind Median (interquartile range, IQR), oder Haufigkeit (%). ISCED, International Standard Classification of

Education.
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Tabelle 6: Klinische Daten der Kohorte

Krankheitsdauer in Jahren, Median (IQR) 10 (8-15)
Symptomdauer in Jahren, Median (IQR) 12 (9-17)
Dauer der Fluktuationen in Monaten, Median (IQR) 61 (37-109)
hypokinetische in Monaten, Median (IQR) 78 (42-130)
hyperkinetische in Monaten, Median (IQR) 38 (25-56)
Klinischer Phédnotyp
Tremor Dominant (TD) 8 (15,7%)
Axial Dominant (AxD) 0 (0%)
Appendikular Dominant (ApD) 3 (5,9%)
Rigor Dominant (RD) 1(2%)
Posturale Instabilitdt und Gangstérung (PIGD) 39 (76,5%)

Lateralitat der Erkrankung

rechts 25 (49,0%)
links 22 (43,1%)
keine Seitenbetonung 4 (7,8%)
Axiale Symptome

Dropped-Head-Syndrom 8 (15,7%)
Kamptokormie 3 (5,9%)
Pisa-Syndrom 3 (5,9%)
Posturale Instabilitat 15 (29,4%)

Daten sind Median (interquartile range, IQR) oder Haufigkeit (%). Die Krankheitsdauer wurde definiert als die Zeit,
seit die Parkinson-Erkrankung das erste Mal diagnostiziert wurde. Der klinische Phanotyp wurde aus dem MDS-
UPDRS berechnet nach (Eisinger et al., 2017).

Far die Studie wurden Patienten mit fortgeschrittenen Parkinsonsyndrom gesucht. Dies spie-
gelte sich in den klinischen Daten der Studienkohorte wider (Tabelle 6). So betrug der Median
(IQR) der Krankheitsdauer 10 (8-15) Jahre, wahrend sich erste Symptome im Median (IQR)
bereits 12 (9-17) Jahre zuvor manifestiert hatten. Erwartungsgemaf zeigten sich im Krank-
heitsverlauf zuerst die hypokinetischen, welche sich im Median (IQR) bereits fir 78 (42-130)
Monaten auspragten, wahrend die hyperkinetischen Fluktuationen erst vor 38 (25-56) Mona-
ten im Median (IQR) auftraten.

Wie bereits von Eisinger und Kollegen beschrieben wurde, bestatigte auch die hier untersuchte
Kohorte, dass der klinische Phanotyp mit fortschreitender Krankheitsdauer sich von Tremor
Dominant zur posturalen Instabilitat und Gangstérung verandert (Eisinger et al., 2017). So
zeigten 76,5% der Probanden den klinischen Phanotyp der posturalen Instabilitdt und

Gangstorung (Tabelle 6).
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Tabelle 7: Klinische Skalenwerte der Kohorte

MoCA Gesamtwert, Median (IQR)
Mild Cognitive Impairment (222- <25 Punkte)

MDS-UPDRS Gesamtwert, Median (IQR)
MDS-UPDRS Teil |, EDL, Median (IQR)
MDS-UPDRS Teil ll, ADL, Median (IQR)
MDS-UPDRS Teil lll, Motorik, Median (IQR)
MDS-UPDRS Teil IV, motorische Komplikationen, Median (IQR)
Hoehn & Yahr Stadium, Median (IQR)
1.0
2.0
3.0
4.0
5.0
NMSS Gesamtwert, Median (IQR)
NMSS Domane 1(Kardiovaskular), Median (IQR)
NMSS Bereich 2 (Midigkeit), Median (IQR)
NMSS Bereich 3 (Kognition), Median (IQR)
NMSS Bereich 4 (Halluzinationen), Median (IQR)
NMSS Bereich 5 (Gedachtnis), Median (IQR)
NMSS Bereich 6 (Magen / Darmtrakt), Median (IQR)
NMSS Bereich 7 (Miktion), Median (IQR)
NMSS Bereich 8 (Sexualfunktion), Median (IQR)
NMSS Bereich 9 (Verschiedenes), Median (IQR)
KPDPS Gesamtwert, Median (IQR)
KPDPS Domane 1 (Muskuloskeletal), Median (IQR)
KPDPS Domane 2 (Chronisch), Median (IQR)
KPDPS Domane 3 (Fluktuationen), Median (IQR)
KPDPS Domane 4 (Nacht), Median (IQR)
KPDPS Domane 5 (Oro-fazial), Median (IQR)
KPDPS Domane 6 (Schwellung), Median (IQR)
KPDPS Domane 7 (Radikular), Median (IQR)

27 (25-28)
15 (29,4%)

64 (52-82)
13 (8-16)
14 (10-20)
28 (21-39)
9 (7-10)
3 (2-3)
24 (47,1%)
22 (43,1%)
5 (9,8%)
36 (29-59)
0 (0-3)
13 (6-20)
0 (0-4)
0 (01)

12 (8-16)
11 (6-24)
2 (0-6)
0 (0-0)
5 (0-9)
0 (0-6)
0 (0-0)
0 (0-0)
0 (0-2)

Daten sind Median (interquartile range, IQR) oder Haufigkeit (%). ADL, Aktivitaten des taglichen Lebens; EDL,
Erfahrungen des taglichen Lebens nicht-motorische Aspekte; KPDPS, King’s PD Pain Scale; MDS-UPDRS, Move-
ment Disorder Society-revidierte Version des Unified Parkinson’s Disease Rating Scale; MoCA, Montreal Cognitive

Assessment; NMSS, Non-motor Symptom Scale.
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Tabelle 8: Patientenfragebdgen

WOQ-19 Anzahl Fluktuierender Symptome, Median (IQR) 6 (4-9)
Motorische Symptome, Median (IQR) 5 (3-6)
Neuropsychiatrisch Symptome, Median (IQR) 1(0-2)
Autonome Symptome, Median (IQR) 0 (0-1)
Sensorische Symptome, Median (IQR) 0 (0-1)

NMSQ, Gesamtwert, Median (IQR) 11 (7-15)

KPDPQ, Gesamtwert, Median (IQR) 3 (2-5)

BDI-ll, Gesamtwert, Median (IQR) 9 (4-15)
Depression (>13) 17 (33,3%)

PDQ-39, Gesamtwert, Median (IQR) 50 (31-67)
Domaéane 1 (Mobilitat), Median (IQR) 15 (9-22)
Domane 2 (ADL), Median (IQR) 6 (4-9)
Doméane 3 (Emotional), Median (IQR) 8 (4-12)
Domane 4 (Stigma), Median (IQR) 3(1-4)
Domane 5 (soziale Unterstiitzung), Median (IQR) 1 (0-3)
Domane 6 (Kognition), Median (IQR) 4 (3-6)
Domane 7 (Kommunikation), Median (IQR) 3 (1-5)
Domane 8 (Kdrperliches Unbehagen), Median (IQR) 5 (3-6)

Daten sind Median (interquartile range, IQR) oder Haufigkeit (%). ADL, Aktivitdten des taglichen Lebens; BDI-II,
Beck-Depressions-Inventar Version 2; KPDPQ, King’s PD Pain Quest; NMSQ, Non-motor Symptom Quest; PDQ-
39, Parkinson’s Disease Questionnaire; WOQ-19, Wearing-Off Questionnaire.

Nach erfolgreicher Studienaufnahme durchliefen die Teilnehmer die zuvor beschriebenen kli-
nischen Untersuchungen (Tabelle 7). Der Median (IQR) des MoCA lag bei 27 (25-28) Punkten,
wobei 29,4% der Teilnehmer eine milde, kognitive Einschrankung (MoCA =22 <25 Punkte)
aufwiesen. Die Auswertung des MDS-UPDRS belegte, dass die Probanden vor allem Schwie-
rigkeiten in der Motorik (MDS-UPDRS Teil Ill) und in den Aktivitadten des taglichen Lebens
(MDS-UPDRS Teil Il) aufzeigten. Die Patienten befanden sich Gberwiegend im Hoehn & Yahr
Stadium von 3. Dies ist mit einem mittleren bis fortgeschrittenen Krankheitsstadium mit beid-
seitiger motorischer Einschrankung und leichter posturaler Instabilitdt vereinbar, in dem eine
korperliche Selbststandigkeit noch vorhanden ist (Goetz et al., 2004). Die Verteilung in der
NMSS und im KPDPQ ist wiederum etwas ausgeglichener. So gaben die Probanden bei nicht-

motorischen Symptomen vor allem das Auftreten von Mudigkeit und Magen / Darm-Stérungen
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sowie Miktionsstérungen an, wahrend Schmerzen vor allem nachts und durch Fluktuationen
auftraten (Tabelle 7).

Die Auswertung des WOQ-19 belegt, dass die Kohorte mit einem Median (IQR) von 6 (4-9)
fluktuierenden Items dem gesuchten Patientenklientel entspricht. Dabei gaben die Probanden
vor allem Fluktuationen im Bereich der motorischen Funktionen an. Mit Hilfe des BDI-II konn-
ten 13 (33,3%) Probanden als ,moéglicherweise depressiv* (Schrag et al., 2007) eingestuft wer-
den, wahrend die Gesamtkohorte einen Median (IQR) von 9 (4-15) Punkten im BDI-Il auf-
zeigte. Im parkinsonspezifischen Fragebogen zur Lebensqualitat (PDQ-39) gaben die Proban-
den vorrangig Einschrankungen in der Mobilitat an, wobei sich ebenso zeigte, dass emotiona-
les Wohlbefinden und die Aktivitaten des taglichen Lebens haufig durch die Parkinson-Erkran-
kung eingeschrankt wurden (Tabelle 8).

100+

941

74.5 76.5

60.8

Haufigkeit motorischer Fluktuationen
(Prozent der Gesamtkohorte)

19.6

Néchtliches Off Wearing-Off  Delayed-On On-Off Peak-Dose  Biphasische Off-Dose
Phdnomen  Dyskinesien  Dyskinesien Dystonie

Abbildung 9. Haufigkeit motorischer Fluktuationen in der Kohorte.

Die Abbildung verdeutlicht, dass an der Studie fluktuierende Parkinsonpatienten teilnahmen. Weiterhin ist
zu erkennen, dass auf Befragung vor allem hypokinetische Wirkfluktuationen seitens der Probanden ange-
geben wurden.

Abbildung 9 zeigt die Verteilung der motorischen Fluktuationen, welche im Anamnesege-
sprach erfragt wurden. Patienten litten hierbei vor allem unter dem Wearing-Off, welches den
hypokinetischen Wirkfluktuationen zugeteilt wird. Bei den Hyperkinetischen Wirkfluktuationen
gaben die Patienten besonders haufig die Peak-Dose Dyskinesien an, wahrend die Biphasi-
schen Dyskinesien nur selten angegeben wurden. Dies entspricht auch den Erfahrungen im
klinischen Alltag (Abbildung 9).

36



IV. ERGEBNISSE

12 Vergleich der motorischen Zustande anhand der Beurteilungen von Patienten

und Beobachter

Ausgehend von einem Beobachtungszeitraum von insgesamt 1020 Stunden zwischen 8:00
und 18:00 Uhr Gber jeweils zwei Untersuchungstage, ergaben sich 1997 Halbstunden-Perio-

den fur die Datenauswertung der Tagebucher.

100 [ Patient
[ 1 Beobachter

80+ *kk
ns

*%kk

60—
51.4

40 37.8
26.8 27.5

34.7

21.7

20+

Anteil des motorischen Zustands
(Prozent des Beobachtungszeitraums)

| | |
Off On ohne Dyskinesien On mit Dyskinesien

Abbildung 10.: Anteil der motorischen Zustande nach Einschatzung des Patienten und des Be-
obachters.

Die Abbildung zeigt die prozentuellen Anteile der motorischen Zustdnde nach Einschatzung von Patienten
und Beobachter Uber einen Beobachtungszeitraum von zwei Untersuchungstagen in der Zeit von 8 Uhr bis
18 Uhr (jeweils ca. 20 Stunden pro Patient, insgesamt 1020 Stunden). ***p<0,001 im Wilcoxon-Test. ns:
nicht signifikant.

In Abbildung 10 ist der Anteil der motorischen Zustande Uber den gesamten Beobachtungs-
zeitraum nach Bewertung des Patienten und des neutralen Beobachters dargestellt. Hierfir
wurde eine Haufigkeitsanalyse durchgefiihrt, bei der die halbstindlichen Bewertungen ver-
wendet wurden. Zwischen Patienten und Beobachter gab es in der Gesamtzeit der Off-Phase
keine signifikanten Unterschiede (27,5% vs. 26,8%, p=0,977). Weiterhin ist zu erkennen, dass
die Probanden sich haufiger in einer guten Beweglichkeitsphase (On ohne Dyskinesien) als
der neutrale Beobachter wahnten (51,4% zu 37,8%; p<0,000). Zudem zeigte sich, dass die
Probanden hoch signifikant weniger Dyskinesien dokumentierten, als der Beobachter dies tat
(21,7% vs. 34,7%, p<0,000) (Abbildung 10).
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100— [ Patient
[ 1 Beobachter

80—
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1
60—

31.3

20 16.3

Anteil des motorischen Zustands
(Prozent des Beobachtungszeitraums)

5.4 34
0

| |
On mit nicht stérenden Dyskinesien On mit stérenden Dyskinesien

Abbildung 11.: Anteil der Dyskinesien nach Einschatzung durch Patienten und Beobachter.

Die Abbildung zeigt die prozentuellen Anteile der Bewertung von Patienten und Beobachter auf die jeweilige
motorische Phase der Dyskinesien bezogen. Dabei sind On mit nicht stérenden bzw. stdrenden Dyskinesien
Unterformen der Dyskinesien. Die durchgefiihrte Haufigkeitsanalyse bezieht sich auf den gesamten Be-
obachtungszeitraum. Dieser umfasst zwei Untersuchungstage in der Zeit von 8 Uhr bis 18 Uhr. ***p<0,001
im Wilcoxon-Test. ns: nicht signifikant.

Blickt man auf die Beurteilung der Dyskinesien im Detail, so wird deutlich, dass auch die Be-
urteilung der nicht-storenden Dyskinesien zwischen Patienten- und Beobachterwertung signi-
fikant unterschiedlich war. Die Probanden nehmen hierbei weniger nicht stérende Dyskinesien
wahr als der Beobachter (16,3% vs. 31,3%, p<0,000) (Abbildung 11).
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Tabelle 9: Anteil der motorischen Zusténde nach Einschatzung von Patienten und Beobachter flr die
einzelnen Untersuchungstage

Motorischer Zustand

Untersuchungstag 1

Untersuchungstag 2

Patient Beobachter p-wert Patient Beobachter p-wert

Off- Zustand 25,4% 27,2% 0,614 28,4% 27,7% 0,607

On- Zustand 52,9% 39,5% 0,000 49,8% 36,0% 0,001

On mit Dyskinesien 21,7% 33,3% 0,001 21,8% 36,2% 0,000

B‘Cht'.smr.e”de 16,4% 30,7% 0,000 16,3% 31,9% 0,000
yskinesien

gf’re?‘de . 5,3% 2,6% 0,054 5,5% 4,4% 0,523
yskinesien

Tabelle 9 zeigt den Anteil der motorischen Zustande, die vom Patienten und Beobachter an

beiden Untersuchungstagen dokumentiert wurden. Dabei ist ersichtlich, dass sowohl die Pro-

banden als auch der Beobachter, an beiden Untersuchungstagen anndhernd gleiche Ergeb-

nisse erzielen konnten. Aus diesem Grund erfolgte die Auswertung der Untersuchungstage

nicht separat, sondern es wurden beide gemeinsam analysiert.
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121 Analyse der Ubereinstimmungsraten in der Unterscheidung motorischer Zu-

stande

Neben der motorischen Einschatzung der Probanden ist es fir den klinischen Alltag von Be-
deutung, wie gut bzw. wie schlecht ein Proband die einzelnen, motorischen Zustande unter-
scheiden kann.

Die Abbildung zeigt hierbei die Ubereinstimmungsraten zwischen Probanden und Beobachter
in der Unterscheidung der einzelnen motorischen Zustande. Bei der Unterscheidung zwischen
Off-Zustand und keinem Off-Zustand gab es dabei die groite Ubereinstimmungsrate (82,7%)
zwischen Patienten und Beobachter, wahrend fir die Unterscheidung zwischen On-Zustand
und keinem On-Zustand die Ubereinstimmungrate am niedrigsten war (63,9%) (Abbildung
12).

100

82.7
80+ 73.0
63.9

59.8

60

40~

20

halbstiindliche Ubereinstimmung
(Prozent des Beobachtungszeitraums)

I I

Einzelbewertung Off-Zustand On-Zustand On-Zustand
der motorischen ohne Dyskinesien mit Dyskinesien
Zusténde

Abbildung 12.: Ubereinstimmungraten in der Beurteilung motorischer Zusténde zwischen Par-
kinsonpatienten und Beobachter auf halbstiindlichem Niveau.

Die Daten wurden anhand einer 2x2-Felder-Tafel berechnet und zeigen die Ubereinstimmung in der Unter-
scheidung motorischer Zustdnde zwischen Beobachter und Patienten versus Gesamtstunden (z. B. be-
fand sich bei der Unterscheidung des Offs eine Ubereinstimmungsrate von 82,7% zwischen Patienten und
Beobachter (Patienten-Off / Beobachter-Off und Patienten-kein-Off / Beobachter-kein-Off bezogen auf alle
halbstiindlichen Bewertungen). Der Beobachtungszeitraum entspricht zwei Untersuchungstagen von je-
weils 8:00 bis 18:00 Uhr.
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Tabelle 10: Ubereinstimmung der Unterscheidung zwischen den motorischen Zusténden von Patien-
ten und Beobachter auf halbstiindlichem Niveau.

Ubereinstimmungsrate (n, %) Cohens «

Einzelbewertung der motorischen o
Zustande 1103 / 1997 (59,8%) 0,340
Off-Zustand

1652 / 1997 (82,7% 0,563
(vs. kein Off) ( )
On-Zustand 1275 / 1997 (63,9%) 0,282
(vs. Off und On mit Dyskinesien) o ’
On-Zustand mit Dyskinesien o
(vs. Off und On) 1485/ 1997 (73,0%) 0,347
Wechsel zwischen motorischen 1273 / 1997 (63,7%) 0,162

Zustanden

Die Daten wurden anhand einer 2x2-Felder-Tafel berechnet und zeigen die Ubereinstimmungen in der Unter-
scheidung motorischer Zustdnde zwischen Patienten und Beobachter versus Gesamtstunden (z. B. fur den Off-
Zustand: Patienten-Off / Beobachter-Off und Patienten-kein-Off / Beobachter-kein-Off stimmen in 1652 von insge-
samt 1997 halbstundlichen Untersuchungen Uberein).

Bei prozentuellen Ubereinstimmungen bei der Unterscheidung motorischen Zusténde zwi-
schen 73,0 und 82,7% zeigte sich bei der Berechnung des Cohens Kappa nur eine mafige
bis moderate Deckungsgleichheit. Die Cohens « Werte variierten dabei zwischen 0,282 und
0,563 (Tabelle 10).

Die Gleichartigkeit bei der Erkennung eines Wechsels des motorischen Zustands (z. B. zwi-
schen On und Off) lag bei 63,7%, wobei dies bei der Betrachtung des Cohens « Wertes von

nur 0,162 als geringe Ubereinstimmung einzuordnen ist (Tabelle 10).
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12.2 Vergleich der a priori im Interview getroffenen Patienteneinschatzung (MDS-UP-

DRS Teil IV) und der Bewertung im Patiententagebuch

In der klinischen Praxis wird das Ausmaf} der motorischen Komplikationen oftmals mittels In-
terviews im MDS-UPDRS Teil IV erhoben, indem der Parkinsonpatient tiber die Dauer der
Fluktuationen befragt wird. Daher wurde die a priori vom Patienten im Interview getroffene
Schatzung der Dauer von Off-Zustadnden und Dyskinesien mit den spater aus den Patienten-
tagebuchern ermittelten Werten verglichen. Hierbei zeigte sich Uberraschenderweise, dass es
keine signifikanten Unterschiede zwischen der a priori vom Patienten getroffenen Einschat-
zung und der Beurteilung im Patiententagebuch hinsichtlich des Anteils von Off-Zustanden
bzw. Dyskinesien gab. Fur eine Vergleichbarkeit wurde die Einschatzung des Beobachters der
Abbildung hinzugefugt (Abbildung 13).

0 Einschatzung des
Patienten im
Tagebuch

100 - 3 Einschatzung des
Patienten im
MDS-UPDRS Teil IV

= Einschatzung des
Beobachters im
Tagebuch

80

60 —

40

23.8
18.8 g | 20.0

13.3

Anteil des motorischen Zustands
(Prozent des Beobachtungszeitraums)

I l
Off On mit Dyskinesien

Abbildung 13.: Vergleich der im Tagebuch dokumentierten Dauer der motorischen Fluktuatio-
nen mit der im MDS-UPDRS Teil IV getroffenen Selbsteinschatzung.

Die Abbildung zeigt den Vergleich der in der a priori mittels Interviews erhobenen Werte des MDS-UPDRS
Teil IV mit dem Ergebnis der halbstiindlichen Patiententagebuch-Auswertung. Es gibt dabei keine signifi-
kanten Unterschiede zwischen den ermittelten Werten im Wilcoxon-Test. Eine Signifikanzuntersuchung mit
der Einschatzung des Beobachters wurde nicht durchgefiihrt, da die Daten sich auf einen anderen Zeit-
raum beziehen (jeweils 8:00 bis 18 Uhr). Der Beobachtungszeitraum entspricht hier zwei vollstdndigen Un-
tersuchungstagen (48h).
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12.3 Einflussfaktoren auf die Ubereinstimmungsrate zwischen Patienten und Be-

obachter bei der Beurteilung der Motorik

Um mogliche Einflussfaktoren detailliert analysieren zu kdnnen, erfolgte eine lineare Regres-
sionsanalyse fiir die Ubereinstimmungsraten zwischen Patienten und Beobachter im Hinblick
auf die Bewertung der einzelnen motorischen Zustande. Hierzu wurden hypothesengesteuert
Alter, Geschlecht, Krankheitsdauer, Fluktuationsdauer, die Schwere depressiver Symptome
(BDI-Il) sowie kognitiver Leistungseinschrankungen (MoCA) als mdégliche Einflussfaktoren in
die Modellberechnungen einbezogen. In der linearen Regressionsanalyse stellte sich heraus,
dass die Ergebnisse im BDI-Il und im MoCA einen signifikanten Einfluss auf die Ubereinstim-
mungsraten hatten. Auch schienen Alter und Krankheitsdauer das Ergebnis zu beeinflussen.
Bei der Ubereinstimmungsrate fiir Off-Zustéande konnte fiir keinen der ausgesuchten Faktoren

ein signifikanter Einfluss nachgewiesen werden (Tabelle 11).

Tabelle 11: Multivariate Regressionsanalyse der Ubereinstimmungsraten zwischen Patienten und Be-
obachter in der Bewertung motorischer Zustande.

Signifikante Determinanten

Regression (p<0,05)
Ubereinstimmung bei der Identifikation r’=0,300, F=3,147, MoCA: =0,414, p=0,004
der motorischen Einzelbewertung p=0,012 BDI-II: 3=0,408, p=0,004
Ubereinstimmung bei der r’=0,134, F=1,136, )
Identifikation von Off-Zustanden p=0,358
Ubereinstimmung bei der r2=0,289, F=2,975, MoCA: p=0,375, p=0,009
Identifikation von On ohne Dyskinesien p=0.016 BDI-II: B=0,456, p=0,002

MoCA: 3=0,320, p=0,025
BDI-II: B=0,277, p=0,047
Alter: 3=0,370, p=0,021
Krankheitsdauer: 3=-0,450
p=0,009

Ubereinstimmung bei der
Identifikation von On mit
Dyskinesien

r’=0,288, F=2,966,
p=0,016

Die Tabelle zeigt die Ergebnisse der multivariaten Regressionsanalyse unter Einschluss der unabhangigen Variab-
len Alter, Geschlecht, Krankheitsdauer, Fluktuationsdauer, Beck-Depressions-Inventar zweite Version (BDI-Il) Ge-
samtwert und Montreal Cognitive Assessment (MoCA) Gesamtwert. Nicht-signifikante p-Werte des Modell-Koeffi-
zienten (p<0,05) wurden der Ubersichtlichkeit wegen nicht dargestellt.

Daten sind standardisierter Regressionskoeffizient (8), BestimmtheitsmaR (r?), F-Test (F) und dazugehdrige Signi-
fikanz-Werte (p).
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Abbildung 14.: Einfluss des im MoCA und BDI-Il erreichten Punktwerts auf die Ubereinstim-
mung der motorischen Einzelbewertungen zwischen Patienten und Beobachter.

Abbildungsteil A zeigt die Korrelation zwischen dem Gesamtpunktwert im MoCA und der Ubereinstim-
mungsrate zwischen Patient und Beobachter bei der Wertung der motorischen Einzelbewertung.
Abbildungsteil B zeigt die durchschnittliche Ubereinstimmungsrate der motorischen Einzelbewertung auf-
geteilt in mildes kognitives Defizit und kognitiv normal.

Abbildungsteil C zeigt die Korrelationsgerade zwischen BDI-Il Bewertung und Gesamtibereinstimmung.
Abbildungsteil D zeigt die durchschnittliche Ubereinstimmungsrate der Gesamtbewertung aufgeteilt, ob
die Probanden unter einer Depression litten oder nicht.

Daten sind Mittelwerte, BestimmtheitsmaR (r?) und dazugehérige Signifikanz-Werte (p) wurden mit Mann-
Whitney-U-Test ermittelt. Anzahl der Probanden entspricht n.

Der Korrelationskoeffizient, welcher den Zusammenhang zwischen MoCA und Ubereinstim-
mungsrate darstellt, ist als sehr gering einzustufen (r?>= 0,1123), was anhand der Korrelations-
geraden sichtbar wird (Abbildung 14 A). Zusatzlich wurde anschlieRend die Ubereinstim-
mungsrate fir alle Probanden dichotomisiert in Abhangigkeit des Vorliegens eines milden kog-
nitiven Defizits berechnet (Abbildung 14 B). Hierbei zeigte sich, dass sich die Ubereinstim-
mungsraten zwischen Probanden mit und ohne mildem kognitiven Defizit nicht signifikant un-

terschieden (54% vs. 62%, p=0,121). Daraus lasst sich schlussfolgern, dass die kognitive Leis-
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tungsfahigkeit der Probanden offenbar keinen maRgeblichen Einfluss auf die Ubereinstim-
mungsraten in der vorliegenden Studie hatte, wobei berticksichtigt werden muss, dass de-
mente Patienten (MoCA <21) a priori von einer Studienteilnahme ausgeschlossen waren.
Der Korrelationskoeffizient zwischen dem BDI-II-Gesamtwert und der Ubereinstimmungsrate
ist als sehr gering einzustufen (r>= 0,1252). Verdeutlicht wird dies anhand der Korrelationsge-
raden (Abbildung 14 C). Fiir eine detaillierte Analyse wurde im Anschluss die Ubereinstim-
mungsrate fir alle Probanden mit einer Depression (BDI-Il >13 Punkte) bzw. keiner Depres-
sion (BDI-Il <13 Punkte), berechnet. Die Unterschiede konnten anschliefend mit dem Mann-
Whitney-U-Test fir ungebundene Stichproben auf Signifikanz hin untersucht werden (Abbil-
dung 14 D). Das Ergebnis dieser Analyse zeigte, dass sich die Ubereinstimmungsraten zwi-
schen Probanden mit bzw. ohne einer moglichen Depression nicht signifikant unterschieden
(64% vs. 57%, p=0,093) (Abbildung 14 D).
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13 Vergleich der Erkrankungsschwere zwischen Patienten und Beobachter

Im Rahmen der Studie wurde die Erkrankungsschwere auf halbstiindlicher Basis sowohl durch
den Patienten als auch durch den Beobachter bewertet und anschlieBend verglichen. Jeweils

zeigten sich erste Hinweise auf grof3e Unterschiede in der Beurteilung zwischen Patienten und

Beobachter (Tabelle 12)

Tabelle 12: Beurteilung der Krankheitsschwere durch Patienten (PGI) und Beobachter (CGl)

PGI CaGl
Tag 1
Nicht beurteilt in Stunden, Median (IQR) 0 (0-0) 0 (0-0,5)
Normal in Stunden, Median (IQR) 0 (0-5,5) 0 (0-0)
Grenzwertig krank in Stunden, Median (IQR) 0,5 (0-3,5) 1,5 (0-4)
Leicht krank in Stunden, Median (IQR) 1 (0-3) 2 (1-3)
MaRig krank in Stunden, Median (IQR) 1(1-3,5) 3 (1-4,5)
Deutlich krank in Stunden, Median (IQR) 0 (0-1,5) 1(1-2,5)
Schwer krank in Stunden, Median (IQR) 0 (0-0) 0 (0-0,5)
Extrem krank in Stunden, Median (IQR) 0 (0-0) 0 (0-0)
Tag 2
Nicht beurteilt in Stunden, Median (IQR) 0 (0-0) 0 (0-0)
Normal in Stunden, Median (IQR) 0 (0-4) 0 (0-0)
Grenzwertig krank in Stunden, Median (IQR) 1 (0-4,5) 2 (0,5-4,7)
Leicht krank in Stunden, Median (IQR) 1 (0-3,5) 1(0,5-2,2)
MaRig krank in Stunden, Median (IQR) 1 (0-3,5) 2,5(1-4)
Deutlich krank in Stunden, Median (IQR) 0 (0-1,5) 1 (0,5-4)
Schwer krank in Stunden, Median (IQR) 0 (0-0) 0 (0-1)
Extrem krank in Stunden, Median (IQR) 0 (0-0) 0 (0-0)
Gesamt
Nicht beurteilt in Stunden, Median (IQR) 16,5 (13-19,5) 0 (0-0,5)
Normal in Stunden, Median (IQR) 1,5 (0-15) 0 (0-0,5)
Grenzwertig krank in Stunden, Median (IQR) 5(0,5-12,5) 2,5 (0,5-5)
Leicht krank in Stunden, Median (IQR) 4,5 (1,5-8,5) 4 (2-5)
MaRig krank in Stunden, Median (IQR) 5 (0-10) 5,5(2,7-8)
Deutlich krank in Stunden, Median (IQR) 1 (0-6) 2,5 (1-5,2)
Schwer krank in Stunden, Median (IQR) 0 (0-0) 0,5 (0-2)
Extrem krank in Stunden, Median (IQR) 0 (0-0) 0 (0-0)

Daten sind Median (interquartile range, IQR). CGl, Clinical Global Impression; PGI, Patient Global Impression.
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Tabelle 13: Prozentuelle Verteilung der Erkrankungsschwere nach Beurteilung durch Patienten (PGl)
und Beobachter (CGI) Gber den gesamten Beobachtungszeitraum

PGI (%) CGlI (%)
nicht beurteilt 0,7% 2,2%
normal 23,0% 3,0%
grenzwertig krank 24,0% 24,7%
leicht krank 19,2% 19,5%
maRig krank 20,8% 28,1%
deutlich krank 10,6% 17,2%
schwer krank 1,3% 6,5%
extrem krank 1,1% 1%

So bewerteten die Patienten ihre Krankheitsschwere viel haufiger als normal im Vergleich zum
Beobachter. Dieser stufte hingegen die Krankheitsschwere haufiger als ,deutlich krank® bzw.
,Schwer krank® ein (Tabelle 12) und (Tabelle 13).

Zur Verdeutlichung der Daten wurden aus urspriinglich sieben Kategorien im PGI / CGlI vier
Kategorien zusammengefasst (normal: normal; leicht: grenzwertig krank und leicht krank; mé-
Big: maRig krank; schwer. deutlich krank, schwer krank und extrem krank) (Abbildung 15).
Die Abbildung verdeutlicht, dass es signifikante Unterschiede in der Beurteilung der Krank-
heitsschwere flir den Zustand ,normal“ und ,schwer” gibt. Dabei stuften Parkinsonpatienten im
Vergleich zum Beobachter ihre Krankheitsschwere signifikant haufiger als ,normal“ ein (23%
vs. 3%, p<0,001). Fur die Kategorie ,schwer“ zeichnete sich genau das entgegensetzte Bild
ab. So empfanden die Patienten ihre Krankheitsschwere signifikant seltener als schwer als der
Beobachter (13% vs. 24,7%, p<0,001). Die Verteilung in den Kategorien ,leicht* und ,mafRig“

unterschied sich hingegen nicht signifikant.
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Abbildung 15.: Halbstiindlich erhobene Erkrankungsschwere nach Einschatzung der Patienten
(PGI) und des Beobachters (CGlI).

Die Abbildung zeigt die prozentuale Aufteilung der Erkrankungsschwere iber den Beobachtungszeitraum.
PGI/ CGI wurden hierfiir von urspriinglich sieben Kategorien auf vier zusammengefasst. Der Beobach-
tungszeitraum entspricht zwei Untersuchungstagen von jeweils 8:00 bis 18:00 Uhr. CGl, Clinical Global
Impression; PGI, Patient Global Impression. *** p<0,001 im Wilcoxon-Test.

Analog zu den motorischen Zustanden wurde auch die Krankheitsschwere in Hinblick auf die
Ubereinstimmung der Unterscheidung der Kategorien zwischen Probanden und Beobachter
untersucht. Es zeigte sich, dass die Cohens-Kappa-Werte hier insgesamt sehr niedrig waren.
So ergab sich beispielsweise zwar eine prozentuelle Deckungsgleichheit in der Unterschei-
dung der Kategorie ,normal“ von 75,9%, jedoch nur bei einem sehr schlechten Cohens Kappa
Wert von 0,043 (Tabelle 14).
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Tabelle 14: halbstiindliche Ubereinstimmung in der Unterscheidung der Erkrankungsschwere zwi-
schen Beobachter (CGI) und Patient (PGlI)

pro halbe Stunde (n, %) pro halbe Stunde (Cohens «)

Gesamtubereinstimmung 685/ 1947 (35,1%) 0,089
normal (vs. leicht, mafig und schwer) 1479 / 1947 (75,9%) 0,043
leicht (vs. normal, mafig, schwer) 1036 / 1947 (53,2%) 0,051
mafig (vs. normal, leicht, schwer) 1212/ 1947 (62,2%) -0,018
schwer (vs. normal, leicht, maRig) 1537 / 1947 (78,9%) 0,315

Die Daten wurden anhand einer 2x2-Felder-Tafel berechnet und zeigen die Ubereinstimmung in der Unterschei-
dung der Erkrankungsschwere zwischen Beobachter und Patienten versus Gesamtstunden (z. B. fir den Normal-
Zustand: Patienten-Normal / Beobachter-Normal und Patienten-kein-Normal / Beobachter-kein-Normal stimmte in
1479 von insgesamt 1947 halbstiindlichen Untersuchungen (iberein) CGl, Clinical Global Impression; PGlI, Patient
Global Impression.

Insgesamt lag die Ubereinstimmung in Bezug auf Cohens « deutlich unter den Werten, die bei
der Beurteilung der motorischen Zustande erreicht wurde. So variierten die Cohens-Kappa-
Werte von -0,018 bis 0,315 (Tabelle 14).

Hieraus wird deutlich, dass es offensichtlich einfacher fiir Patient und Beobachter war die Mo-

torik zu beurteilen als die subjektive Erkrankungsschwere einzuschatzen.
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13.1 Bewertung der Erkrankungsschwere in Abhangigkeit der motorischen Zustande

Fir die Analyse der Erkrankungsschwere in den einzelnen motorischen Zustanden wurde die
Bewertung des neutralen Beobachters im Bewegungstagebuch genutzt, die hier als Goldstan-
dard fungierte. Der Vergleich der Beurteilung der Krankheitsschwere zwischen Patienten (PGl)
und Beobachter (CGl) im Off-Zustand zeigte, dass hier Patienten in der Regel vom Beobachter
als deutlich schwerer krank empfunden wurden, als vom Patienten selbst (Abbildung 16).

100+

80+

60—

40-

20+

(Prozent des Beobachtungszeitraums)

Aufteilung der Erkrankungsschwere (PGI/CGI)

&
PGI CGl PGI CGI PGl CcaGl
Off On ohne On mit
Dyskinesien Dyskinesien
— normal 3 leicht 3 maiig B schwer

Abbildung 16.: Erkrankungsschwere nach Einschatzung der Patienten (PGI) und des Be-
obachters (CGl) in Abhangigkeit der vom Beobachter dokumentierten motorischen Zustande.

Als Grundlage fiir die motorischen Zustande diente die Bewertung des Beobachters, welcher als Goldstan-
dard fungierte. Der Beobachtungszeitraum entspricht zwei Untersuchungstagen von jeweils 8:00 bis 18:00
Uhr. CGl, Clinical Global Impression; PGI, Patient Global Impression. * p<0,05 im Wilcoxon-Test ** p<0,01
im Wilcoxon-Test *** p<0,001 im Wilcoxon-Test
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Tabelle 15: Erkrankungsschwere im jeweiligen motorischen Zustand nach Bewertung der Patienten
(PGI) und des Beobachters (CGl)

Patient (PGI) Beobachter (CGl) p-Wert

Off

normal 10,1% 0,70% 0,002**

leicht 36,4% 9,90% 0,000***

mafig 23,9% 32,4% 0,010*

schwer 29,6% 57,0% 0,001**
On ohne Dyskinesien

normal 28,3% 6,50% 0,001**

leicht 47,7% 90,1% 0,000***

mafig 18,5% 2,70% 0,000***

schwer 5,40% 0,70% 0,013*
On mit Dyskinesien

normal 27,5% 1,00% 0,000***

leicht 43,6% 22,1% 0,000***

maRig 20,7% 51,8% 0,000***

schwer 8,10% 25,0% 0,004

Daten beziehen sich auf den Beobachtungszeitraum, welcher zwei Untersuchungstage von jeweils 8:00 bis
18:00Uhr entspricht. CGlI, Clinical Global Impression; PGlI, Patient Global Impression. * p<0,05 im Wilcoxon-
Test ** p<0,01 im Wilcoxon-Test *** p<0,001 im Wilcoxon-Test.

Im motorischen Off-Zustand unterschied sich die Bewertung im PGI / CGl in allen vier Kate-
gorien signifikant. Dabei fiel besonders auf, dass sich die Probanden im Vergleich zum Be-
obachter signifikant weniger als ,schwer krank” einstuften (29,6% vs. 57 %, p<0,01). Im Ge-
gensatz dazu bewerteten sich die Probanden im Off signifikant haufiger als ,normal“ (10,1%
vs. 0,7%, p<0,01) (Tabelle 15).

Im motorischen On ohne Dyskinesien zeigte sich, dass es eine Diskrepanz zwischen der Be-
wertung der Probanden (PGI) und des Beobachters (CGl) in Bezug auf die Krankheitsschwere
bestand. So wurden auch hier in allen vier Kategorien signifikante Unterschiede gefunden. Es
wurde deutlich, dass sich die Probanden deutlich haufiger der Kategorie ,normal“ zuordneten

trotz des motorischen On-Zustands (6,5% vs. 28,3%, p<0,01). Auch sahen die Probanden sich
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signifikant haufiger als ,maRig“ bzw. ,schwer krank an, obwohl sie sich in einer guten Beweg-
lichkeitsphase befanden (18,5% bzw. 5,4% vs. 51,8% vs. 2,7% bzw. 0,7%, p<0,001 bzw.
p<0,05) (Tabelle 15).

Im On mit Dyskinesien fallt vor allem auf, dass fast ein Drittel der Kohorte die Erkrankungs-
schwere als ,normal” kategorisierte, wahrend der Beobachter im Vergleich nur einen geringen
Anteil dieser Kategorie zuordnete (27,5% vs. 1%, p<0,001). Gegensatzlich, aber ebenfalls sig-
nifikant verhielt sich die Einteilung in der Kategorie ,schwer” im motorischen On mit Dyskine-
sien. So schatzten deutlich weniger Probanden ihre Erkrankungsschwere als ,schwer*, als der
Beobachter (8,1% vs. 25%, p<0,01).

Die Analyse der Erkrankungsschwere im On mit Dyskinesien zeigt die Abbildung 15 nochmals
detailliert. Allgemein ist ersichtlich, dass die Probanden ihre Erkrankungsschwere trotz Dyski-
nesien in allen Kategorien weniger schwer einstuften, als dies der Beobachter im Vergleich
dokumentierte. Auch scheinen die Anteile fir die Kategorie ,normal“ in der Bewertung der Pro-
banden unabhangig davon gewesen zu sein, ob die Dyskinesien als nicht stdrend oder stérend
empfunden wurden (Abbildung 17).

100 -

Aufteilung der Erkrankungsschwere (PGI/CGlI)
(Prozent des Beobachtungszeitraums)

PGI CcGl PGI CcaGl
On mit On mit
nicht stérenden storenden
Dyskinesien Dyskinesien
C—— normal 3 leicht =3 maRig mmm  schwer

Abbildung 17.: Erkrankungsschwere in Abhangigkeit der motorischen Zustande nach Bewer-
tung von Patienten (PGI) und Beobachter (CGl) (Teilmenge aus On mit Dyskinesien).

Die Abbildung zeigt die Unterschiede in der Beurteilung der Krankheitsschwere zwischen Beobachter und
Probanden. Als Grundlage fir die motorische Zuteilung wurde die Motorikbeurteilung des Beobachters,
welcher als Goldstandard fungiert, gewahlt. Der Beobachtungszeitraum entspricht zwei Untersuchungsta-
gen von jeweils 8:00 bis 18:00 Uhr. CGl, Clinical Global Impression; PGI, Patient Global Impression.

* p<0,05 im Wilcoxon-Test ** p<0,01 im Wilcoxon-Test *** p<0,001 im Wilcoxon-Test
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Tabelle 16: Erkrankungsschwere nach Bewertung der Patienten (PGI) und des Beobachters (CGl) flr
die Teilmenge aus On mit Dyskinesien

Patient (PGI) Beobachter (CGlI) p-Wert

On mit nicht stérenden Dyskinesien

normal 28,2% 1,10% 0,000***
leicht 44,3% 24,2% 0,068
maRig 20,0% 55,1% 0,000***
schwer 7,60% 19,6% 0,019*

On mit stérenden Dyskinesien

normal 21,7% 0,00% 0,305
leicht 37, 7% 2,90% 0,272
maRig 27,5% 22,1% 0,012*
schwer 13,0% 75,0% 0,000***

Daten beziehen sich auf den Beobachtungszeitraum, welcher zwei Untersuchungstage von jeweils 8:00 bis
18:00Uhr entspricht. CGl, Clinical Global Impression; PGl, Patient Global Impression. * p<0,05 im Wilcoxon-
Test ** p<0,01 im Wilcoxon-Test *** p<0,001 im Wilcoxon-Test.

Unabhangig davon, ob die Probanden stérende oder nicht stérendende Dyskinesien wahrnah-
men, werteten sie ihre Erkrankungsschwere haufiger als ,normal® als der Beobachter (Tabelle
16). Signifikante Unterschiede jedoch gab es nur im On mit nicht stérenden Dyskinesien. Hier
bewerteten fast ein Drittel der Probanden ihre Krankheitsschwere als ,normal“ (28,2% vs.
1,1%, p<0,001). Weiterhin unterschied sich in dieser motorischen Phase die Bewertung in der
Kategorie ,mafig*“ krank zwischen Patienten und Beobachter (20% vs. 55,1%, p<0,001). Auch
sahen sich hier signifikant weniger Probanden als ,schwer krank (7,6% vs. 19,6%, p<0,05)
(Tabelle 16).

Ebenfalls signifikante Ergebnisse fanden sich fiir die motorische Phase On mit stérenden Dys-
kinesien. Interessanterweise bewerteten nur wenig Probanden ihre Krankheitsschwere als
.Schwer®, obwohl sie in dieser Phase unter stérenden Dyskinesien litten (13% vs. 75%,
p<0,001).
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13.2 Einflussfakten auf die Ubereinstimmungsrate zwischen Patienten (PGIl) und Be-

obachter (CGl) in der Beurteilung der Erkrankungsschwere

Analog zur Analyse der Einflussfaktoren auf die Ubereinstimmung der motorischen Bewertung
erfolgte eine lineare Regressionsanalyse fiir die Ubereinstimmungsraten zwischen Patienten
und Beobachter bei der Beurteilung der Erkrankungsschwere in Abhangigkeit des jeweiligen
motorischen Zustands. Hierzu wurden hypothesengesteuert Alter, Geschlecht, Krankheits-
dauer, Fluktuationsdauer, die Schwere depressiver Symptome (BDI-Il) sowie kognitiver Leis-
tungseinschrankungen (MoCA) als mdgliche Einflussfaktoren in die Modellberechnungen ein-
bezogen. In der linearen Regressionsanalyse stellte sich heraus, dass die Ergebnisse im BDI-
Il und im MoCA sowie das Alter und das Geschlecht einen signifikanten Einfluss auf die Uber-
einstimmungsraten hatten, allerdings ausschlief3lich bei der Erhebung der Erkrankungs-
schwere im Off. Bei den Ubereinstimmungsraten fiir die anderen motorischen Zustande konnte
fur keinen der ausgesuchten Faktoren ein signifikanter Einfluss nachgewiesen werden (Ta-
belle 17).

Tabelle 17: Multivariate Regressionsanalyse der Ubereinstimmungsraten zwischen Patienten (PGI)
und Beobachter (CGl) in der Bewertung der Erkrankungsschwere.

R . Signifikante Determinanten
egression

(p<0,05)

Ubereinstimmung PGl / CGI in der mo- r’=0,130, F=1,096,

torischen Einzelbewertung p=0,380

) MoCA: 3=0,507, p=0,000
Ubereinstimmung PGI / CGl im r’=0,354, F=3,924, BDI-II: 3=0,410, p=0,003
Off-Zustand p=0,003 Alter: p=0,000, p=0,048

Geschlecht: f=-0,300, p=0,029

Ubereinstimmung PGl / CGI im r’=0,104, F=0,848,

On ohne Dyskinesien p=0,540

Ubereinstimmung PGl / CGI im r’=0,093, F=0,755,

On mit Dyskinesien p=0,609

Die Tabelle zeigt die Ergebnisse der multivariaten Regressionsanalyse unter Einschluss der unabhangigen Vari-
ablen Alter, Geschlecht, Krankheitsdauer, Fluktuationsdauer, Beck-Depressions-Inventar zweite Version (BDI-II)
Gesamtwert und Montreal Cognitive Assessment (MoCA) Gesamtwert. Nicht-signifikante p-Werte des Modell-
Koeffizienten (p<0,05) wurden der Ubersichtlichkeit wegen nicht dargestellt.

Daten sind standardisierte Regressionskoeffizient (8), Bestimmtheitsmal (r?), F-Test (F) und dazugehdrige Signi-
fikanz-Werte (p).

54



IV. ERGEBNISSE

A B 0.
=013  p-0,009
1,0+ s o p0,129
s |
s g 3 |
S =
t = 23z
= = 2 =
2% £ 2 60
2 5 £ D
£ g nEE
s a oS
G5z SEg
se:Z &5 2 5 w0
BEg g = 324
5 = £
E & E s
£ =
£z :  » 1638
-,-; (=]
= n=15 n=36
o--— ————— —— — —— 0 T T
25 30 milde s dognitves Debzit Sognitiv normal
(2225 Punkte) (26-30 PunNe)
MoCA Bewerhng der Probanden
100-,
2=0,089 p=0,034
1,04 § 80-| p=0,157
s g =
£ 23
s = 2 35
s = £ g 60
L = %tg
i =4
S o E
a5z = £ 389
=25 05 5 5 4 -
B £ L
o £ < 280
£ £ 2
£ s
i 3 20-
-
. n=34 n=17
oD
00 ——— g ————————+1———+—— o —T - T
1} 5 10 15 2 25 nicht depressiv depressv
(<13 Punite) (>13 Punkte)

HDHI Bewerimg der Probanden

Abbildung 18.: Einfluss des im MoCA und BDI-Il erreichten Punktwerts auf die Ubereinstim-
mungsrate zwischen Patienten (PGIl) und Beobachter (CGI) bei der Beurteilung der Erkran-
kungsschwere im Off.

Abbildungsteil A zeigt die Korrelation zwischen dem Gesamtpunktwert im MoCA und der Ubereinstim-
mungsrate zwischen Patienten (PGI) und Beobachter (CGI) bei der Wertung Erkrankungsschwere im Off.
Abbildungsteil B zeigt die durchschnittliche Ubereinstimmungsrate der Erkrankungsschwere im Off auf-
geteilt in mildes kognitives Defizit und kognitiv normal.

Abbildungsteil C zeigt die Korrelationsgerade zwischen BDI-Il Bewertung und Ubereinstimmungsrate der
Erkrankungsschwere im Off.

Abbildungsteil D zeigt die durchschnittliche Ubereinstimmungsrate der Erkrankungsschwere im Off
aufgeteilt, ob die Probanden unter einer Depression litten oder nicht.

Daten sind Mittelwerte, BestimmtheitsmaR (r?) und dazugehérige Signifikanz-Werte (p) ermittelt mit Mann-
Whitney-U-Test. Anzahl der Probanden ist n.

Analog zu den Ergebnissen der linearen Regression der Motorik ist der Korrelationskoeffizient
zwischen der Ubereinstimmungsrate der Erkrankungsschwere im Off und der MoCA-Bewer-
tung als sehr gering einzustufen (r>= 0,1323), was auch die Korrelationsgerade zeigt (Abbil-
dung 18 A). Zusétzlich wurde auch hier die Ubereinstimmungsrate fiir alle Probanden dicho-
tomisiert in Abhangigkeit des Vorliegens eines milden kognitiven Defizits berechnet (Abbil-
dung 18 B). Hierbei zeigte sich, dass sich die Ubereinstimmungsraten zwischen Probanden

mit und ohne mildem kognitiven Defizit nicht signifikant unterschieden (16,8% vs. 32,4%,
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p=0,129). Daraus lasst sich schlussfolgern, dass die kognitive Leistungsfahigkeit der Proban-
den offenbar keinen maRgeblichen Einfluss auf die Ubereinstimmungsrate bei der Beurteilung
der Erkrankungsschwere im Off in der vorliegenden Studie hatte.

Der Korrelationskoeffizient zwischen dem BDI-II-Gesamtwert und der Ubereinstimmungsrate
ist als sehr gering einzustufen (r>= 0,089). Verdeutlicht wird dies anhand der Korrelationsge-
raden (Abbildung 18 C). Die dichotomisierte Analyse wurde im Anschluss ebenfalls durchge-
fuhrt. Die Unterschiede konnten anschlieRend mit dem Mann-Whitney-U-Test flir ungebun-
dene Stichproben auf Signifikanz hin untersucht werden (Abbildung 18 D). Das Ergebnis die-
ser Analyse zeigte, dass sich die Ubereinstimmungsraten zwischen Probanden mit bzw. ohne
einer moglichen Depression nicht signifikant unterschieden (38,9% vs. 28%, p=0,157) (Abbil-
dung 18 D).
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Abbildung 19.: Einfluss des Alters und des Geschlechts auf die Ubereinstimmungsrate zwischen
Patienten (PGI) und Beobachter (CGl) bei der Beurteilung der Erkrankungsschwere im Off.

Abbildungsteil A zeigt die Korrelation zwischen dem Alter und der Ubereinstimmungsrate zwischen Pati-
enten (PGI) und Beobachter (CGI) bei der Wertung Erkrankungsschwere im Off.

Abbildungsteil B zeigt die durchschnittliche Ubereinstimmungsrate der Erkrankungsschwere im Off auf-
geteilt anhand des Median Alters der Kohorte in unter 65 Jahre und Uber 65 Jahre.

Abbildungsteil C zeigt die durchschnittliche Ubereinstimmungsrate der Erkrankungsschwere im Off auf-
geteilt auf das jeweilige Geschlecht.
Daten sind Mittelwerte, BestimmtheitsmaR (r?) und dazugehérige Signifikanz-Werte (p) ermittelt mit Mann-
Whitney-U-Test. Anzahl der Probanden ist n.

Der Korrelationskoeffizient zwischen dem Alter und der Ubereinstimmungsrate der Erkran-

kungsschwere im Off ist als sehr gering einzustufen (r?= 0,0). Verdeutlicht wird dies anhand

der Korrelationsgeraden (Abbildung 19 A). Auch die dichotomisierte Analyse mittels Mann-

Whitney-U-Test fiir ungebundene Stichproben zeigte keine signifikanten Unterschiede (24%
vs. 31%, p=0,282) (Abbildung 19 B). Weiterhin zeigte das Geschlecht der Probanden keinen
signifikanten Einfluss auf die Ubereinstimmungsrate der Erkrankungsschwere zwischen Pati-
enten (PGI) und Beobachter (CGl) im Off (35,3 % vs. 24%, p=0,539) zu haben (Abbildung 19

o).
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Abbildung 20.: Vergleich der halbstindlich erhobenen Zeiten im 7-Meter Timed up and go Test
in den im Patienten- bzw. Beobachtertagebuch dokumentierten jeweiligen motorischen Zustan-

den.

Die Abbildung zeigt die Median-Werte fir den 7-Meter Timed up and go Test mit den Interquartilsabstan-
den fir Patienten und Beobachter. Dabei sind die Werte den jeweiligen motorischen Zustanden zugeord-
net. Drei von insgesamt 1917 Datenpunkten befinden auRerhalb der Achsengrenzen. Die Signifikanzen
innerhalb des jeweiligen Tagebuchs (Patiententagebuch oder Beobachtertagebuch) wurden mittels
Kruskal-Wallis-Test berechnet, wahrend die Signifikanzen zwischen Patiententagebuch und Beobachterta-
gebuch mittels Mann-Whitney-U-Test berechnet wurden. * p<0,05 ** p<0,01 *** p<0,001.

Fir einen Vergleich zwischen Beobachter und Kohorte wurden die im 7-Meter-TUG-Test halb-

stindlich gemessenen Zeiten den jeweiligen motorischen Zustdnden zugeordnet. Insgesamt

wurden 1917 TUG-Tests durchgeflhrt. Die sich aus den Einzelmessungen ergebenden Medi-

anwerte mit dem jeweiligen Interquartilsabstanden sind in Abbildung 20 zu sehen.
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Tabelle 18: Vergleich der im 7-Meter-Timed up and go Test gemessenen Zeiten in den motorischen
Zustanden nach Einschatzung von Patienten und Beobachter

Median (in Sekunden) Varianz (in Sekunden)

Patienten = Beobachter p-Wert Patienten Beobachter  p-Wert

Off 18,15 20,00 0,000 57,42 52,99 0,008

On ohne. 14,10 14,30 0,977 24.44 16,27 0,463

Dyskinesien

8” mit 14,75 13,95 0,000 68,50 19,08 0,232
yskinesien

Die Tabelle zeigt Median und die Varianzen der im 7-Meter-TUG-Test gemessenen Zeiten in Abhangigkeit des
motorischen Status. Die Signifikanzen wurden mittels Mann-Whitney-U-Test fur ungebundene Stichproben und
nicht parametrischen Levene’s-Test berechnet. Der Timed up and go Test wurde in halbstiindlichen Abstanden
durchgefiihrt.

Die Mediane derim 7-Meter-TUG-Test erhobenen Daten unterscheiden sich im Off und im On
mit Dyskinesien zwischen Patienten und Beobachter signifikant (18,15 und 20,00 Sekunden
vs. 14,75 und 13,95 Sekunden, p<0,001) (Tabelle 18). Im On-Zustand ohne Dyskinesien
ergab der Mann-Whitney-U-Test keinen signifikanten Unterschied der TUG-Mediane zwischen
Patienten und Beobachter. Die Untersuchung auf Gleichheit der Varianzen der im TUG-Test
ermittelten Zeiten ergab, dass die Varianzen im Patienten Off signifikant grof3er als im Be-
obachter Off waren (57,42 vs. 52,99 Sekunden, p<0,01). Uberraschenderweise waren die Va-
rianzen trotz grofRerer absoluter Unterschiede im On ohne bzw. mit Dyskinesien nicht signifi-
kant unterschiedlich (Tabelle 18).
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Diskussion

15 Ergebnisdiskussion

Die durchgefiihrte Studie untersuchte die Ubereinstimmung des Patiententagebuchs nach
Hauser mit der Beweglichkeitseinschatzung eines objektiven, neutralen Beobachters, welcher
durch seine Expertise als Bewegungsexperte als Goldstandard fur diese Studie gesetzt wurde.
Es konnte gezeigt werden, dass beim halbstundlichen Tagebuchvergleich zwischen Proban-
den und Beobachter eine Gesamtibereinstimmung von 59,8% vorliegt, bei einem mittelmafi-
gen bis moderaten Cohens «k von 0,340 Punkte. Mogliche Einflussfaktoren wurden ebenfalls
untersucht. Dabei kristallisierte sich heraus, dass Kognition und Depression bei Parkinsonpa-
tienten zwar einen Einfluss auf deren Ubereinstimmungsrate aufwiesen, dieser jedoch nur &u-
Rerst gering zu sein scheint. DarGiber hinaus konnte anhand der vergleichenden Auswertung
der Fragebdgen zur Krankheitsschwere (PGl / CGI) gezeigt werden, dass die Probanden sich
auch in Phasen schlechter Beweglichkeit als weniger krank wahrnahmen, als dies der Be-

obachter als AuRenstehender bewertete.

15.1  Vergleich der Bewertung motorischer Zustiande durch Patienten und Beobachter

In dieser Studie konnte mit einer Gesamtubereinstimmungsrate von 59,8% (Cohens k=0,340)
eine maRige Ubereinstimmung zwischen Probanden und Beobachter nachgewiesen werden.
Bisher gibt es keine Untersuchung, die ein ahnliches methodisches Vorgehen anwendet. Da-
her ist ein Vergleich mit bisher durchgefuihrten Studien durchaus schwierig, da der Tagebuch-
vergleich hier stets mit einem tragbaren Gerat (z. B. dem PKG™) erfolgte. So auch von Ossig
und Kollegen (2016), die in einer hnlichen Studie mit einem tragbaren Gerét eine Uberein-
stimmungsrate von 53,3% (Cohens k=0,304) zwischen PKG™ und Tagebucheintrdgen von
Parkinsonpatienten herausgefunden hatten (Ossig et al., 2016a).

Dabei ist jedoch anzumerken, dass hierzu erst die elektronischen Daten, welche mit dem
PKG™ ermittelt wurden, auf das Patientenbuch kalibriert werden mussten. Erst so konnte ein
ahnliches Ergebnis, wie in der hier durchgeflihrten Studie, erzielt werden. Betrachtet man je-
doch die nicht kalibrierten Daten, so zeigte sich mit 47,3% (Cohens «=0,080) im Vergleich mit
der hiesigen Studie, eine deutlich schlechtere Ubereinstimmung zwischen den Tagebuchbe-

wertungen der Patienten und der Bewertung des PKG™ (Ossig et al., 2016a).
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Andere Studien, in denen deutlich bessere Ergebnisse in Hinblick auf die Ubereinstimmungs-
rate erzielt wurden, lieken jedoch sowohl tragbare Gerate als auch die Probanden in den Ta-
geblchern ausschlieRlich zwischen Off- und On-Zustand unterscheiden. Auch in der vorlie-
genden Studie wurden die Daten entsprechend dieser Analyse durchgefiihrt. Hierbei zeigte
sich, dass die Patienten in der reinen Unterscheidung von Off-Zustand und keinem Off-Zu-
stand eine Ubereinstimmung mit dem Beobachter von 82,7% (Cohens k= 0,563) erreichten.
Auch hier ist jedoch anzumerken, dass dieses Ergebnis nur bedingt vergleichbar mit anderen
Studien ist. Diese haben das Patiententagebuch héchstens mit einem tragbaren Gerat oder
dergleichen konkurrierend verglichen, meistens wurde jedoch auch vollstandig auf einen Ab-
gleich mit einem Patiententagebuch verzichtet (Borgohain et al., 2014; Rodriguez-Molinero et
al., 2018; Stocchi et al., 2019).

So hat eine spanische Forschergruppe 2018 ein tragbares Gerat mit dem Patiententagebuch
fir den On- und Off- Zustand verglichen. Uber einen Zeitraum von ein bis maximal drei Tagen
trugen 23 Probanden einen Sensor und flllten parallel dazu ein Bewegungsprotokoll aus. Das
Ergebnis der Studie war eine Ubereinstimmungsrate von 92,2% zwischen dem Gerat und den
Patiententagebuch fur die Unterscheidung von On- und Off-Zustanden, wobei hier das Gerat
kalibriert worden ist (Rodriguez-Molinero et al., 2018).

Als mogliche Ursache flir eine niedrige Gesamtiibereinstimmung nennen Studien oft die so-
genannte Tagebuch-Mudigkeit der Probanden (Stone et al., 2002; Papapetropoulos, 2012;
Espay et al., 2016a). Ein Merkmal dieser ist es, dass die Ubereinstimmungrate mit zunehmen-
der Studiendauer abnimmt (Ossig et al., 2016b). Die Tagebuchmiudigkeit scheint in der hier
durchgefiihrten Studie keine entscheidende Rolle gespielt zu haben. Durch den neutralen Be-
obachter war es moglich, bei jeder halbstiindlichen Visite, die Probanden darauf hinzuweisen,
ihr Tagebuch auszuftillen. Jedoch muss an dieser Stelle kritisch angemerkt werden, dass allein
die Aufforderung, das Tagebuch auszufiillen, keine Gewahrleistung gibt, dass die Probanden
ihren motorischen Zustand tatsachlich halbstlindlich objektiv bewerten. Blickt man jedoch auf
die Einzelbewertung der jeweiligen Untersuchungstage im Vergleich, so ist ersichtlich, dass
die Bewertungen der Probanden zwischen den Untersuchungstagen als annahernd gleich an-
gesehen werden kénnen.

Neben der Gesamtubereinstimmung zeigte die Auswertung der Bewegungsprotokolle, dass
Patienten weniger Dyskinesien als der Beobachter angaben. Dies war vor allem fiir nicht- stor-
endende Dyskinesien der Fall, was sich gut mit dem klinischen Eindruck deckt, dass diese

seitens der Patienten schlechter wahrgenommen werden.
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Es lasst sich daraus ableiten, dass Probanden zum einen Schwierigkeiten haben Dyskinesien
zu erkennen und zum anderen ihre Motorik grundsatzlich besser (als On-Zustand) einschat-
zen. Reimer und Kollegen (2004) bestatigen diese Vermutung. Sie schlussfolgern in ihrer Pub-
likation, dass es flir bessere Korrelationen der Tagebuchbewertung sinnvoll ware, die Katego-
rien dieser auf drei bzw. zwei zu beschranken (Reimer et al., 2004). Dies konnte ein Grund
sein, warum viele Studien lediglich den On-Off-Vergleich in ihren Tageblchern gewahlt haben
(Borgohain et al., 2014; Rodriguez-Molinero et al., 2018; Stocchi et al., 2019). Kritisch anzu-
merken ist an dieser Stelle, dass neben dem Off-Zustand vor allem die Dyskinesien teils er-
hebliche Einschrankungen der Lebensqualitat fir die Betroffenen nach sich ziehen (Cabreira
et al., 2019), weshalb es unabdingbar ist, diese zu evaluieren. So zeigte sich, dass die Pro-
banden zwar auf der einen Seite Schwierigkeiten hatten die nicht-stdrendenden Dyskinesien
wahrzunehmen, es auf der andere Seite jedoch keine signifikanten Unterschiede in der Eva-
luierung zwischen nicht-stérenden und stérenden Dyskinesien zu geben scheint. Hierbei muss
jedoch auch erwahnt werden, dass die Cohens-Kappa-Werte dabei als nur sehr mafig einzu-
stufen sind.

Weiterhin wurden die Ergebnisse des Patiententagebuchs mit den Resultaten des bei der Aus-
gangsuntersuchung erfassten Teil IV des MDS-UPDRS verglichen, bei dem die Haufigkeit von
Off-Zustanden und Dyskinesien mittels eines standardisierten Interviews a priori abgefragt
wurden. Uberraschenderweise schatzen die Probanden hierbei die Haufigkeit motorischer
Fluktuationen erstaunlich treffend ein. So gab es weder signifikante Unterschiede in der Off-
Zeit als auch in der On-Zeit mit Dyskinesien. Ein moglicher Grund kann sein, dass die Proban-
den bei der Erhebung des MDS-UPDRS sehr gezielt befragt worden sind und dementspre-
chend genau ihre Einschatzung tber die Dauer des Off-Zustands bzw. der Dyskinesien er-
folgte. Hierbei darf jedoch nicht vergessen werden, dass fur die therapeutischen Entscheidung
im klinischen Alltag vor allem der zeitliche Zusammenhang motorischer Wirkfluktuationen flr
die Einnahme von Medikationen von entscheidender Bedeutung ist. Dieser Zusammenhang
I&sst sich bisher nur mit Hilfe eines Tagebuchs erfassen und bleibt beim MDS-UPDRS (Teil
IV) unbericksichtigt.
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15.2 Analyse der Einflussfaktoren auf die Ubereinstimmungsrate

Um die Unterschiede der Tagebuchbewertungen zwischen Probanden und Beobachter zu
analysieren, wurde eine lineare Regressionsanalyse durchgefiihrt. Hierbei zeigte sich, dass
die Kognition (MoCA) und eine mogliche Depression (BDI-II) einen leichten, signifikanten Ein-
fluss auf die Ubereinstimmungsrate zwischen Patienten und Beobachter aufwiesen. Im Ge-
gensatz dazu steht das Ergebnis von Ossig und Kollegen (2016), die in ihrer Untersuchung
diese Verbindung ebenfalls herstellen, aber keine signifikanten Einflisse belegen konnten
(Ossig et al., 2016a). Bei der genaueren Ansicht der beiden Einflussfaktoren wurde ein relativ
geringer Zusammenhang bei der Korrelation von kognitiver Leistungsfahigkeit bzw. depressi-
ver Symptomatik und den erzielten Ubereinstimmungsraten deutlich. Bestatigt wurde dies mit
der dichotomisierten Analyse. Hier konnten keine signifikanten Unterschiede zwischen Pro-
banden mit bzw. ohne mildes kognitives Defizit und zwischen Probanden, die nicht depressive
bzw. depressiv waren, gefunden werden. Dementsprechend durfen die Ergebnisse insgesamt,
in Bezug auf moégliche Einflussfaktoren auf die Ubereinstimmungsrate, nur mit Vorsicht inter-
pretiert werden. Erganzend ist fir den Einflussfaktor Kognition anzumerken, dass demente
Patienten bereits primar von der Studie ausgeschlossen wurden. Es kann deshalb nicht zwei-
felsfrei belegt werden, dass die Ubereinstimmungsrate bei einer moglichen héhergradigen
kognitiven Einschrankung schlechter werden kann.

Als weitere mogliche Einflussfaktoren missen auch die nicht-motorischen Symptome, wie bei-
spielsweise Schmerz, innere Unruhe oder Mudigkeit, genannt werden. Es gilt mittlerweile als
bewiesen, dass diese auch auf die motorische Symptomatik einen Einfluss haben kénnen
(Gulunay et al., 2019). Hier wird die Analyse der nicht-motorischen Tagebuicher, welche stiind-
lich erhoben worden sind, hoffentlich weiteren Aufschluss geben kdnnen. Diese Auswertung
kann erst als weiterfiihrende Arbeit zu einem spateren Zeitpunkt vorgenommen werden, da
die hierzu erforderlichen umfanglichen Untersuchungen und Bilanzierungen die zeitlichen Vor-

gaben dieser Dissertation dann deutlich Gberschritten hatten.

15.3 Zusammenhang CGI, PGl und Motorik

Die Auswertung der halbstiindlichen Fragebdgen zur Erkrankungsschwer (PGI / CGl) zeigte,
dass es offenbar signifikante Unterschiede in der Einschatzung der Krankheitsschwere zwi-
schen Probanden und dem Beobachter gab.

So zeigte sich, dass es in der Beurteilung der Erkrankungsschwere fir die Kategorien ,leicht®

und ,schwer” krank signifikante Unterschiede in der Bewertung gab. Erstaunlich war dabei vor
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allem, dass sich 23% der Patienten Uber den Beobachtungszeitraum als normal einstuften,
wahrend der Beobachter dies nur bei 3% der Probanden tat. Dies steht in Gegensatz zu den
Ergebnissen einer Studie von Hauser und Kollegen (2014), in der keine Unterschiede in der
Bewertung der Erkrankungsschwere zwischen PGl / CGI herausgefunden worden waren, wes-
halb die Forscher empfahlen, ausschlieRlich den PGI zur Erhebung der Erkrankungsschwere
anzuwenden (Hauser et al., 2014). Allerdings wurde in dieser Studie der PGl bzw. CGI nicht
halbstiindlich erhoben, sondern nur vor Beginn bzw. nach Beendigung der Untersuchung
(Hauser et al., 2014).

Im Anschluss daran analysierte ich den Zusammenhang zwischen Motorik und Erkrankungs-
schwere. Hierbei zeigte sich, dass selbst im Off-Zustand, ein Zustand welcher auch von me-
dizinischen Laien als anormal identifiziert werden kann, 10 % der Patienten ihre Erkrankungs-
schwere als ,normal” einstuften, wahrend der Beobachter dies nur bei 0,7% der Probanden
tat. Dabei kdnnten die lange Symptom- bzw. Krankheitsdauer der Probanden eine mdgliche
Ursache darstellen, da diese eine lange Leidenszeit widerspiegeln und die Betroffenen wo-
moglich eine andere Eigenwahrnehmung tGber die Jahre der Erkrankung entwickelt haben.
Eine ahnliche Verteilung ergibt sich im motorischen Zustand On mit Dyskinesien. Auch hier
haben die Patienten sich signifikant weniger krank eingeschatzt als der Beobachter dies notiert
hatte. Dementsprechend kann man auf der einen Seite argumentieren, dass die Probanden
scheinbar ihren motorischen Zustand als nicht stérend wahrnahmen bzw. Parkinsonpatienten
Schwierigkeiten hatten, ihre motorischen Symptome lGberhaupt einzuordnen oder aber auf der
anderen Seite, dass Parkinsonerkrankte ihre Erkrankung im fortgeschrittenen Stadium weni-
ger storend wahrnehmen. Besonders Dyskinesien schienen davon betroffen zu sein. So
konnte auch eine italienische Untersuchung aus dem Jahr 2013 nachweisen, dass Parkinson-
patienten Schwierigkeiten haben, Dyskinesien als solche wahrzunehmen (Pietracupa et al.,
2013). Hierfir provozierten sie Levodopa-induzierte Dyskinesien bei 30 Patienten, welche
nicht in der Lage waren, die Dyskinesien zu erkennen (Pietracupa et al., 2013). Mit den hier
gefundenen Ergebnissen zur Erkrankungsschwere kann die Untersuchung von 2013 bestatigt
werden, da sich die Probanden in der hiesigen Studie im On mit Dyskinesien als ,normal® bzw.
Jleicht“ krank bewerteten.

Auch eine japanische Forschergruppe konnte diese Vermutung indirekt bestatigten. So unter-
suchte die Gruppe, in welchem motorischen Zustand Parkinsonpatienten am haufigsten stir-
zen (Okuma et al., 2018). Sie fanden heraus, dass sich ,freezing“ bedingte Stiirze vor allem in
der Off-Phase zutragen, wogegen alle andere Stlirze Uberwiegend in der On-Phase gesche-
hen. In der motorischen Phase mit Dyskinesien hingegen konnten die Wissenschaftler nur

einen sehr geringen Anteil an Stirzen festmachen (Okuma et al., 2018). Es scheint deshalb
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nicht verwunderlich, dass Patienten eine gré3ere Angst davor haben, plétzlich in die Off-Phase
zu fluktuieren, als davor, dass sie Uberbewegungen entwickeln. Woméglich achten Patienten
mehr darauf, ob sie in sich in der Off-Phase befinden in der Off-Phase befinden oder nicht, als
wahrzunehmen, ob sie Dyskinesien spuren oder nicht.

Insgesamt spiegeln die Ergebnisse bei der Bewertung der Erkrankungsschwere auch die Er-
fahrungen im klinischen Alltag wider, wo Patienten oft Schwierigkeiten zeigen, Dyskinesien zu

erkennen.

15.4 Timed up and go Test und Riickschliisse auf die Motorik

Die hier durchgefiihrte Untersuchung konnte zeigen, dass sich die im Timed up and go Test
gemessenen Zeitwerte in den einzelnen motorischen Zustadnden erwartungsgemaf unter-
schieden.

Im Vergleich zwischen Patienten und Beobachter wurden signifikante Unterschiede in den
TUG-Messwerten im Off und im On mit Dyskinesien gefunden. Daraus lasst sich schliel3en,
dass die unterschiedliche Bewertung der motorischen Zustande nicht nur auf einem mdglichen
subjektiven Eindruck von Patienten und Beobachter fullt, sondern sich diese Unterschiede
auch objektiv quantifizieren lassen.

Bisherige Veroffentlichungen haben den TUG-Test vor allem fir die Ganganalyse bzw. die
Evaluierung von Gangstérungen bei Parkinsonpatienten genutzt oder um eine mogliche Sturz-
gefahr zu ermitteln (Kotagal et al., 2014; Vance et al., 2015; Son et al., 2017).

Einzig eine Forschergruppe aus dem Jahr 2010 versuchte einen Zusammenhang zwischen
Motorik und TUG-Test bei Parkinsonerkrankten herzustellen (Weiss et al., 2010). So zeigten
die Wissenschaftler, dass mittels des TUG-Test zwischen Parkinsonpatienten und gesunden
Vergleichspersonen unterschieden werden kann. Hierflir zeigten die Forscher, dass die ge-
messenen Zeiten, die Parkinsonpatienten fir den TUG-Test bendtigten, signifikant langer wa-
ren, als die, die gesunden Vergleichsgruppen bendétigten (Weiss et al., 2010).

Unter diesem Aspekt sind die Ergebnisse der hier durchgefiihrten Studie mit halbstiindlichen
TUG-Messungen als Novum zu betrachten, vor allem da hier erstmals versucht wurde mit Hilfe
repetitiver Zeitmessungen die einzelnen motorischen Zustande beim Parkinsonerkrankten zu
objektivieren.

Es muss auch erwahnt werden, dass Patienten, die sich zum Zeitpunkt der halbstiindlichen

Visite in einem sehr schweren Off-Zustand befanden, den TUG-Test nicht absolvierten. Dem-
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entsprechend konnten die Werte fir solch schwere Off-Zustande nicht fur die Analyse bertick-
sichtigt werden, was zumindest einen Einfluss auf das Ergebnis gehabt haben kénnte. Nichts-
destotrotz scheint der TUG-Test ein geeigneter Test zu sein, um zwischen den motorischen
Zustanden zu differenzieren. Auch bestatigte das Ergebnis die Vermutung, dass Dyskinesien,
vor allem wenn sie nicht storend sind, teilweise der Motorik forderlich zu sein schienen. So
konnten die Probanden den TUG-Test mit Dyskinesien zum Teil schneller absolvieren, als in
der On-Phase. Untermauert wird diese Annahme durch die Auswertung der Erkrankungs-
schwere, bei der die Probanden ihre Off-Phase als deutlich schwerwiegender beurteilten, als

die Phasen mit Dyskinesien.
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16 Methodische Diskussion

16.1 Studiendesign und Studienkohorte

Fir die hier durchgeflihrte prospektive, klinische Beobachtungsstudie wurden Einschlusskrite-
rien definiert, um sicher zu stellen, dass eine Kohorte rekrutiert wurde, die zum einen mdglichst
reprasentativ fir das fortgeschrittene Parkinsonsyndrom war und zum anderen um sicherzu-
stellen, dass die Probanden unter auftretenden Wirkfluktuationen litten. Diese waren von gro-
Rer Bedeutung fur die Studie, da moglichst viele motorische Zustandswechsel leichter Unter-
schiede in der Bewertung in den Bewegungsprotokollen offenbarten. Mit Hilfe der Ausschluss-
kriterien wurde sichergestellt, dass Patienten selektiert wurden, bei denen davon ausgegan-
gen werden konnte, dass sie in der Lage waren, die Tagebicher mdglichst mit hoher Qualitat
auszufillen. So kann beispielsweise durch die Abfragung des MoCA sichergestellt werden,
dass keine Patienten mit einer héheren kognitiven Einschrankung bertcksichtigt worden sind.
Diese sind bekannt daflr, dass sie zum einen Schwierigkeiten beim Ausflllen von Tagebu-
chern haben. Zum anderen erzielen sie schlechtere Ubereinstimmungsraten im Vergleich zu
kognitiv unauffalligen Parkinsonerkrankten (Goldman et al., 2018).

Aufgrund der festgelegten Ein- bzw. Ausschlusskriterien gestaltete sich die Patientenrekrutie-
rung als durchaus schwierig. Dies war der Hauptgrund, warum die Studie auf das Fachkran-
kenhaus fur Parkinson in Beelitz-Heilstatten ausgeweitet wurde. Dementsprechend suchten
die Oberarzte in Rostock und Beelitz moglichst passende Patienten, von denen eine hohe
Compliance zu erwarten war. Dies kdnnte die Folge gehabt haben, dass die Studienkohorte
im Vergleich zum normalen Patientenklientel besonders akribisch die Tagebuiicher ausfiillte.
Dagegen spricht jedoch, dass die Auswertung trotzdem nur eine moderate Ubereinstimmung
ergab, was sowohl dem Forschungsstand als auch die alltagliche klinische Erfahrung wider-
spiegelte. Es bestand zudem die Gefahr, dass die Probanden aufgrund mangelnder Compli-
ance oder Tagebuchmidigkeit ihre vorherige Tagebuchbewertung wiederholen.

Weiterhin ware eine Doppelblindstudie aus wissenschaftlicher Sicht die beste Wahl fiir ein
Studiendesign. Jedoch ist anzumerken, dass flr die Beantwortung der Fragestellung der hier
durchgefiihrten Studie dies nicht méglich gewesen ware, da der Beobachter halbstiindlich die
Probanden untersuchen musste, um einen Vergleich der Bewertungen zu ermdéglichen. Dies
ware bei einer Verblindung nicht mdglich gewesen. Eine weitere Mdglichkeit diesen Konflikt
zu umgehen, ware die Bewertung durch einen zweiten Beobachter vornehmen zu lassen, wel-

cher unabhangig vom ersten Beobachter ebenfalls ein Bewegungstagebuch gefiihrt hatte. Je-
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doch fehlten flir diese Option die materiellen und personellen Ressourcen, da ein zweiter Be-
obachter Gber den gesamten Beobachtungszeitraum von 1020 Stunden an der Studie hatte
teilnehmen missen.

Da nur der eine Beobachter in der zugrunde liegenden Studie als Goldstandard fungierte, wur-
den vor Beginn der Studie Ma3nahmen getroffen, um mdglichst eine einheitliche Bewertung
zu ermoglichen. Als ausgebildeter Physiotherapeut war ich bereits vor Beginn der Studie mit
der Beobachtung von Patienten mit Bewegungsstérungen vertraut. Diese Erfahrungen wurden
zum einen durch ein Training der Movement Disorder Society vertieft, welches in der Regel
auch in anderen klinischen Studien zum IPS von Priifarzten absolviert werden muss, um Be-
wegungsstorungen beim IPS zu erkennen. Zum anderen erfolgten mehrere Hospitationen in
Fachkliniken fir Parkinson-Erkrankungen, um mdglichst viele Facetten der Parkinson-Erkran-
kung kennenzulernen. Aus diesen Griinden ist davon auszugehen, dass ein moglicher Einfluss
der Beobachterbewertung durch die Patienten als eher unwahrscheinlich eingeschatzt werden
kann, weshalb der Beobachter durch seine Expertise der Annahme des Goldstandards ge-
rechtfertigt ist.

Weiterhin ist die Tagesbuchmudigkeit eine oft erwahnte Gefahr bei der Durchfiihrung von Stu-
dien mit der Erhebung von Patiententagebtichern (Ossig et al., 2016a; Tan et al., 2019). Dies
bedeutet, dass mit zunehmender Studiendauer die Bereitschaft der Probanden sinkt, jeden
Tagebucheintrag neu zu Gberdenken und dementsprechend zu bewerten. 2017 untersuchte
eine deutsche Forschergruppe den Zusammenhang von nicht-motorischen Symptomen und
den jeweiligen motorischen Zustanden bei Parkinsonpatienten (Ossig et al., 2017). Hierfur fill-
ten Patienten Uber die Dauer von flinf Tagen sowohl ein Tagebuch fiir nicht-motorische Symp-
tome als auch ein Tagebuch fir ihre motorischen Zustande aus. Die Ergebnisse der Studie
konnten zeigen, dass ab dem vierten Untersuchungstag die Bewertungen der Patienten nach-
lieRen, was auf eine Tagebuchmidigkeit schlielen lasst (Ossig et al., 2017). Aufgrund dieser
Erkenntnisse wurde fir die hier durchgefiihrten Studie festgelegt, dass nur maximal drei Un-
tersuchungstage in Folge durchgefiihrt wurden. Deshalb ist davon auszugehen, dass die Er-
gebnisse der Studie als qualitativ hochwertig angesehen werden kénnen und der Einfluss einer

madglichen Tagebuchsmiudigkeit auf die Ergebnisse vernachlassigt werden kann.
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16.2 Verwendete Messinstrumente / klinischen Skalen

Das wesentliche Messinstrument der hier durchgeflihrten Studie stelle das Bewegungstage-
buch dar. Dieses wurde im Jahr 2000 veréffentlicht von Hauser und Kollegen, wobei diese
vollstandig auf eine objektive Validierung verzichteten. Sie begriindeten dies damit, dass sie
die Probanden nicht subjektiv beeinflussen wollten (Hauser et al., 2000).

Dieser mdgliche Kritikpunkt ist selbstverstandlich auch fiir die hier durchgefuhrte prospektive,
klinische Beobachtungsstudie zutreffend. Trotzdem wurde der neutrale Beobachter als Gold-
standard im Vergleich mit dem Patienten gesetzt. Es wurde deshalb darauf geachtet, dass bei
einer Beobachtungszeit von 8 Uhr bis 18 Uhr die Kommunikation zwischen Probanden und
Beobachter so gering und allgemein wie moglich gehalten wurde. Weiterhin wurde zu keiner
Zeit Gber den motorischen Zustand des jeweiligen Probanden gesprochen. Auch konnte der
Beobachter nicht sehen, welche Bewertung die Patienten in dem jeweiligen Bewegungsproto-
koll getroffen hatten. Er forderte lediglich die Probanden halbstiindlich dazu auf, ihre Tagebu-
cher auszufullen, um eine mdglichst grofle Adharenz und damit eine Vollstandigkeit der Daten
sicherzustellen.

Weiterhin konnte der Beobachter nur den motorischen Zustand im Bewegungsprotokoll eva-
luieren, den er zu dem kurzen, halbstlindlichen Zeitpunkt wahrnahm. Der Patient hingegen
wird vermutlich die vorherigen 30 Minuten mit in seine Bewertung, wenn auch womaglich nur
unbewusst, einflieRen lassen. Andererseits wurde genau deshalb auf eine halbstiindliche Be-
wertung das Augenmerkt gerichtet, um mégliche, kurzfristige Anderungen des motorischen
Zustands zu erfassen. Im Gegensatz dazu haben die meisten anderen Studien, die ebenfalls
ein motorisches Tagebuch verwendeten, dieses stlindlich ausfiillen lassen (Ossig et al.,
2016a; Tan et al., 2019).

Prinzipiell ware auch die Verwendung eines digitalen Tagebuchs mdéglich gewesen. Dies hatte
den Vorteil gehabt, dass es bei der Auswertung der Daten denkbar gewesen ware nachzuvoll-
ziehen, zu welchem Zeitpunkt die Probanden ihre Bewertung im Bewegungsprotokoll getroffen
haben. Ein weiterer Vorteil des digitalen Patiententagebuchs ist es, dass die Probanden nicht
mehr genau nachvollziehen kénnen, wie ihre vorherige Bewertung gewesen ist. Somit besteht
die Aussicht, dass seitens der Probanden der halbstiindliche Zustand stets neu beurteilt und
Bewertungen nicht einfach wiederholt werden. Da dieser Studie keinerlei finanzielle Férderung
zu Grunde lag, bestand dementsprechend auch keine Mdglichkeit, digitale Tageblcher zu ver-
wenden. Auf der anderen Seite hat sich gezeigt, dass digitale Tagebticher die gleichen Ergeb-
nisse liefern, wie ihre Vorganger in gedruckter Form (Terroba-Chambi et al., 2018), was letzt-

endlich das entscheidende Kriterium sein sollte.
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Um einer verbalen Beeinflussung entgegenzuwirken und eine systematische, moglichst objek-
tive Bewertung zu erleichtern, erfolgte die Bewertung stets direkt nach dem jeweiligen TUG-
Test. Auch Hauser kam vier Jahre nach der Veroffentlichung seines ersten Bewegungstage-
buch zu der Erkenntnis, dass ein Tagebuchvergleich mit einem Untersucher durchaus Sinn
machen wirde, um eine Validierung zu erreichen (Hauser et al., 2004).

An dieser Stelle muss erwahnt werden, dass der TUG-Test, sofern er standardisiert verwendet
werden soll, mehrmals durchgefiihrt werden sollte, um anschlieend den Mittelwert der Mes-
sungen als Endpunkt zu notieren (van Lummel et al., 2016). In der hier durchgefiihrten Studie
wurde die Zeitmessung bewusst nur einmalig durchgefiihrt. Dies hatte den Grund, dass die
Zeit, welche der Beobachter mit dem Patienten fir die motorische Messung bendtigte, so ge-
ring wie moglich gehalten werden sollte, um eine denkbare Beeinflussung des Patienten zu
vermindern.

Ein weiterer Nachteil des hier durchgefihrten TUG-Tests war die Zeitmessung mittels Stopp-
uhr, da diese stark von dem Reaktionsvermégen des Untersuchenden abhangig ist (van Uem
et al., 2016). Besser ware hier eine Zeitmessanlage gewesen, was jedoch aus organisatori-
schen Grinden nicht méglich war, da sich die Probanden auf verschiedenen Stationen auf-
hielten und es die oberste Pramisse war, den Aufwand flir die Probanden so gering wie mog-
lich zu halten.

Weiterhin wurde der TUG-Test in dieser Studie Uber sieben statt der urspriinglich validierten
drei Meter durchgefihrt (Podsiadlo and Richardson, 1991). Dies wurde bewusst so gewahlt,
um durch die langere Gehstrecke eine groere Streubreite der Ergebnisse anhand der gemes-
senen Werten zu erzielen. Auf eine noch gréliere Gehstrecke wurde hingegen verzichtet, da
Patienten mit sehr stérenden Dyskinesien oder aber die welche sich in einem schweren Off-
Zustand befinden, nicht mehr in der Lage gewesen waren, den TUG-Test zu absolvieren.
Weiterhin war es fur den Studienablauf wichtig, dass die Belastung fiir den Patienten moglichst
geringgehalten wurde. So ist darauf geachtet worden, dass die Probanden uneingeschrankt
ihren Alltag in der Klinik durchleben konnten. Dies inkludiert das Wahrnehmen von Therapien
bzw. Untersuchungen aber auch das Empfangen von Besuch mit moéglichen Spaziergangen.
Darlber hinaus wurden klinische Skalen und Fragebégen verwendet, um mdgliche Einfluss-
faktoren auf die Ubereinstimmungsrate bei der Bewertung motorischer Zustande als auch bei
der Bewertung der Erkrankungsschwere abzufragen. Hier wurden ausschlieBlich etablierte
Skalen verwendet, die auch von der Movement Disorder Society (MDS) empfohlen wurden
(Society, 2020).
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17 Ausblick

Schon vor 15 Jahren haben die Erfinder des Bewegungstagebuchs einen Vergleich ihres Ta-
gebuches mit der Einschatzung eines Bewegungsexperten gefordert (Hauser et al., 2004).
Erst mit der hier durchgefiihrten Studie konnte diese Forderung in die Tat umgesetzt werden.
Es zeigte sich, dass das Tagebuch nur moderat mit der Beurteilung des Experten korrelierte.

Fir die Therapie von motorischen Fluktuationen ist deren genaue zeitliche Evaluierung aber
nach wie vor von immenser Bedeutung. Neurologen haben in der Regel nur sehr wenig Zeit,
mit ihren Patienten zu sprechen, wie eine Untersuchung der Charité bestatigt (Mache et al.,
2009). Die behandelnden Arzte sind daher umso mehr darauf angewiesen, diese wenige Zeit
effizient zu nutzen. Bisher ist das Ausfillen eines Bewegungstagebuches durch den Patienten
aufgrund dessen Einfachheit immer noch ein wichtiges Mittel und dient als Grundlage fur die
Optimierung der Medikation fluktuierenden Parkinsonpatienten. Bisher gibt es keine wirklich
validierte Alternative zu den Patientenfragebdgen, auch wenn von verschiedenen Herstellern
ihre tragbaren Gerate als Alternative zur Erfassung motorischer Fluktuationen beworben wer-
den. Aus den wenigen hierzu verfligbaren Studien ist ersichtlich, dass tragbare Gerate nur
eine relativ geringe Ubereinstimmung mit Patiententagebiicher zeigen (Ossig et al., 2016a;
Tan et al., 2019). Eine hohere Ubereinstimmungsrate kann bisher nur erreicht werden, wenn
die aus dem Geraten ausgelesenen Rohwerte zunachst mit Hilfe eines parallel gefihrten Ta-
gebuches auf das individuelle Beweglichkeitsniveau kalibriert werden (Ossig et al., 2016a;
Rodriguez-Molinero et al., 2018; Tan et al., 2019).

Auch in der vorliegenden Studie wurden tragbaren Sensoren verwendet, deren Daten noch
ausgewertet werden missen. Im Rahmen dieser Auswertung wird sich dann zeigen, inwiefern
die hierbei gemessenen Werte eine bessere Korrelation zur klinisch beobachteten Beweglich-
keit aufweisen. Die Zuhilfenahme tragbarer Gerate und eine automatische Auswertung der
herbei gewonnen Daten wirde das Erkennen und Quantifizieren motorischer Fluktuationen im
klinischen Alltag durchaus erleichtern. Insbesondere fir Patienten mit héhergradigen kogniti-
ven Einschrankungen wie, z. B. Patienten mit einer Parkinsondemenz, ware der Einsatz dieser
Hilfsmittel winschenswert. Besonders diese Patientengruppe ist in der Regel nicht mehr in der
Lage, ein Patiententagebuch qualitativ zu fiihren, wodurch eine Optimierung der medikamen-
toésen Therapie haufig besonders schwerfallt.

Naturlich darf man an dieser Stelle die Patientensichtweise nicht aufler Acht lassen. So konnte
diese Studie zeigen, dass eine ,schlechte” Motorik scheinbar nur geringen Einfluss darauf hat,
wie die Patienten ihre Krankheitsschwere einschatzen. Hier sollte der zukiinftige Fokus der

Forschung weiter auf die nicht-motorischen Symptome gelegt werden. Erste Indizien, dass
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diese Symptome eine Rolle zu spielen scheinen, zeigt das Ergebnis der linearen Regressions-
analyse in dieser Arbeit. Die Auswertung der nicht-motorischen Symptome wird hier hoffentlich
weitere Erkenntnisse bringen und dabei helfen, die Erkrankung Parkinson besser zu verste-
hen.

Weitere klinische Untersuchungen sollten dies als Ansporn nehmen und den Zusammenhang
der nicht-motorischen Symptome auf die Motorik untersuchen. Auch sollten bisherige Studien
ihre gefundenen Ergebnisse kritisch beleuchten, sofern sie als primares Ergebnis den Ver-
gleich mit dem Hauser Tagebuch gewahlt haben. Wissenschaftler sollten fir neu geplante
Studien sich der geringen Korrelation zwischen Patiententagebuch und einem neutralen, ob-
jektiven Bewerter bewusst sein. Solange keine objektive Alternative zu den Bewegungstage-
bichern existiert, sollte auf einen zusatzliche Bewegungsexperten im Studienprotokoll zuriick-

gegriffen werden, zumindest wenn die Beurteilung der reinen Motorik von Wichtigkeit ist.
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Zusammenfassung

Mit zunehmender Progredienz des IPS leiden Betroffene unter motorischen Komplikationen.
Fir die Therapie und die damit einhergehende Erhaltung der Lebensqualitat von Parkinsoner-
krankten ist die Evaluierung dieser Fluktuationen von essentieller Bedeutung. Im klinischen
Alltag erfolgt eine Therapieeinstellung fast ausschlief3lich mit Tageblchern, welche seitens der
Patienten ausgefillt werden muissen. Dabei gab es bisher jedoch keine Studie, welche die
Tageblcher validierte. Neuere Studien haben indes die Tagebucher mit tragbaren Geraten
verglichen, wobei nur eine mafige Korrelation nachgewiesen werden konnte.

Ziel der hier durchgefiihrten Studie war es herauszufinden, inwieweit das Patiententagebuch
nach Hauser mit der Bewertung eines unabhangigen Bewegungsexperten korreliert.
Insgesamt 51 Probanden, welche unter motorischen Fluktuationen litten, nahmen an der Un-
tersuchung teil und flllten an mindestens drei Untersuchungstagen halbstindlich ein Bewe-
gungsprotokoll sowie einen Fragebogen zur Erkrankungsschwere (PGl / CGl) aus. Simultan
erfolgte die Einschatzung eines Experten fir Bewegungsstérungen im Zeitraum von 8:00 bis
18:00 Uhr.

Die vorgenommene Auswertung von 1997 halbstlindlichen Untersuchungen offenbarte eine
Ubereinstimmung zwischen Patienten und Beobachter von 59,8% bei einem mittelmaRigen
bis moderaten Cohens « von 0,340 Punkten. Bei der Analyse méglicher Einflussfaktoren kris-
tallisierte sich heraus, dass Kognition und Depression bei Parkinsonpatienten zwar einen Ein-
fluss auf deren Ubereinstimmungsrate aufwiesen, welcher offenbar jedoch nur von geringem
Ausmal war. Dariber hinaus konnte anhand der vergleichenden Auswertung der Fragebogen
zur Krankheitsschwere (PGl / CGl) gezeigt werden, dass die Probanden sich auch in Phasen
schlechter Beweglichkeit als weniger krank wahrnahmen, als dies der Beobachter als Aulien-
stehender bewertete.

Auch das Ergebnis dieser Studie ist fir den klinischen Alltag eher weniger zufriedenstellend,
da zwischen der Patienteneinschatzung und dem Urteil des Bewegungsexperten, wie auch
schon zwischen Tagebucheintragen und tragbaren Geraten, nur eine mafige Korrelation ge-
messen werden konnte. Auch in dieser Studie wurden tragbare Sensoren verwendet. Im Rah-
men dieser Auswertung wird sich erst zeigen, inwiefern die hierbei gemessenen Werte eine
bessere Korrelation zur klinisch beobachteten Beweglichkeit aufweisen. Bis dahin sollte man
sich der geringen Korrelation zwischen Patiententagebuch und eines Bewegungsexperten be-
wusst sein und fir neu geplante Studien aus Mangel an objektiven Alternativen einen neutra-
len Beobachter zur Beurteilung der Motorik mit ins Studienprotokoll aufnehmen.

Weitere klinische Untersuchungen sollten zudem intensiver den Einfluss der nicht-motorischen

Symptome auf die Motorik beleuchten, da hier ein Zusammenhang zu bestehen scheint.
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Anhang

Anhang 1: Montreal Cognitive Assessment (MoCA)

NAME :
MONTREAL COGNITIVE ASSESSMENT (MOCA) Ausbildung : Geburtsdatum :
Geschlecht : DATUM :
Wiirfel Eine Uhr zeichnen (Zehn nach elf)
nach- | 3 Punkte |
® zeichnen
® =
Beginn
[ ] [ ] [ ] [ ] [ ] /s
Koneur Zanien Zegor

BENENNEN

_/3
GESICHT| SAMT KIRCHE TULPE ROT Keine
Wor diste vorlesen, wiederholen hissen, 1.Versuch Punkte
2 Durchgange. Nach 5 Minuten Uberpriden (s.) 2.Versuch
Zahlenliste vorlesen (1 Zahld Sck.) In der vorgegebenen Reihenfolge wiederholen [ ] 218 5 4
Risclowiirts wiederholken [ ] 7 4 2 _/2

Buchsmbenliste voriesen (1 Buchst.Sele. ). Patient soll bei jedern Buchstaben A" mit der Hand klopfen.  Kene Punkes bei 2 eder mebe Ferlern
[ ] FEACMNAAIKLBAFAKDEAAAJAMOFAAB | /1

Fordaufendes Abzichen von 7 . mit 100 anfangen [ ] 93 [ l B6& [ ] 79 [ ] 72 [ ] 65
4 odin 5 eorokte Bgetnsse 3P, 2 odir 3 ko 2P T bowrades 1P, Dok 0 P —/3

SPRACHE Wiederholen: ,,Ich weili ledigich, diss Hans hewute an der Reibe st 1u helfen.” [] /2

Die Kazze versteckee sich immer unter der Couch, wenn de Hunde im Zimmer waren. [ ]

Moglichst wele Worter in einer Minute benennen. dee mit dem Buchstaben F beginnen [ 1] (N 11 Werter) /1
ABSTRAKTION Gemeinsamkeit von 2.B. Banane und Apfelsine = Frucht [ ] Eisenbahn - Fahrrad [ ] Ubr-Lineal _ /e
ERINNERUNG M raa i GESICHT| SAMT KIRCHE | TULPE ROT | punkee rurse ricgem |75
CHNE HNWES [] [1 [1 [1] [ ] | Moo OHNE Hiwms
Ontional Hirweis zu Kacegorie
Mehefachauswahl

OF R [ Josum [ Q1 Mome [ ] e [ ] wochensg[ ] or [ Isuee | /6
O Z Nasreddine MD Verson 7. Nov, 1004 deicsce Utenezing: SM Bartusch, SG Zipper Normal 2 26 /30 TOTAL /30
www.mocatest.org Untersucher: + 1 Punict wenn < 12 Jahre Ausbildung J

Quelle: von https://www.mocatest.org/paper/
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Anhang 2: Movement Disorder Society-revidierte Version des Unified Parkinson’s Dis-
ease Rating Scale (MDS-UPDRS)

Teil 1: Erfahrungen des taglichen Lebens- nicht motorische Aspekte
Teil 1A: Komplexes Verhalten

1.1 Kognitive Beeintrachtigung

Instruktionen fur den Untersucher: Beurteilen Sie alle Arten von Veranderungen der

kognitiven Leistungsfahigkeit einschlieBlich kognitiver Verlangsamung, Storungen
des logischen Denkens, GedachtniseinbuBen, Defizite in der Aufmerksamkeit und
der Orientierung. Beurteilen Sie deren Einfluss auf die Aktivitaten des taglichen
Lebens, wie sie vom Patienten selbst und/oder der Betreuungsperson

wahrgenommen werden.

Instruktionen far den Patienten [und die Betreuungsperson]: Haben Sie im Verlauf

der letzten Woche Schwierigkeiten gehabt, sich an Dinge zu ennnern, Gesprachen
zu folgen, aufmerksam zu bleiben, klare Gedanken zu fassen oder sich zu Hause
oder auBlerhalb des Hauses zurecht zu finden? [Wenn dies mit ja beantwortet wird,
dann sollte der Untersucher den Patienten oder die Betreuungsperson bitten, dies

weiter auszufuhren und der Untersucher wird nach weiteren Angaben explorieren]

0: nomal: Keine kognitive Beeintrachtigung.
1: angedeutet Eine Beeintrachtigung der kognitiven Leistungsfahigkeit wird
vorhanden: vom Patienten oder der Betreuungsperson wahrgenommen.
Diese interfeniert jedoch nicht mit der Fahigkeit des Patienten,
normale Aktivitaten und soziale Interaktionen zu verrichten.
2: leicht Klinisch nachweisbare kognitive Dysfunktion. Diese interferiert
ausgepragt: jedoch nur gering mit der Fahigkeit des Patienten, normale
Aktivitaten oder soziale Interaktionen zu verrichten.
3: malig Kognitive Defizite interferieren mit der Fahigkeit des Patienten,
ausgepragt: normale Aktivitaten und soziale Interaktionen zu verrichten, ohne
ihn vollstandig daran zu hindern.
4: schwer Kognitive Dysfunktion verhindert nomnale Alltagsaktivitaten und

ausgepragt: soziale Interaktionen des Patienten zu verrichten.
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1.2Halluzinationen und Psychose

Instruktionen fur den Untersucher: Bitte sowohl lllusionen (Fehlinterpretation von

realen Stimuli) als auch Halluzinationen (spontane falsche Sinneseindricke)
einbeziehen. Alle sensorischen Domanen (Sehen, Horen, Fihlen, Riechen und
Schmecken) werden berucksichtigt. Bestimmen Sie das Vorhandensein ungeformter
(zum Beispiel Prasenzerlebnisse oder flichtige, falsche Eindrucken) und geformter
(voll entwickelt und detaillierte) Sinneseindriicke. Beurteilen Sie die Einsichtsfahigkeit
des Patienten in die Halluzinationen und identifizieren Sie Wahnvorstellungen sowie
psychotisches Denken.

Instruktionen fur den Patienten Jund die Betreuungsperson]: Haben Sie im Verlauf

der letzten Woche Dinge gesehen, gehort, geschmeckt, gerochen oder gefihlt, die
nicht wirklich vorhanden waren? [Wenn dies mit ja beantwortet wird, dann sollte der
Untersucher den Patienten oder die Betreuungsperson bitten, dies weiter

auszufuhren und der Untersucher wird nach weiteren Angaben explorieren].

0: nomal: Keine Halluzinationen oder psychotisches Verhalten.
angedeutet lllusionen oder ungeformte Halluzinationen. Der Patient
vorhanden: erkennt dies jedoch ohne Verlust der Einsichtsfahigkeit.

2: leicht Geformte Halluzinationen unabhangig von Stimuli der
ausgepragt: Umgebung. Kein Verlust der Einsichtsfahigkeit.

3: mablig Geformte Halluzinationen einhergehend mit Verlust der
ausgepragt: Einsichtsfahigkeit.

4: schwer Patient hat Wahnvorstellungen oder paranoide Ideen.
ausgepragt:
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1.3. Depressive Verstimmung

Instruktionen  fur den  Untersucher. Gedruckte Stimmung, Traurigkeit,
Hoffmungslosigkeit, Gefihle der Leere oder der Verlust von Freude werden beurteilt.
Bestimmen Sie das Auftreten und die Dauer innerhalb der letzten Woche und
beurteilen Sie, ob diese mit der Fahigkeiten des Patienten interferieren, seine
tagliche Routine zu verrichten oder sich in sozialen Interaktionen zu betatigen.

Instruktionen fiar den Patienten [und die Betreuungsperson]: War ihre Stimmung im
Verlauf der letzten Woche gedrickt, waren Sie traurig, fuhlten Sie sich hoffnungslos
oder waren Sie nicht in der Lage, sich an Dingen zu erfreuen? Wenn ja, dauerte
diese Empfindung einmal langer als einen Tag an? Behinderte Sie dies in der
Ausubung lhrer alltaglichen Aktivitaten oder im Umgang mit anderen Menschen?
[Wenn dies mit ja beantwortet wird, dann sollte der Untersucher den Patienten oder
die Betreuungsperson bitten, dies weiter auszufuhren und der Untersucher wird nach
weiteren Angaben explorieren].

0: nomal: Keine depressive Stimmung.
angedeutet Episoden einer depressiven Stimmung, die jeweils nicht langer
vorhanden: als einen Tag andauern Keine Beeintrachtigung der Fahigkeiten

des Patienten, normale Aktivitaten und soziale Interaktionen zu

verrichten.
2. leicht Depressive Stimmung, tber mehrere Tage andauernd, aber
ausgepragt: ohne Beeintrachtigung der normalen Aktivitaten oder sozialen
Interaktionen.
3: maBig Depressive Stimmung interferiert mit der Fahigkeit des
ausgepragt: Patienten, normale Aktivitaten oder soziale Interaktionen zu

vemichten, ohne ihn vollstandig daran zu hindem.
4: schwer Depressive Stimmung verhindert normale Alltagsaktivitaten und

ausgepragt: soziale Interaktionen des Patienten zu vermichten.
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1.4. Angstliche Verstimmung

Instruktionen fir den Untersucher: Bestimmen Sie das Aufltreten von Nervositat,
Anspannung, Besorgnis oder Angstgefuhlen {einschlieBlich Panikattacken) innerhalb
der letzten Woche und beurteilen Sie deren Dauer und, ob diese mit der Fahigkeiten
des Patienten interferieren, seine tagliche Routine zu verrichten oder sich in sozialen
Interaktionen zu betatigen.

Instruktionen fir den Patienten [und die Betreuungsperson]: Haben Sie sich im
Verlauf der letzten Woche nervos, besorgt oder angespannt gefahit? Wenn ja,
dauerte das Gefuhl langer als einen Tag an? Behinderte Sie dies in der Ausubung
lhrer alltaglichen Aktivitaten oder im Umgang mit anderen Menschen? [Wenn dies
mit ja beantwortet wird, dann sollte der Untersucher den Patienten oder die
Betreuungsperson bitten, dies weiter auszufilhren und der Untersucher wird nach
weiteren Angaben explorieren].

0: nomal: Keine Angstgefihle.
1: angedeutet Angstgefiihle vorhanden, die jeweils nicht langer als einen Tag
vorhanden: andauern. Keine Beeintrachtigung der Fahigkeiten des

Patienten, normale Aktivitaten und soziale Interaktionen zu
verrichten.
2: leicht Angstgefihle jeweils uber mehr als einen Tag andauemnd, aber

ausgepragt: ohne Beeintrachtigung der normalen Aktivitaten oder sozialen

Interaktionen.
3: malig Angstgefihle interferieren mit der Fahigkeit des Patienten,
ausgepragt: normale Aktivitaten oder soziale Interaktionen zu verrichten,

ohne ihn volistandig daran zu hindem.
4: schwer Angstgefuhle verhindern normale Alltagsaktivitaten und soziale

ausgepragt: Interaktionen des Patienten zu verrichten.
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15. Apathie

Instruktionen fiar den Untersucher: Bestimmen Sie den Grad der spontanen Aktivitat,
Bestimmtheit, Motivation und Initiative und beurteilen Sie den Einfluss eines
reduzierter Niveaus auf die taglichen Routine- und sozialen Interaktionen. Hierbei
sollte der Untersucher versuchen, zwischen Apathie und ahnlichen Symptomen, die
am besten durch eine Depression erklart werden konnen, zu unterscheiden.
Instruktionen fur den Patienten [und die Betreuungsperson]: Haben Sie sich im
Verlauf der letzten Woche unentschlossen gefihlt, etwas zu untemehmen oder unter
Menschen zu sein? [Wenn dies mit ja beantwortet wird, dann sollte der Untersucher
den Patienten oder die Betreuungsperson bitten, dies weiter auszufahren und der
Untersucher wird nach weiteren Angaben explorieren].

0: nomal: Keine Apathie.
1: angedeutet Apathie wird vom Patienten oder der Betreuungsperson
vorhanden: wahrgenommen. Keine Beeintrachtigung normaler Aktivitaten

und sozialer Interaktionen zu verrichten.

2: leicht Apathie beeintrachtigt einzelne Aktivitaten und soziale
ausgepragt: Interaktionen.

3: maBig Apathie beeintrachtigt die meisten Aktivitaten und sozialen
ausgepragt: Interaktionen.

4: schwer Patient ist passiv und zurickgezogen, vollstandiger Verlust der

ausgepragt: Eigeninitiative.

1.6Merkmale eines Dopamin-Dysregqulationssyndroms

Instruktionen fiur den Untersucher: Bestimmen Sie die Beteiligung in verschiedene
Aktivitaten, einschlieBlich pathologischem oder exzessivem Gliackspiel (z.B. in
Kasinos oder Loftterien), atypischen oder ubermmafligen Geschlechtstrieb oder
sexuelle Interessen (z.B. ungewohnliches Interesse an Pornografie, Masturbation,
sexuelle Wunsche an den Partner), andere repetitive Aktivitaten (z.B. Hobbies,
Objekte abzubauen, zu sortieren oder zu ordnen) oder die Einnahme zusatzlicher,
nicht verordneter Medikamente aus nicht-medizinischen Grinden (d.h. aufgrund
eines Suchtverhaltens). Beurteilen Sie den Einfluss dieser abnomalen
Aktivitaten/Verhaltensweisen auf das personliche Leben des Patienten und seiner
Familie sowie auf seine sozialen Kontakte (einschlieBlich der Notwendigkeit, sich
Geld zu leithen oder andere finanzielle Schwierigkeiten, wie beispielsweise Entzug
der Kreditkarten, groBere familiare Konflikte, Abwesenheit vom Arbeitsplatz oder
verpasste Mahlzeiten oder Schlafmangel aufgrund dieser Aktivitaten).

86



VIII. ANHANG

Instruktionen fur den Patienten Jund die Betreuungsperson]: Haben Sie im Verlauf
der letzten Woche, einen ungewohnlich starken Impuls oder Drang verspart, der
schwer zu kontrollieren war? Fuahlen Sie sich dazu getrieben, bestimmte Dinge zu tun
oder treten Gedanken auf, die Sie schwer beenden konnen? [Geben Sie dem
Patienten Beispiele wie Gliacksspielen, Waschzwang, Computergebrauch,
zusatzliche Medikamenteneinnahme, Besessenheit in Bezug auf Essen oder Sex,
alles in Abhangigkeit von dem Patienten].

0: nomal: Keine Probleme vorhanden.
angedeutet Probleme sind vorhanden, erzeugen aber nomalerweise keine
vorhanden: Schwierigkeiten far den Patienten oder die Betreuungsperson.
2: leicht Probleme sind vorhanden und verursachen wenige
ausgepragt: Schwierigkeiten im personlichen Leben des Patienten und in

seinem familiaren Leben.
3: maBig Probleme sind vorhanden und verursachen gewdohnlich viele
ausgepragt: Probleme im personlichen Leben des Patienten und in seinem
Familienleben.
4: schwer Probleme sind vorhanden und machen unmaoglich, dass der
ausgepragt: Patient normale Alltagsaktivitaten oder soziale Interaktionen
verrichtet oder die bisherigen Standards im personlichen oder

familiaren Leben aufrechterhalt.

Die weiteren Fragen in Teil | (nicht-motorische Erfahrungen des
taglichen Lebens) [Schlaf, Tagesschlafrigkeit, Schmerz und andere
Empfindungen, Blasenstorungen, Probleme mit Verstopfung,
Schwindelgefihl beim Stehen und Mudigkeit] finden sich im
PatientenFragebogen zusammen mit allen Fragen in Teil Il
(motorische Erfahrungen des taglichen Lebens).
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Teil I: Erfahrungen des téglichen Lebens (nM-EDL) — nicht-motorische
Aspekte

1.7 Schlafstorungen

Hatten Sie in der vergangenen Woche Probleme, nachts einzuschlafen oder
durchzuschlafen? Uberlegen Sie, wie erholt Sie sich morgens nach dem Aufwachen

gefuhlt haben.

0: nomal: Keine Probleme.

1. angedeutet Schlafprobleme sind vorhanden, erzeugen aber in der Regel
vorhanden: keine Probleme, die Nacht durchzuschlafen.

2: leicht Schlafprobleme fiuhren meist zu gewissen Schwierigkeiten, die

ausgepragt: Nacht durchzuschlafen.

3: mablig Schlafprobleme fiuhren zu erheblichen Schwierigkeiten, die
ausgepragt: Nacht durchzuschlafen. Ich kann aber dennoch in der Regel far
mehr als die Halfte der Nacht schlafen.
4: schwer Den GroBteil der Nacht schlafe ich nicht.
ausgepragt:

1.8Tagesschlafrigkeit

Hatten Sie in der vergangenen Woche Probleme damit, tagsiber wach zu bleiben?

0: nomal: Keine Tagesschlafrigkeit.

1: angedeutet Tagesschlafmgkeit kommt vor, aber ich schaffe es, wach zu
vorhanden: bleiben.

2: leicht Ich schlafe manchmal ein, wenn ich alleine bin und mich
ausgepragt: entspanne, zum Beispiel beim Lesen oder Fernsehen.

3: mahig Ich schlafe manchmal zu unpassenden Zeitpunkten ein, zum
ausgepragt: Beispiel bei Mahlzeiten oder im Gesprach mit anderen

Personen.

4: schwer Ich schlafe oft zu unpassenden Zeitpunkten ein, zum Beispiel

ausgepragt: bei Mahlzeiten oder im Gesprach mit anderen Menschen.
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1.9Schmerz und andere Empfindungen

Hatten Sie in der vergangenen Woche unangenehme Korperempfindungen, wie
Schmerzen, dumpfes Ziehen, ein kribbelndes Gefiihl oder Krampfe?

0: nomal: Keine unangenehmen Empfindungen.
1: angedeutet Ich habe diese Empfindungen, aber ich kann ohne
vorhanden: Schwiernigkeiten meine Tatigkeiten erledigen und mit anderen

Personen zusammen sein.
2. leicht Diese Empfindungen bereiten mir gewisse Probleme, wenn ich
ausgepragt: meine Tatigkeiten erledige oder mit anderen Menschen
zusammen bin.
3: mabhig Diese Empfindungen verursachen erhebliche Probleme, halten
ausgepragt: mich aber nicht davon ab, meine Tatigkeiten zu erledigen oder
mit anderen Menschen zusammen zu sein.
4: schwer Diese Empfindungen halten mich davon ab, meine Tatigkeiten

ausgepragt: zu erledigen oder mit anderen Menschen zusammen zu sein.

1.10 Blasenstorungen

Hatten Sie in den vergangenen Wochen Probleme mit der Hamkontrolle (z.B. starken
Hamdrang, zu haufigen Hamdrang oder unwillkarlichen Harnverlust).

0: nomal: Keine Probleme bei der Kontrolle des Wasserlassens.
1. angedeutet Ich muss oft oder dringend Wasser lassen. Diese Probleme
vorhanden: erzeugen aber keine Schwierigkeiten bei meinen taglichen
Aktivitaten.
2: leicht Die Blasenstorungen erzeugen gewisse Schwierigkeiten in
ausgepragt: meinen taglichen Aktivitaten. Ich habe aber keinen
unwillkarlichen Hamverlust.
3: mabig Die Blasenstorungen verursachen erhebliche Schwiengkeiten
ausgepragt: in meinen taglichen Aktivitaten, es kommt auch zum

unwillkarlichen Hamverlust.
4: schwer Ich habe keine Kontrolle daber meine Blase und bendtige

ausgepragt: Einlagen oder trage einen Blasenkatheter.
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1.11 Verstopfungsprobleme

Litten Sie in der vergangenen Woche unter Verstopfung und hatten daher
Schwierigkeiten mit dem Stuhlgang?
0: nomal: Keine Verstopfung.
1: angedeutet Ich leide unter Verstopfung, der Stuhlgang erfordert besondere
vorhanden: Anstrengungen. Dieses Problem beeintrachtigt mich aber nicht
bei meinen Aktivitaten oder mein Wohlbefinden.
2. leicht Die Verstopfung erzeugt gewisse Beschwerden, meine
ausgepragt: Tatigkeiten zu erledigen oder beziglich meines Wohlbefindens.
3: maBig Die Verstopfung erzeugt erhebliche Beschwerden, meine
ausgepragt: Tatigkeiten zu erledigen oder bezuglich meines Wohlbefindens.
Insgesamt verhindert sie jedoch nicht, meine Tatigkeiten
erledigen.
4: schwer Ich benotige meist fremde physische Hilfe bei meinem

ausgepragt: Stuhlgang.

112 Schwindelgefuhl im Sitzen

Haben Sie sich in der vergangenen Woche kraftlos, benommen oder schwindelig
gefuhlt, nachdem Sie aus einer liegenden oder sitzenden Position aufgestanden

sind?
0: nomal: Keine Benommenheit oder Schwindelgefihle.
1: angedeutet Benommenheit oder Schwindelgefihle treten auf, sie
vorhanden: beeintrachtigen mich aber nicht bei meinen Tatigkeiten.
2: leicht Bei Benommenheit oder Schwindelgefithlen muss ich mich
ausgepragt: manchmal abstitzen, ich muss mich aber nicht setzen oder
hinlegen.
3: maBig Bei Benommenheit oder Schwindelgefihlen muss ich mich
ausgepragt: setzen oder hinlegen, um einer Ohnmacht oder Sturzen
vorzubeugen.
4: schwer Benommenheit oder Schwindelgefiuhle fuhren zu Ohnmacht
ausgepragt: oder Sturzen.
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113 Mattigkeit

Haben Sie sich in der vergangenen Woche meist matt gefuhit? Bitte beziehen Sie
sich hier nur auf die Mattigkeit, nicht aber wenn dies im Rahmen von Schlafrigkeit
oder Traurigkeit auftritt.
0: nomal: Keine Mattigkeit empfunden.
1. angedeutet Die Mattigkeit besteht, diese verursacht aber keine
vorhanden: Beschwerden, meine Tatigkeiten zu erledigen oder mit anderen
Menschen zusammen sein.
2: leicht Die Mattigkeit verursacht gewisse Beschwerden, meine
ausgepragt: Tatigkeiten zu erledigen oder mit anderen Menschen
zusammen sein.
3: mabhig Die Mattigkeit verursacht erhebliche Beschwerden, meine
ausgepragt: Tatigkeiten zu erledigen oder mit anderen Menschen
zusammen zu sein. Insgesamt verhindert sie jedoch nicht,
meine Tatigkeiten erledigen.
4: schwer Die Mattigkeit verhindert es, meine Tatigkeiten zu erledigen

ausgepragt: oder mit anderen Menschen zusammen zu sein.
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2.3 Kauen und Schlucken

Hatten Sie in der vergangenen Woche regelmaBig Probleme beim Schlucken von
Tabletten oder beim Essen lhrer Mahlzeiten? Miassen Sie lhre Tabletten teilen oder
zerstofRen oder Ihre Mahlkzeiten zerkleinern oder zerdrucken, um ein Verschlucken zu

vermeiden?

0: nomal:
1. angedeutet

vorhanden:

2: leicht

ausgepragt:

3: mahig

ausgepragt:

4: schwer

ausgepragt:

Keine Probleme.

Ich bin mir bewusst, dass ich langsam kaue und mich beim
Schlucken anstrengen muss, aber ich verschlucke mich nicht
und muss mir meine Mahlzeiten nicht besonders vorbereiten
lassen.

Ich muss meine Tabletten zerkleinern und meine Mahlzeiten
besonders zubereiten lassen, da ich mit dem Schlucken und
Kauen Probleme habe, aber ich habe mich wahrend der
vergangenen Woche nicht verschluckt.

Ich habe mich mindestens einmal in der vergangenen Woche
verschluckt.

Aufgrund der Kau- und Schluckprobleme benétige ich eine

Magensonde.
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2.4Essen

Hatten Sie in der letzten Woche haufig Schwierigkeiten mit der Einnahme lhrer

Mahkzeiten oder mit

dem Gebrauch lhres Bestecks? Haben Sie zum Beispiel

Schwierigkeiten beim Umgang mit Fingerfood oder im Gebrauch von Gabel, Messer,

Loffel oder Stabchen?

0: nomal:

1: angedeutet

vorhanden:
2: leicht
ausgepragt:
3: mablig
ausgepragt:
4: schwer
ausgepragt:
2.5 Ankleiden

Uberhaupt nicht (Keine Probleme).

Ich bin langsam, aber ich esse selbststandig ohne Hilfe und
verschitte nichts beim Essen.

Ich bin langsam beim Essen und verschitte gelegentlich
etwas. Bei manchen Dingen, wie zum Beispiel dem Schneiden
von Fleisch, benotige ich Hilfe.

Ich bendtige in vielen Bereichen der Essensaufnahme Hilfe,
kann jedoch Einiges noch alleine machen.

Ich benotige Hilfe in den meisten oder allen Bereichen der

Essensaufnahme.

Hatten Sie in der letzten Woche haufig Probleme beim Ankleiden? Waren Sie zum
Beispiel langsam oder benoétigten Sie Hilfe beim Knopfen, bei Reilverschlissen,
beim An- und Ausziehen lhrer Kleidung oder lhres Schmucks?

0: nomal:
1. angedeutet
vorhanden:

2: leicht ausgepragt:

Uberhaupt nicht (Keine Probleme).
Ich bin langsam, ich benotige jedoch keine Hilfe.

Ich bin langsam und benotige bei manchen Tatigkeiten Hilfe
(Knopfen, Armbandem).

3: mablig ausgepragt: Ich benotige in vielen Bereichen des An- und Auskleidens

4: schwer

ausgepragt:

Hilfe.
Ich benotige in den meisten oder allen Bereichen des An-

und Auskleidens Hilfe.
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2.6 Korperpflege

Waren Sie in der vergangenen Woche bei der Korperpflege langsam oder benotigten
Sie Hilfe beim Waschen, Baden, Rasieren, Zahneputzen, Kammen lhrer Haare oder
anderen Verrichtungen der Korperpflege?

0: nomal:
1. angedeutet
vorhanden:

2: leicht ausgepragt:

3: malig
ausgepragt:

4: schwer
ausgepragt:

2.7 Handschrift

Uberhaupt nicht (Keine Probleme).

Ich bin langsam, aber ich benotige keine Hilfe.

Ich benotige eine andere Person, die mir bei verschiedenen
Aspekten der Korperpflege hilft.
Ich benotige bei vielen Aspekten der Korperpflege Hilfe.

Ich brauche fir die meisten oder alle Verrichtungen der

Korperpflege Hilfe.

Hatten andere Personen im Verlauf der letzten Woche haufig Schwierigkeiten beim
Lesen Ihrer Handschrift?

0: nomal:

1: angedeutet
vorhanden:

2: leicht ausgepragt:
maRig ausgepragt:

4: schwer

ausgepragt:

Uberhaupt nicht (Keine Probleme).

Ich schreibe langsam, schwerfallig oder ungleichmaBig,
aber alle Worter sind lesbar.

Einige Worter sind unklar und schwierig zu lesen.

Viele Worter sind unklar und schwierig zu lesen.

Die meisten oder alle Worter sind unleserlich.
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2.8 Hobbies und andere Aktivitaten

Hatten Sie in der vergangenen Woche Probleme beim Ausuben lhrer Hobbies oder
sonstigen Tatigkeiten, die Sie geme tun?

0: nomal: Uberhaupt nicht (Keine Probleme).

1: angedeutet Ich bin etwas langsam, kann diese Tatigkeiten aber leicht
vorhanden: ausuben.

2: leicht Das Ausiben dieser Tatigkeiten bereitet mir gewisse
ausgepragt: Schwierigkeiten.

3: maBig Ich habe erhebliche Probleme beim Ausiben dieser
ausgepragt: Tatigkeiten, ube die meisten Tatigkeiten aber dennoch aus.

4: schwer Ich bin nicht in der Lage, die meisten oder alle dieser
ausgepragt: Tatigkeiten auszuuben.

2.9 Drehen im Bett

Hatten Sie im Laufe der vergangenen Woche Schwierigkeiten sich im Bett

umzudrehen?

0: nomal: Uberhaupt nicht (Keine Probleme).

1: angedeutet Ich habe leichte Probleme mich im Bett umzudrehen,
vorhanden: bendtige aber keine Hilfe.

2: leicht Ich habe groRe Schwierigkeiten beim Umdrehen im Bett und
ausgepragt: benotige gelegentlich die Hilfe anderer Personen.

3: malig Beim Umdrehen benotige ich oft die Hilfe von anderen
ausgepragt: Personen.

4: schwer Ich bin nicht in der Lage, mich ohne fremde Hilfe
ausgepragt: umzudrehen.
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210 Tremor

Litten Sie im Laufe der vergangenen Woche meist unter Zittem oder Tremor?

0: nomal: Uberhaupt nicht. Ich habe kein Zittern oder Tremor.
1: angedeutet Zittem oder Tremor treten zwar auf, fihren aber nicht zu
vorhanden: Problemen bei irgendwelchen Aktivitaten.

2: leicht ausgepragt: Zittern oder Tremor verursachen bei vereinzelten Aktivitaten

Probleme.
3: mablig Zittem oder Tremor verursachen bei vielen meiner
ausgepragt: Aktivitaten des taglichen Lebens Probleme.
4: schwer Zittemn oder Tremor verursachen bei den meisten oder allen
ausgepragt: Aktivitaten Probleme.

2.11 Aufstehen aus dem Bett, Aussteigen aus dem Auto oder Aufstehen aus einem

tiefen Sessel

Hatten Sie im Laufe der letzten Woche Schwierigkeiten, aus dem Bett, aus einem
Autositz oder einem Sessel aufzustehen?

0: nomal: Uberhaupt nicht (Kein Problem).
1. angedeutet Ich bin zwar langsam oder unbeholfen, schaffe es aber in
vorhanden: der Regel beim ersten Versuch.

2: leicht ausgepragt: Ich benotige mehr als einen Versuch, um aufzustehen oder
brauche gelegentlich Hilfe.

3: mabhig ausgepragt: Ich benotige manchmal Hilfe beim Aufstehen, aber meistens
kann ich es alleine.

4: schwer Ich benotige meistens oder immer Hilfe.

ausgepragt:
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2.12 Gehen und Gleichgewicht

Hatten Sie im Laufe der vergangenen Woche, Schwierigkeiten mit dem
Gleichgewicht und dem Gehen?

0: nomal: Uberhaupt nicht (Keine Probleme).

1: angedeutet Ich bin etwas langsam und ziehe eventuell ein Bein nach. Ich
vorhanden: benotige keine Gehbhilfe.

2. leicht Ich benutze gelegentlich eine Gehhilfe, aber ich benotige keine
ausgepragt: fremde Hilfe.

3: mahig Ich benutze in der Regel eine Gehhilfe (Stock oder
ausgepragt: Gehwagen), um sicher zu gehen und nicht zu fallen. Ich

benotige aber meist keine fremde Hilfe.
4: schwer Ich benotige normalerweise fremde Hilfe, um sicher zu gehen

ausgepragt: ohne zu fallen.
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2.13 Freezing (Blockaden beim Gehen)

Mussten Sie wahrend der vergangenen Woche im Laufe eines gewohnlichen Tages
beim Gehen plotzlich stehen bleiben oder konnten nicht mehr weitergehen, so als ob
Ihre Fafe auf dem Boden festkleben wurden?

0: nomal:
1. angedeutet

vorhanden:

2: leicht

ausgepragt:

3: mablig

ausgepragt:

4: schwer

ausgepragt:

Uberhaupt nicht (Keine Probleme).

Es treten Blockaden beim Gehen auf, aber ich kann direkt
weitergehen. Ich benotige wegen der Bewegungs-Blockaden
weder fremde Hilfe noch eine Gehhilfe (Stock, Gehwagen).

Es treten Blockaden beim Gehen auf, danach habe ich
Schwierigkeiten, wieder weiterzugehen. Ich benotige aber wegen
der Blockaden beim Gehen weder fremde Hilfe noch eine
Gehhilfe (Stock, Gehwagen).

Wenn eine Blockade beim Gehen auftritt, habe ich grof3e
Schwierigkeiten, wieder weiterzugehen. Ich benotige wegen der
Blockaden beim Gehen manchmal eine Gehhilfe oder fremde
Hilfe.

Wegen einer Blockade beim Gehen benotige ich meist oder
immer eine Gehbhilfe oder fremde Hilfe.

Hiermit ist der Fragebogen beendet. Es kann sein, dass wir Sie
zu Schwierigkeiten befragt haben, die Sie gar nicht haben oder
Probleme erwahnt wurden, die Sie niemals entwickeln werden.
Nicht alle Patienten bekommen diese Probleme, da sie jedoch
auftreten konnen, ist es wichtig, diese Fragen an alle Patienten
zu stellen.

Vielen Dank far lhre Zeit und Ihr Interesse bei der Beantwortung
des Fragebogens.
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Teil lll: Motorische Untersuchung
Ubersicht: Dieser Skalenabschnitt evaluiert die motorischen Symptome der
Parkinson-Krankheit. Bei der Anwendung des Teils Il der MDS-UPDRS soll der

Untersucher folgende Richtlinien einhalten:

Auf der oberen Seite des Formulars notieren Sie bitte, ob der Patient Medikamente
zur Behandlung der Symptome der Parkinson-Krankheit erhalt. Falls Levodopa

eingenommen wird, geben Sie bitte die Zeit seit der letzten Dosisgabe an.

Falls der Patient Medikamente zur Behandlung der Symptome der Parkinson-
Krankheit erhalt, notieren Sie bitte den klinischen Status des Patienten unter
Verwendung folgender Begriffe:

ON ist der typische funktionelle Status, wenn die Patienten Medikamente bekommen
und gut auf sie ansprechen.

OFF st der typische funktionelle Status, wenn die Patienten trotz

Medikamenteneinnahme schlecht auf sie ansprechen.

Der Untersucher soll genau das ,bewerten, was er sieht® (,rate what you see®).
Allerdings konnen einzelne Bereiche der motorischen Untersuchung durch
gleichzeitig vorhandene medizinische Probleme wie Schlaganfall, Lahmung, Arthritis,
Kontrakturen und orthopadische Probleme wie Hiftgelenks- oder Knie-Ersatz und
Skoliose beeinflusst werden. In Situationen, in denen eine Bewertung absolut
unmoglich ist (z.B. Amputationen, vollstandige Lahmung, Extremitat im
Gipsverband), verwenden Sie bitte den Vermerk ,UR" fir ,Nicht zu Bewerten (znable
to rate)”. Ansonsten bewerten Sie die Ausfuhrung jeder Aufgabe so, wie sie der
Patient im Kontext der Begleiterkrankungen verrichtet.

Alle Fragen missen eine ganzzahlige Bewertung aufweisen (keine halben Punkte,
keine fehlenden Werte).

Spezifische Instruktionen stehen fur die Durchfuhrung jedes Items zur Verfigung.
Diese soliten in allen Fallen befolgt werden. Wahrend der Untersucher dem
Patienten die Erklarung der zu erfallenden Aufgaben vorliest, demonstriert er deren
Ausfuhrung. Die Funktionsbewertung erfolgt unmittelbar danach. Die Items zu
.Globaler Spontanitat der Bewegungen® und ,Ruhetremor® (3.14 und 3.17) wurden
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absichtlich an das Ende der Skala gestellt, da die klinische Information, die fur die
Bewertung erforderlich ist, im Verlauf der gesamten Untersuchung erhoben wird.

Am Ende der Bewertung geben Sie bitte an, ob Dyskinesien (Chorea oder Dystonie)
wahrend der Untersuchung aufgetreten sind, und falls dem so ist, ob diese

Bewegungen einen Einfluss auf die motorische Untersuchung hatten.

3a Erhalt der Patient Medikamente zur Behandlung der Symptome der
Parkinsonerkrankung?
ONein OJa

3b Falls der Patient Medikamente zur Behandlung der Symptome der Parkinson-
Krankheit bekommt, geben Sie bitte den klinischen Status des Patienten unter
Verwendung folgender Begriffe an:

(JON: ON ist der typische funktionelle Status, wenn die Patienten
Medikamente bekommen und gut auf sie ansprechen.
(OJOFF: OFF ist der typische funktionelle Status, wenn die Patienten trotz

Medikamenteneinnahme schlecht auf sie ansprechen.

3c Nimmt der Patient Levodopa ein?

ONein O Ja

3.C1 falls ja, geben Sie bitte die Minuten seit der letzten Levodopa-Dosis an:
Minuten
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3.1 Sprache

Instruktionen fiir den Untersucher: Beurteilen Sie die spontane Sprachproduktion
des Patienten und beginnen Sie, falls erforderlich, ein Gesprach. Mogliche
Themenvorschlage: Fragen Sie nach der Arbeit des Patienten, Hobbys, Sport oder
danach, wie er in die Arztpraxis gekommen ist. Beurteilen Sie Umfang, Modulation
(Prosodie) und Deutlichkeit, einschlieBlich undeutlicher Artikulation, Palilalie
(Silbenwiederholung) und Tachyphemie (Sprachbeschleunigung, Zusammenfassen

von Silben).

0: nomal: Keine Sprachprobleme
angedeutet Verlust von Modulation, Diktion oder Lautstarke, alle Worter
vorhanden: sind aber noch leicht zu verstehen

2: leicht Verlust von Modulation, Diktion oder Lautstarke mit eigenen
ausgepragt: unklaren Wortern, aber insgesamt leicht verstandlichen

Satzen

3: maBig Sprache ist schwer zu verstehen, da einige, jedoch nicht die
ausgepragt: meisten Satze schwer zu verstehen sind

4: schwer Der GroBdteil des Gesprochenen ist schwer zu verstehen oder
ausgepragt: unverstandlich.
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3.2 Gesichtsausdruck

Instruktionen fur den Untersucher: Beobachten Sie den in Ruhe sitzenden Patienten

fur 10 Sekunden sowohl wenn er nicht spricht als auch im Gesprach. Beobachten Sie
die Frequenz seines Augenblinzelns, maskenhaften Gesichtsausdruck oder den
Verlust der mimischen Expression, spontanes Lacheln und offenstehenden Mund.

0:
1:

normal:
angedeutet
vorhanden:
leicht

ausgepragt:

maBig

ausgepragt:

schwer

ausgepragt:

Nomaler Gesichtsausdruck

Minimaler maskenhafter Gesichtsausdruck, der sich nur durch
die reduzierte Frequenz des Augenblinzelns manifestiert
Zusatzlich zu der reduzierten Frequenz des Augenblinzelns zeigt
sich ein maskenhafter Gesichtsausdruck auch im unteren Teil
des Gesichts mit sparlichen Bewegungen im Mundbereich, wie
etwa weniger spontanes Lacheln. Der Mund ist jedoch nicht
offen.

Maskenhafter Gesichtsausdruck mit zeitweise gedffnetem Mund,
wenn nicht gesprochen wird.

Maskenhafter Gesichtsausdruck mit dberwiegend geoffnetem
Mund, wenn nicht gesprochen wird.
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3.3Rigor

Instruktionen fir den Untersucher: Rigor wird bei langsamer passiver Bewegung der
groBen Gelenke geprift, wahrend sich der Patient in entspannter Position befindet
und der Untersucher dabei Extremitaten und Nacken bewegt. Zu Beginn wird ohne
ein Bahnungsmanover gepruft. Prifen und bewerten Sie Nacken und jede Extremitat
gesondert. An den Armen prifen Sie gleichzeitig Hand- und Ellenbogengelenke. An
den Beinen prifen Sie gleichzeitig Huft- und Kniegelenke. Falls Sie keinen Rigor
feststellen, benutzen Sie ein Bahnungsmanover wie Fingertippen, Faustoffnen/-
schlieBen oder Fersentippen in der kontralateralen Extremitat. Bitten Sie den

Patienten, sich wahrend der Rigorprufung so gut wie moglich zu entspannen.

0: normal:

1. angedeutet

vorhanden:
2: leicht
ausgepragt:
3: maBig
ausgepragt:
4: schwer
ausgepragt:
Nacken:
ROE:
LOE:
RUE:
LUE:

Kein Rigor

Rigor lasst sich nur durch ein Bahnungsmanover feststellen.

Rigor ist ohne Bahnungsmanover feststellbar, der volle
Bewegungsumfang ist jedoch erhalten.

Rigor ist ohne Bahnungsmanover feststellbar, voller
Bewegungsumfang wird nur durch Anstrengung erreicht.

Rigor ist ohne Bahnungsmanover feststellbar und ein voller
Bewegungsumfang wird nicht emreicht.
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3.4Fingertippen

Instruktionen far den Untersucher: Jede Hand wird einzeln gepraft. Fahren Sie die
Aufgabe vor, jedoch setzen Sie die Demonstration nicht fort, wahrend der Patient
getestet wird. Erklaren Sie dem Patienten, dass er seinen Zeigefinger
schnellstmoglich UND mit der groRtmaglichen Amplitude 10 Mal gegen den Daumen
fuhren soll. Bewerten Sie jede Seite gesondert, unter Bericksichtigung von
Geschwindigkeit, Amplitude, Verzogerungen, Unterbrechungen und
Amplitudendekrement.
0: normal: Keine Probleme.
1: angedeutet Mindestens eine der folgenden Schwierigkeiten: a) Regularer
vorhanden: Rhythmus ist gestort durch eine oder zwei Unterbrechungen oder
Verzogerungen wahrend des Fingertippens,; b) angedeutete
Verlangsamung; ¢) Amplitudendekrement kurz vor dem 10ten
Tippen.
2: leicht Mindestens eine der folgenden Schwierngkeiten: a) 3 bis 5
ausgepragt: Unterbrechungen beim Fingertippen; b) leichte Verlangsamung;
¢) Amplitudendekrement mitten in der 10er Tippsequenz.
3: malig Mindestens eine der folgenden Schwierigkeiten: a) mehr als 5
ausgepragt: Unterbrechungen beim Fingertippen oder mindestens eine
langere Pause ( Einfrieren®) in der Ausfihrung; b) maBige
Verlangsamung; ¢) Amplitudendekrement bereits nach dem
ersten Tippen.
4: schwer Patient kann die Aufgabe nicht oder nur schwerlich durchfiahren
ausgepragt: aufgrund von Verlangsamung, Unterbrechungen oder

Dekrement.
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3.5Handbewegungen

Instruktionen fur den Untersucher: Jede Hand wird einzeln geprift. Fiahren Sie die
Aufgabe vor, jedoch setzen Sie die Demonstration nicht fort, wahrend der Patient
getestet wird. Erklaren Sie dem Patienten, dass er seine Faust fest schlieRen muss,
wahrend sein Amn im Ellenbogen gebeugt ist, so dass die Handflache zum
Untersucher gerichtet ist. Fordern Sie den Patienten auf, die Hand 10 Mal mit
grotmoglicher Amplitude UND schnellstmoglich zu offnen. Falls der Patient die
Faust nicht richtig ballt oder die Hand nicht vollstandig offnet, erinnem Sie thn/sie an
die korrekte Ausfithrung. Bewerten Sie jede Seite gesondert, unter Beriicksichtigung
von Geschwindigkeit, Amplitude, Verzogerungen, Unterbrechungen und
Amplitudendekrement.

0: normal: Keine Probleme.

1. angedeutet Mindestens eine der folgenden Schwierigkeiten: a) Regularer
Rhythmus ist gestort durch eine oder zwei Unterbrechungen oder

¥orhanden: Bewegungsverzogerungen; b) angedeutete Verlangsamung; c)
Amplitudendekrement zum Ende der Aufgabe.
2: leicht Mindestens eine der folgenden Schwierigkeiten: a) 3 bis S5
aUSaEoEaL: Bewegungsunterbrechungen; b) leichte Verlangsamung; ¢)
Sgepragl- Amplitudendekrement mitten in der Durchfihrung.
3: malig Mindestens eine der folgenden Schwierigkeiten: a) mehr als 5
—— Bewegungsunterbrechungen oder mindestens eine langere Pause
Sgepragl- (.Einfrieren®) in der fortlaufenden Bewegung; b) mafige
Verlangsamung; c¢) Amplitudendekrement nach erster ,Offnen und
schlieBen® - Sequenz.
4: schwer Patient kann die Aufgabe nicht oder nur schwerlich durchfuhren
~ . aufgrund von Verlangsamung, Unterbrechungen oder Dekrement.
ausgepragt:

R:
L.
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3.6 Pronations-, Supinationsbewegungen der Hande

Instruktionen fiur den Untersucher: Jede Hand wird einzeln gepriaft. Fahren Sie die
Aufgabe vor, jedoch setzen Sie die Demonstration nicht fort, wahrend der Patient
getestet wird. Erklaren Sie dem Patienten, seinen Arm vor dem Korper mit der
Handflache nach unten auszustrecken und dann die Handflache schnellstmoglich
und mit groRtmoglicher Amplitude alternierend 10 Mal nach oben und nach unten zu
wenden. Bewerten Sie jede Seite gesondert, unter Bericksichtigung von
Geschwindigkeit, Amplitude, Verzogerungen, Unterbrechungen und
Amplitudendekrement.

0: normal: Keine Probleme.

1. angedeutet Mindestens eine der folgenden Schwierigkeiten: a) Regularer
Rhythmus ist gestort durch eine oder zwei Unterbrechungen oder

vorhanden: Bewegungsverzogerungen; b) angedeutete Verlangsamung; c)
Amplitudendekrement zum Ende der Aufgabe.
2: leicht Mindestens eine der folgenden Schwierigkeiten: a) 3 bis 5
P———— Bewegungsunterbrechungen; b) leichte Verlangsamung; c)
Sgepragl- Amplitudendekrement mitten in der Ubung.
3: malig Mindestens eine der folgenden Schwierigkeiten: a) mehr als 5
ausaepraat: Bewegungsunterbrechungen oder mindestens eine langere Pause
Sgepragl- (.Einfrieren®) in der fortlaufenden Bewegung; b) malige
Verlangsamung; c) Amplitudendekrement nach erster ,Supination-
Pronation® Sequenz.
4: schwer Patient kann die Aufgabe nicht oder nur schwerlich durchfuhren
- . aufgrund von Verlangsamung, Unterbrechungen oder Dekrement.
ausgepragt:

R:
L
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3.7 Vorfulitippen

Instruktionen fir den Untersucher: Der Patient sitzt auf einem Stuhl mit gerader
Ruckenlehne, beide Fae stehen auf dem Boden. Prifen Sie jeden Full gesondert.
Fuhren Sie die Aufgabe vor, jedoch setzen Sie die Demonstration nicht fort, wahrend
der Patient getestet wird. Erklaren Sie dem Patienten, die Ferse in bequemer
Position auf den Boden zu stellen und dann mit den Zehen 10 Mal mit
groBtmoglicher Amplitude und schnellstmoglich auf den Boden zu tippen. Bewerten
Sie jede Seite gesondert, unter Bericksichtigung von Geschwindigkeit, Amplitude,
Verzogerungen, Unterbrechungen und Amplitudendekrement.

0: normal: Keine Probleme.

1. angedeutet Mindestens eine der folgenden Schwierigkeiten: a) Regularer
Rhythmus ist gestort durch eine oder zwei Unterbrechungen oder

vorhanden: Verzogerungen der Tippbewegungen; b) angedeutete Verlangsamung;
¢) Amplitudendekrement kurz vor dem 10ten Tippen.
2: leicht Mindestens eine der folgenden Schwierigkeiten: a) 3 bis 5
ausgepraat: Bewegungsunterbrechungen; b) leichte Verlangsamung; c)
Sgepragl- Amplitudendekrement mitten in der Ubung.
3: maBig Mindestens eine der folgenden Schwierigkeiten: a) mehr als 5
ausgepraat: Bewegungsunterbrechungen oder mindestens eine langere Pause
sgepragt. (.Einfrieren®) in der fortlaufenden Bewegung; b) maBige
Verlangsamung; ¢) Amplitudendekrement nach dem ersten Tippen.
4: schwer Patient kann die Aufgabe nicht oder nur schwerlich durchfihren
- .. aufgrund von Verlangsamung, Unterbrechungen oder Dekrement.
ausgepragt:
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3.8 Beweglichkeit der Beine

Instruktionen fur den Untersucher: Der Patient sitzt auf einem Stuhl mit gerader
Ruackenlehne und Armlehnen. Die FuBe des Patienten stehen bequem auf dem
Boden. Prifen Sie jedes Bein gesondert. Fithren Sie die Aufgabe vor, jedoch setzen
Sie die Demonstration nicht fort, wahrend der Patient getestet wird. Erklaren Sie dem
Patienten, den Ful} in bequemer Position auf den Boden zu stellen und dann den
FuB 10 Mal mit groRtmoglicher Amplitude und schnellstmoglich zu heben und auf
den Boden zu stampfen. Bewerten Sie jede Seite gesondert, unter Berucksichtigung
von Geschwindigkeit, Amplitude, Verzogerungen, Unterbrechungen und
Amplitudendekrement.

0: normal: Keine Probleme.

1: angedeutet Mindestens eine der folgenden Schwierigkeiten: a) Regularer
Rhythmus ist gestort durch eine oder zwei Unterbrechungen oder

vorkanden: Bewegungsverzogerungen;, b) angedeutete Verlangsamung; c)
Amplitudendekrement zum Ende der Aufgabe.
2: leicht Mindestens eine der folgenden Schwierigkeiten: a) 3 bis 5

ausaepraat: Bewegungsunterbrechungen; b) leichte Verlangsamung; c)
Sgepragl- Amplitudendekrement mitten in der Ubung.

3. malig Mindestens eine der folgenden Schwierigkeiten: a) mehr als 5
ausgepragt: Bewegungsunterbrechungen oder mindestens eine langere Pause
" (,Einfrieren®) in der fortlaufenden Bewegung; b) maRige
Verlangsamung; c) Amplitudendekrement nach dem ersten
Aufstampfen.
4: schwer Patient kann die Aufgabe nicht oder nur schwerlich durchfihren
~ .. aufgrund von Verlangsamung, Unterbrechungen oder Dekrement.
ausgepragt:

rAa
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3.9Aufstehen vom Stuhl

Instruktionen far den Untersucher: Der Patient sitzt auf einem Stuhl mit gerader
Rickenlehne und Amilehnen, beide FuRe stehen auf dem Boden und der Ricken
berihrt die Stuhliehne (Letzteres nur falls der Patient nicht zu klein ist). Fordern Sie
den Patienten auf, seinefihre Arme vor der Brust zu verschranken und aufzustehen.
Falls es dem Patienten nicht gelingt, wird der Versuch maximal zweimal wiederholt.
Gelingt es dem Patienten immer noch nicht, bitten Sie den Patienten, sich auf die
Stuhlkante zu setzen und mit vor der Brust verschrankten Armen aufzustehen. In
diesem Fall erlauben Sie nur einen Versuch. Bleibt der Patient weiterhin erfolglos,
erlauben Sie dem Patienten, sich an den Ammlehnen aufzustutzen. Dabei sind
maximal drei Versuche erlaubt. Bleibt auch dieser Versuch erfolglos, helfen Sie dem
Patienten aufzustehen. Nachdem der Patient aufgestanden ist, beobachten Sie die
Korperhaltung fur das Item 3.13

0: normal: Keine Schwierigkeiten. Patient kann schnell und ohne Verzogerung
aufstehen.

1. angedeutet Das Aufstehen erfolgt langsamer als normal oder es wird mehr als
ein Versuch dazu bendétigt; oder eine Bewegung zum Stuhlrand ist

vorhanden: erforderlich, um aufstehen zu konnen. Benutzung der Armlehnen
ist jedoch nicht notig.
2: leicht Patient driickt sich mit Hilfe der Amlehnen ohne Schwierigkeiten
- .. hoch.
ausgepragt:
3: malig Patient driickt sich hoch, aber neigt zum Zuruckfallen; oder er
ausqepragt:  MUSS es mehrmals unter Benutzung der Armlehnen versucen;
SGEPragL  aufstehen ist jedoch ohne fremde Hilfe maglich.
4: schwer Kann nicht ohne Hilfe aufstehen.
ausgepragt:

109



VIII. ANHANG

3.10 Gehen/ Gangbild

Instruktionen fir den Untersucher: Die Uberprifung des Gangs fuhrt man am besten
durch, indem man den Patienten vom Untersucher zuerst weg und dann wieder auf
ihn/sie zu gehen lasst, so dass die rechte und linke Korperseite des Patienten
gleichzeitig beobachtet werden konnen. Der Patient soll mindestens 10 Meter gehen,
sich dann umdrehen und zum Untersucher zurickkehren. In diesem Item werden
unterschiedliche Gangeigenschaften bewertet: Schrittamplitude,
Schrittgeschwindigkeit, Hohe der FuBhebung, Schlurfen beim Gehen, Umdrehen,
Mitschwingen der Arme, jedoch nicht ein Freezing®. Bewerten Sie das ,Freezing®
beim Gehen fur die nachste Frage 3.11. Beobachten Sie die Korperhaltung far das
Item 3.13

0: normal: Keine Probleme

1. angedeutet Patient geht ohne Hilfe mit leichter Gangstorung.

vorhanden:

2: leicht Patient geht ohne Hilfe, jedoch mit erheblicher Gangstorung.
ausgepragt:

3: malig Patient benotigt eine Gehbhilfe fur sicheres Gehen (Gehstock,

ausgepragt: Gehwagen). Ist aber in der Lage, ohne fremde Hilfe zu gehen.

4: schwer Patient kann gar nicht gehen oder nur mit fremder Hilfe.
ausgepragt:
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3.11 Blockaden beim Gehen

Instruktionen fur den Untersucher: Wahrend der Uberprifung des Gangbildes
beurteilen Sie parallel das Auftreten von _Blockaden beim Gehen®-Episoden beim
Gehen. Achten Sie auf das Auftreten von Starthemmung und Trippelschrtten,
insbesondere beim Umdrehen und am Ende der Priafung. Soweit es die Sicherheit
zulasst, duarfen die Patienten KEINE sensorischen Hilfestellungen bei der
Untersuchung anwenden.

0: normal: Keine Blockaden beim Gehen

1. angedeutet Eine Blockade beim Gehen tnitt entweder beim Starten, Umdrehen
oder Gehen durch den Tiareingang auf und zeigt sich als nur eine

¥omarden: Bewegungsunterbrechung bei einer dieser Bewegungsablaufe;
danach werden fortlaufende flieBende Bewegungen ohne Blockade
beim Geradeausgehen ausgefihrt.
2: leicht Eine Blockade beim Gehen tntt beim Starten, Umdrehen oder
ausaepraat: Gehen durch den Tiareingang auf, hierbei kommt es zu mehr als
Sgepragl - ciner Bewegungsunterbrechung bei diesen Bewegungsablaufen,
danach werden fortlaufende flieRende Bewegungen ohne
Blockaden beim Geradeausgehen ausgefihrt.
3: malig Eine Blockade tntt einmal beim Geradeausgehen auf.
ausgepragt:
4: schwer Eine Blockade tnitt mehrfach beim Geradeausgehen auf.
ausgepragt:
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3.12 Posturale Stabilitat

Instruktionen fiar den Untersucher: Es wird die Reaktion auf ein plotzliches Verlagem
des Korpers durch ein schnelles, kraftiges Ziehen an den Schultem des Patienten
gepruft. Der Patient steht dabei aufrecht mit gedffneten Augen und bequem leicht
gespreizten und parallel ausgerichteten Beinen. Untersuchen Sie auch die
Retropulsion. Stellen Sie sich hinter den Patienten und erklaren Sie ithm, was
passieren wird. Erklaren Sie, dass er/sie einen Schritt nach hinten machen darf, um
einen Sturz zu vermeiden. Hinter dem Untersucher soll sich in mindestens 1-2 Meter
Entfemung eine feste Wand befinden, um die Schritte riackwarts bei Retropulsion zu
beobachten. Das erste Ziehen soll als eine beispielhafte Vorfihrung dienen und wird
absichtlich schwacher ausgefihrt und wird nicht bewertet. Beim zweiten Mal zieht
man schnell und kraftig an den Schultern zum Untersucher hin, die Kraft muss
ausreichen, um den Korperschwerpunkt so zu verlagern, dass der Patient einen
Schritt nach hinten machen MUSS. Der Untersucher sollte bereit sein, den Patienten
aufzufangen, muss jedoch weit genug hinten stehen, damit der Patient ausreichend
Platz hat, um einige Schrite zu machen und das Gleichgewicht selbst
wiederzuerlangen. Lassen Sie den Patienten seinen Korper nicht absichtlich nach
vorne beugen, in Vorbereitung auf den Zug. Beobachten Sie die Anzahl der Schritte
oder die Fallneigung. Bis zu zwei Schritte rackwarts als Ausgleich werden als normal
betrachtet, so dass die Bewertung als ,nicht normal® ab dem dritten Schritt beginnt.
Wenn der Patient die Aufgabe nicht verstanden hat, kann der Untersucher den
Versuch wiederholen, so dass die Bewertung auf demjenigen Eindruck des
Untersuchers basiert, der die Einschrankungen des Patienten und nicht eine
missverstandliche oder unzureichende Vorbereitung als Ursache dafar darstellt.
Beobachten Sie die Korperhaltung fur das Iltem 3.13

0: normal: Keine Probleme: Patient fangt sich nach einem oder zwei Schritten
auf.

1: angedeutet 3-5 Schritte, Patient fangt sich jedoch ohne Hilfe auf.

vorhanden:
2. leicht Mehr als 5 Schritte, Patient fangt sich jedoch ohne Hilfe auf.
ausgepragt:
3: malig Sicherer Stand, posturale Antwort ist jedoch nicht vorhanden; fallt,
- .. wenn er nicht vom Untersucher aufgefangen wird.
ausgepragt:
4: schwer Sehr instabil; neigt dazu, das Gleichgewicht spontan bzw. auf ein
_ . leichtes Ziehen an den Schultern hin zu verlieren.
ausgepragt:
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3.13 Korperhaltung

Instruktionen fiir den Untersucher: Die Haltung wird an dem aufrecht stehenden
Patienten beurteilt, nachdem er von einem Stuhl aufgestanden ist sowie beim Gehen
und ebenso wahrend der Untersuchung der posturalen Reflexe. Wenn Sie eine
schlechte Korperhaltung bemerken, fordern Sie den Patienten auf, gerade zu stehen
und beobachten Sie, ob sich die Korperhaltung bessert (siche Punkt 2 unten).
Bewerten Sie die schlechteste Korperhaltung, die Sie wahrend dieser drei
Beobachtungspunkte sehen. Beobachten Sie die Flexion und die Seitenneigung.

0: normal:

1: angedeutet

vorhanden:

2: leicht

ausgepragt:

3: maBig

ausgepragt:

schwer

ausgepragt:

Keine Probleme.

Nicht ganz aufrechte Haltung; die Korperhaltung konnte jedoch fir

eine altere Person normal sein.

Eindeutige Flexion, Skoliose oder Seitenneigung, aber der Patient

kann die Haltung nach Aufforderung korrigieren.

Gebiuckte Haltung, Skoliose oder Seitenneigung, die vom
Patienten willentlich zu einer aufrechten Haltung nicht korrigiert
werden kann.

Flexion, Skoliose oder Seitenneigung mit ausgepragter

Haltungsstorung.
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3.14 Globale Spontanitat der Bewegung (Bradykinese des Korpers)

Instruktionen far den Untersucher. Diese globale Bewertung kombiniert alle
Beobachtungen von Langsamkeit, Verzogerungen, geringer Amplitude und
allgemeiner Bewegungsarmut, einschlieBlich der Reduktion von Korpergestik und
Uberkreuzen der Beine. Die Beurteilung basiert auf dem Gesamteindruck des
Untersuchers nach Beobachtung der spontanen Korpergestik beim Sitzen und wie
der Patient aufsteht und lauft.

0: normal: Keine Probleme.

1: angedeutet Angedeutete globale Verlangsamung und Verarmung der

vorhanden: Spontanbewegungen.

2: leicht Leichte globale Verlangsamung und Verarmung der
ausgepragt: Spontanbewegungen.

3: malig Magige globale Verlangsamung und Verarmung der
ausgepragt: Spontanbewegungen.

4: schwer Schwere globale Verlangsamung und Verarmung der
ausgepragt: Spontanbewegungen.
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3.15 Haltetremor der Hande

Instruktionen fur den Untersucher: Alle Tremorarten, einschlieBlich des wieder
auftretenden Ruhetremors, der nach einer Pause beim Hochnehmen der Arme mit
Latenz aufinitt werden in der Bewertung bericksichtigt. Beurteilen Sie jede Hand
gesondert. Bewerten Sie die grofite aufiretende Amplitude. Fordern Sie den
Patienten auf, die Arme vor seinem Korper mit den Handflachen nach unten
auszustrecken. Die Handgelenke sollten dabei gerade ausgerichtet sein und die
Finger bequem voneinander getrennt sein, so dass sie einander nicht berahren.
Beobachten Sie diese Haltung far 10 Sekunden.

0: normal: Kein Tremor.

1: angedeutet Tremor ist vorhanden, die Amplitude ist jedoch geringer als 1 cm.

vorhanden:
2. leicht Tremor mit einer Amplitude von mehr als 1 cm, aber geringer als 3
= cm.
ausgepragt:
3: malig Tremor mit einer Amplitude von mindestens 3 cm, jedoch geringer
_ ., als10cm.
ausgepragt:
4: schwer Tremor mit einer Amplitude von mindestens 10 cm.
ausgepragt:
L:
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3.16 Bewegungstremor der Hande

Instruktionen fur den Untersucher: Die Prufung erfolgt als Finger-Nase-Versuch. Der
Patient beginnt den Versuch mit ausgestreckten Armen und fiahrt den Finger-Nase-
Versuch mit jeder Hand mindestens dreimal durch. Hierbei soll jede Hand so weit wie
moglich gestreckt werden, um den Finger des Untersuchers zu berdhren. Der Finger-
Nase-Versuch soll langsam durchgefihrt werden, um einen moglichen Tremor nicht
durch zu schnelle Armbewegungen zu unterdrucken. Wiederholen Sie den Versuch
mit der anderen Hand und beurteilen Sie jede Hand gesondert. Der Tremor kann
durchgehend wahrend der Bewegung vorhanden sein oder bei der Beruhrung des
Ziels (Nase oder Finger) auftreten. Bewerten Sie die grof3te Amplitude.

0:

1:

normal:

angedeutet

vorhanden:

leicht

ausgepragt:

maRig

ausgepragt:

schwer

ausgepragt:

Kein Tremor.

Tremor ist vorhanden, die Amplitude ist jedoch kleiner als 1 cm.

Tremor mit einer Amplitude von mehr als 1 cm, aber geringer als 3
cm.

Tremor mit einer Amplitude von mindestens 3 cm, jedoch geringer
als 10 cm.

Tremor mit einer Amplitude von mindestens 10 cm.
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3.17 Amplitude des Ruhetremors

Instruktion fur den Untersucher: Dieses und das folgende ltem wurden absichtlich an
das Ende der Untersuchung gestellt, um dem Untersucher die Moglichkeit zu geben,
die Beobachtungen zum Ruhetremor zu sammeln, die jederzeit wahrend der
Untersuchung auftreten konnen, wie etwa beim ruhigen Sitzen, beim Gehen und bei
Aktivitaten, bei denen sich nur bestimmte Korperteile bewegen, wahrend andere
hingegen in Ruhe bleiben. Bewerten Sie die maximale Amplitude, die wahrend der
Untersuchung aufgetreten ist, als Endwert. Bewerten Sie nur die Amplitude und nicht
die Persistenz bzw. die Periodizitat des Tremors.

Als Teil der Bewertung soll der Patient ruhig auf einem Stuhl sitzen mit den Handen
auf den Amilehnen (nicht auf dem SchoBl) und bequem auf dem Boden stehenden
FuBen far 10 Sekunden ohne weitere Anweisungen. Der Ruhetremor wird gesondert
an allen vier Extremitaten und an den Lippen/am Kiefer beurteilt. Bewerten Sie als
Endwert nur die maximale Amplitude, die gesehen wurde.

Bewertung der Extremitaten

0: Normal: Kein Tremor.

1: Angedeutet vorhanden: <1 cm maximale Amplitude.

2: Leicht ausgepragt: > 1 cm, aber < 3 cm maximale Amplitude.
3: MaRig ausgepragt: 3-10 cm maximale Amplitude.

4: Schwer ausgepragt: > 10 cm maximale Amplitude.

Bewertung der Lippen/des Kiefers

0: Nomal: Kein Tremor.

1: Angedeutet vorhanden: <1 cm maximale Amplitude.

2: Leicht ausgepragt: > 1 cm, aber < 2 cm maximale Amplitude.
3: MaRig ausgepragt: > 2 cm, aber < 3 cm maximale Amplitude.
4: Schwer ausgepragt: > 3 cm maximale Amplitude.
ReOE:

LiOE:

ReUE:

LIUE:

Lippe /Kiefer:
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3.18 Konstanz des Ruhetremors

Instruktionen fur den Untersucher: In diesem Item wird der gesamte Ruhetremor mit
nur einem Wert versehen. Der Fokus liegt hierbei auf der Konstanz des Ruhetremors
wahrend der Untersuchungszeit, in der sich unterschiedliche Korperteile
abwechselnd in Ruhelage befinden. Diese Bewertung erfolgt absichtlich am Ende der
Untersuchung, so dass verschiedene Informationen in die Bewertung einflieRen
konnen.

0: normal: Kein Tremor.

1. angedeutet Ruhetremor ist bei < 25% der gesamten Untersuchungszeit
vorhanden: vorhanden.

2: leicht Ruhetremor ist bei 26-50% der gesamten Untersuchungszeit
ausgepragt: vorhanden.

3: malig Ruhetremor ist bei 51-75% der gesamten Untersuchungszeit
ausgepragt: vorhanden.

4: schwer Ruhetremor ist bei > 75% der gesamten Untersuchungszeit

ausgepragt: vorhanden.

Einfluss der Dyskinesien auf Teil 3 der Bewertung

A. Traten Dyskinesien (Chorea oder Dystonie) wahrend der Untersuchung auf?
(3 Nein O Ja

B. Falls ja, hatten diese Bewegungen Einfluss auf die Bewertung?

(3 Nein O Ja
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Hoehn und Yahr Stadium

N

aa

Asymptomatisch.

Nur einseitige Beteiligung.

Beidseitige Beteiligung ohne Gleichgewichtsstorung.

Leichte bis maBig ausgepragte beidseitige Beteiligung; gewisse
Haltungsinstabilitat, jedoch korperlich unabhangig; braucht Unterstitzung zum
Ausgleich beim Zugtest.

Starke Behinderung; kann aber noch ohne Hilfe gehen oder stehen.

Ohne fremde Hilfe auf den Rollstuhl angewiesen oder bettlagerig.
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Teil 4: motorische Komplikationen

Ubersicht und Instruktionen: In diesem Abschnitt verwendet der Untersucher
anamnestische und objektive Informationen far die Beurteilung von zwei motorischen
Komplikationen: Dyskinesien und motorische Fluktuationen, einschlieBlich Dystonie
im OFF-Stadium. Verwenden Sie alle Informationen, die Sie vom Patienten, der
Betreuungsperson und im Rahmen der Untersuchung erhalten haben, um sechs
Fragen zu beantworten, die die Funktion in der vergangenen Woche einschlieBlich
heute zusammenfassen. Geben Sie bitte wie bereits in den anderen Abschnitten eine
ganzzahlige Bewertung (keine halben Punkte) an und lassen Sie keine Bewertung
offen. Falls die Frage nicht bewertet werden kann, benutzen Sie den Vermerk ,UR"
fuir _Nicht zu Bewerten (umable to rate)*. Einige Antworten werden Sie auf
Prozentzahlen basierend auswahlen missen: Dazu missen Sie bestimmen, wie
viele Stunden der Patient normalerweise wach bleibt und diese Zahl als Nenner fir
die ,OFF*-Phase und Dyskinesien benutzen. Die gesamte ,OFF“-Zeit wird als
Nenner fiar ,OFF-Dystonie® benutzt.

Operationale Definitionen der Begriffe zur Anwendung fir den Untersucher:

Dyskinesien: Unwillkirliche wahllose Bewegungen

Worte, die die Patienten oft fur Dyskinesien benutzen, sind: ,unregelmafBige
Zuckungen®, ,Uberbewegungen®, ,Zappeln®. Es ist wichtig, dem Patienten den
Unterschied zwischen Dyskinesien und Tremor zu erklaren, da dies zu einer
haufigen Verwechslung bei der Beurteilung von Dyskinesien durch den Patienten
fahrt.

Dystonie: verzerrte Haltung, oftmals mit Verdrehungen:
Worter, die die Patienten oft fur Dystonie benutzen, sind ,Spasmen®, .Krampfe®,
Fehlstellung®.

Motorische Fluktuationen: Wechselndes Ansprechen auf die Medikamente:

Worte, die die Patienten oft far motonische Fluktuationen benutzen, sind ,Nachlassen
der Wirkung®, ,Abklingen der Wirkung®, ,Achterbahn-Effekt®, ,Ein-und-Aus (on-off)*,
<ungleichmafige Medikamentenwirkung®.

OFF: Typischer Status, wenn die Patienten auf Medikamente schlecht ansprechen
oder die typische Antwort, wenn die Patienten keine Behandlung des
Parkinsonismus erhalten. Worte, die die Patienten oft benutzen, sind _Tal",
.Schlechte Zeit”, Zeit des Zittemns®, ,Zeit der Verlangsamung®, ,Zeit, in der meine
Medikamente nicht wirken®.

ON: Typischer Status, wenn die Patienten Medikamente bekommen und gut darauf
ansprechen:
Worte, die die Patienten oft benutzen, sind ,gute Zeit*, .gehfahig®, ,Zeit, in der meine

Medikamente wirken®.
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A Dyskinesien

4 Dauer von Dyskinesien

Instruktionen fiir den Untersucher : Emmitteln Sie die Stunden der iblichen Wachzeit
tagsuber und die Stunden mit Dyskinesien. Berechnen Sie daraus den Prozentwert. Falls der
Patient Dyskinesien in der Sprechstunde entwickeit, kdonnen Sie auf diese Bezug nehmen,
damit der Patient und der Angehorige besser verstehen, was sie bewerten sollen. Sie
konnen auch die dyskinetischen Bewegungen, die Sie bei dem Patienten zuvor gesehen
haben, oder typische dyskinetische Bewegungen anderer Patienten vorspielen. SchlieBen
Sie frihmorgendliche und nachtliche schmerzhafte Dystonien in dieser Frage aus.

Anweisungen fiur den Patienten [und die Betreuungspersoni:

Wie viele Stunden pro Tag haben Sie in der vergangenen Woche normalerweise geschlafen,
einschlieBlich Nachtschlaf und Schlafzeiten tagsuber ? Also, wenn Sie Stunden
schlafen, sind Sie Stunden wach. In wie vielen Stunden der Wachzeit treten hin- und
herschaukelnde, ruckartige, unregelmaBige oder zuckende Bewegungen auf?

Beriicksichtigen Sie nicht die Zeiten, in denen Sie an einem Tremor, also einem

gleichmaBigen Zittern leiden, bzw. Zeiten, in denen Sie schmerzhafte Verkrampfungen oder

Spasmen des FuBes am frihen Morgen oder nachts entwickeln. Danach werden Sie spater

befragt.
Konzentrieren Sie sich nur auf hin- und herschaukelnde, ruckartige, unregelmaBige oder

zuckende Bewegungen. Summieren Sie alle Stunden der ublichen Wachzeit tagsuber, zu

denen diese normalerweise auftreten.
Stundenanzahl (benutzen Sie diese Zahl fur Ihre Kalkulation).

0. Keine.

1. 1 - 25% des Tages.

26 - 50% des Tages.
51 -75% des Tages.

A w N

76 - 100% des Tages.

1. Stunden der Wachheit gesamt
2. Gesamtzahl von Stunden mit Dyskinesien
3. % Dyskinesien ((2/1)*100)
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4 2 Funktionelle Beeintrachtigung durch Dyskinesien

Instruktionen fiir den Untersucher: Emmitteln Sie, bis zu welchem Grad Dyskinesien
das tagliche Leben des Patienten in Bezug auf Aktivitaten und soziale Interaktionen
beeintrachtigen. Verwenden Sie dazu die Antwort des Patienten und des
Angehorigen sowie lhre eigenen Beobachtungen in der Sprechstunde, um die
bestmogliche Antwort zu finden.

Instruidionen fir den Patienten [und die Befreuungsperson]: Haffen Sie wahrend der
lefzten Woche haufig Schwienigkeifen Tatigkeiten durchzufithren oder unfer

Menschen zu sein, wenn diese ruckarfigen Bewegungen aufgetrefen sind? Hindemn

Sie diese Bewegungen bei lhren Tatigkeifen oder beim Umgang mit anderen

Menschen?

0: Nomal: Keine Dyskinesien oder keine Beeintrachtigung der Aktivitaten oder
sozialen Interaktionen durch Dyskinesien.

1: Angedeutet

vorhanden: Dyskinesien beeintrachtigen wenige Aktivitaten, aber der Patient fahrt
nomalerweise alle Aktivitaten wahrend der Dyskinesie-Perioden durch
und nimmt an allen sozialen Interaktionen teil.

2: Leicht
ausgepragt: Dyskinesien beeintrachtigen mehrere Aktivitaten, aber der
Patient fuhrt normalerweise alle Aktivitaten wahrend der Dyskinesie-
Pernioden durch und nimmt an allen sozialen Interaktionen teil.

3: MaBig

ausgepragt: Dyskinesien beeintrachtigen die Aktivitaten soweit, dass der Patient
wahrend der Dyskinesie-Perioden gewisse Aktivitaten nicht durchfahrt
oder nicht an sozialen Aktivitaten teilnimmt.

4: Schwer

ausgepragt: Dyskinesien beeintrachtigen die Funktion soweit, dass der Patient
wahrend der Dyskinesie- Pernoden die meisten Aktivitaten nicht
durchfiihrt oder an den meisten sozialen Interaktionen nicht teilnimmt.
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B motorische Fluktuationen

4 3Dauer der Off-Phase

Instruktionen fur den Untersucher: Verwenden Sie bitte die in Frage 4.1 berechnete
Stundenanzahl der Wachzeit und emitteln Sie die Stunden der ,OFF*-Phase.
Berechnen Sie daraus die Prozentzahl. Falls der Patient eine OFF-Phase in der
Sprechstunde entwickelt, konnen Sie auf diesen Zustand Bezug nehmen. Sie konnen
auch auf lhre Erfahrung mit dem Patienten zurickgreifen, um eine typische OFF-
Phase zu beschreiben. Zusatzlich konnen Sie eine OFF-Phase, die Sie bei dem
Patienten zuvor gesehen haben, oder eine typische OFF-Phase anderer Patienten
nachahmen. Notieren Sie die durchschnittliche Anzahl von OFF-Stunden, die Sie fur
das Item 4.6 benotigen werden.

Instruktionen far den Patienten [und die Betreuungsperson]: Bei manchen Patienten

mit Parkinson-Krankheit zeigen Medikamente einen guten Effekd wahrend der
gesamten Wachzeit und wir nennen diese Phase ,ON*“ Phase. Andere Patienten
nehmen zwar ihre Medikamente und dennoch wirken diese nicht durchgangig.
Manchmal kann sich der Patient deshalb einige Zeit lang nicht gut oder nur
eingeschrankt oder verlangsamt bewegen. Arzte nennen diese schiechfen Phasen
. OFF“Phase. Sie haben mir vorhin gesagt, dass Sie normalerweise ____ Stunden
pro Tag wach sind. Wie viele Stunden wahrend dieser Wachzeit haben Sie diese

schlechte Phase oder OFF-Phase ___ ?(Benufzen Sie diese Zahl far lhre

Berechnung).

0: Normal: Keine OFF-Zeit.

1: Angedeutet vorhanden: <25% der Wachzeit tagsuber.
2: Leicht ausgepragt: 26-50% der Wachzeit tagsiiber.
3: MaBig ausgepragt: 1-75% der Wachzeit tagsiuber.
4: Schwer ausgepragt: > 75% der Wachzeit tagsuber.
1. Stunden der Wachzeit gesamt -

2. Gesamtzahl von Stunden im ,OFF*

3. % OFF = ((2/1)*100):
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4 AFunktionelle Beeintrachtigung durch Fluktuationen

Instruktionen fiur den Untersucher: Emitteln Sie, bis zu welchem Grad motorische
Fluktuationen das tagliche Leben des Patienten in Bezug auf Aktivitaten und soziale
Interaktionen beeintrachtigen. Diese Frage konzentriert sich auf den Unterschied
zwischen ON- und OFF - Phasen. Falls bei dem Patienten keine OFF - Phasen
auftreten, ist die Bewertung ,0°. Allerdings ist die Bewertung ,0° auch bei den
Patienten mit sehr geringen Fluktuationen moglich, falls die Aktivitaten des taglichen
Lebens nicht beeintrachtigt werden. Benutzen Sie die Antwort des Patienten und des
Angehorigen sowie lhre eigenen Beobachtungen in der Sprechstunde, um die
bestmoglichste Antwort zu finden.

Insfruktionen fiir den Patienten [und die Betreuungsperson]: Uberfegen Sie, wann
diese schlechten Phasen oder ,0OFF“Phasen wahrend der lefzten Woche
aufgetrefen sind. Haben Sie fur gewodhniich mehr Schwierigkeiten bei lhren

Tatigkeiten oder beim Umgang mit anderen Menschen im Vergleich zum Rest des
Tages, wenn Sie die Wirkung lhrer Medikamenfe spiren? Gibt es bestimmie
Tatigkeiten, die Sie normalerweise wahrend einer guten Periode durchfithren und mit
denen Sie wahrend der schiechten Periode Probleme haben bzw. deren Ausfithrung

Sie dann volistandig einstellen?

0: Normal: Keine Fluktuationen oder keine Beeintrachtigung der Aktivitaten
oder sozialen Interaktionen durch Fluktuationen.

1: Angedeutet

vorhanden: Fluktuationen beeintrachtigen einzelne Aktivitaten, aber der
Patient fuhrt trotzdem alle Aktivitaten wahrend der OFF - Phase
durch und nimmt an allen sozialen Interaktionen teil, die
typischerweise in der ON - Phase stattfinden.

2: Leicht

ausgepragt: Fluktuationen beeintrachtigen mehrere Aktivitaten, aber der
Patient fuhrt normalerweise alle Aktivitaten wahrend der OFF-
Phase durch und nimmt an allen sozialen Interaktionen teil, die
typischerweise in der ON - Phase stattfinden.

3: MaBig

ausgepragt: Fluktuationen beeintrachtigen die Durchfihrung der Aktivitaten
wahrend der OFF-Phase soweit, dass der Patient gewisse
Aktivitaten nicht durchfahrt und an gewissen sozialen
Interaktionen nicht teilnimmt, die typischerweise in der ON -
Phase stattfinden.

4: Schwer

ausgepragt: Fluktuationen beeintrachtigen die Funktion soweit, dass der

Patient wahrend der OFF-Phase die meisten Aktivitaten nicht
durchfuhrt oder an den meisten sozialen Interaktionen nicht
teilnimmt, die typischerweise in der ON - Phase stattfinden.
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4 5 Komplexitat der motorischen Fluktuationen

Instruktionen fur den Untersucher: Beurteilen Sie, wie sich die OFF - Phasen durch
die Medikamentendosis, Tageszeit, Nahrungseinnahme oder andere Faktoren
vorhersagen lassen. Verwenden Sie dazu die Informationen vom Patienten, des
Angehorigen und erganzen Sie diese mit lhren eigenen Beobachtungen. Fragen Sie
den Patienten, wann die Fluktuationen auftreten: Immer zu bestimmten Zeiten,
meistens zu bestimmten Zeiten (was Sie unten fur den Unterschied zwischen
.angedeutet vorhanden® und _leicht ausgepragt® benotigen werden), nur manchmal
zu bestimmten Zeiten oder vollkommen unvorhersehbar. Durch Eingrenzung der
Prozentzahl bei der Befragung konnen Sie sich der richtigen Prozentzahl annahem.

Instruidionen far den Patienten [und die Befreuungspersonj: Bei manchen Patienten

koénnen die schiechte oder OFF-Phase zu bestimmien Tageszeifen bzw. beim Essen
oder beim Sport aufireten. Haben Sie wahrend der lefzten Woche gewusst, wann die
schiechten Phasen auftrefen wiirden? Mit anderen Worfen, kommen lhre schiechten
Phasen immer oder meistens zu einer bestimmten Zeit? Kommen sie nur manchmal

zu einer bestimmiten Zeit? Sind thre schiechten Phasen absolut unvorhersehbar?

0: Nomal: Keine motorischen Fluktuationen.
1: Angedeutet
vorhanden: OFF - Phasen sind immer oder fast immer vorhersehbar (>75%)

2: Leicht ausgepragt: OFF - Phasen sind meistens vorhersehbar (51-75%)
3: MaRig ausgepragt: OFF - Phasen sind manchmal vorhersehbar (26-50%)
4: Schwer ausgepragt: OFF - Phasen sind selten vorhersehbar (<25%)
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4 6 Schmerzhafte Off- Stadium Dystonie

Instruktionen fur den Untersucher: Ermittein Sie bei Patienten, die motorische
Fluktuationen haben, welcher Antell der OFF-Phase auf schmerzhafte Dystonie
entfallt. Sie haben bereits die Anzahl von Stunden der OFF-Phase emittelt (4.3).
Berechnen Sie nun, wie viele davon mit Dystonie assoziiert sind und berechnen Sie
den Prozentwert. Falls die OFF-Phase nicht auftritt, notieren Sie (.

Instruktionen fir den Patienten fund die Betreuungspersonyj:

in einer der vorherigen Fragen, haben Sie ____ Stunden angegeben, die Sie frolz
threr Medikamente in einer unbeweglichen oder OFF-Phase verbringen. Kommt es
wahrend dieser schiechfen Phasen oder OFF-Phasen zu schmerzhaften
Verkrampfungen oder Spasmen? Wenn Sie alle Episoden der schmerzhaften
Verkrampfungen wahrend des Tages summieren, wie viele Stunden vonden
Stunden der schlechten Phasen wiirden Sie berechnen?

0: Nommal: Keine Dystonie oder keine OFF-Phase.
1: Angedeutet
vorhanden: <25% der Zeit im OFF-Stadium.

2: Leicht ausgepragt: 26-50% der Zeit im OFF-Stadium.
3: MaRig ausgepragt: 91-75% der Zeit im OFF-Stadium.
4: Schwer ausgepragt: > 75% der Zeit im OFF-Stadium.

1. Gesamtstunden der OFF-Phase
2. Gesamtzahl der Stunden mit Dystonie
3. % OFF-Dystonie = ((2/1)*100):

Zusammenfassung fir den Patienten: LESEN SIE DIES DEM PATIENTEN VOR

Jetzt sind wir am Ende der Beurteilung lhrer Parkinson- Krankheit angelangt. Ich
weil}, dass die Fragen und Aufgaben eine gewisse Zeit in Anspruch genommen
haben, aber ich wollte eine vollstandige Erhebung durchfihren und alle Details
bertcksichtigen. Dabei habe ich eventuell Probleme angesprochen, die Sie nicht
haben. Moglicherweise habe ich auch Probleme erwahnt, mit denen Sie niemals
konfrontiert werden. Nicht jeder Patient entwickelt alle diese Probleme, aber da sie
moglicherweise auftreten konnten, ist es wichtig, alle Fragen mit jedem Patienten
durchzugehen. Vielen Dank fur die Zeit, die Sie sich genommen haben und fir lhre
Bereitschatft, diesen Fragebogen mit mir zu bearbeiten.

Summe Tell I:
Summe Teil lI:
Summe Teil lll:
Summe Teil IV:

Gesamtpunktzahl UPDRS im motorischen ON:
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MDS UPDRS Bewertungsblatt

1A Informationsquellen C Palienl 3.3b Higor- ROE
T Betreuungsperson
T Patient 1 =
Betreuungsperson 3¢ Rigor - LOE
35d Rigar - RUI
Tell |
1.1 Kognitive Beeintrachtigung 3.3c Rigor LUE
1.2 Halluzinationcn und Psychose 3.4a Fingertippen  rechte Hand
13 Depressive Stimmung 3.4b Fingertippen  linke Hang
1.4 Angstiiche Stimmung 3.5a Handbcwegungen  rochtc
Hand
15 Apathie 350 Handbewszgungen — linke Hand
16 Merkmale enes Dopemin- 36a I’ronation-Sugination — rechte
Nysragulationssyndroms Iland
1.6a | Wer hat den Fragebogen C Patient 3.6b Pronation-Supination — linke
ausygellll T Befreunngsperson Hand
C Patient + - Py
Beireuungeperson 374 Vorlusslippen — rechler Fui
1.7 Schiafstorungen 3.7b VorfuBticpen — linker Fu®
18 Tagesschiafrigkeit 3.8a Bewedlichkeit der Beine —
rechtes Bein
1.0 Schmerz unc anderc 3.8b Bewedlichkeit der Beine
Sinnessmpfindungen linkes Bein
110 Nlasenstoringen 30 Aufstehen vom Stunl
111 Verstopfungsprobleme 310 Ganubild
Scheandelgetthl m Stehen 3 Blockade beim Gehen
Mattigkeit 312 Pozturale Stabilitaét
313 Karperhaltung
Teil ll
21 Sprache 314 Glubale Spuntaneilal der
Bcwegung
22 Speicheifiuss und Ptyalismus 3.15a | Haltetrcmor  rechte Hand
23 Kzuen und Schiucken 3.15b Haltetrcmor  linke Hand
24 Esscn 3.16a | Bowegungstremor rechte
I land
25 Arkleiden 316b NBewegungstremor — linke | land
28 Kirpemfla: 317a Amplitude des Ruhefremors—
RO
27 Handschrift 3.17b Amplitude des Ruhetremors—
LOE
28 Hobbys und andere Aktivitzten 3.17¢ | Amplitude des Runetramors—
RUE
29 Wenden im Bett 31¢d | Amplitude des lunetremors—
LUE
210 Tremor 317e Amplitude des Ruhetramors—
Lippen/Kiefer
21 Aulslehen aus demn Bell, 3.18 Konslanz des Rubieliemors
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Quelle: von www.movementdisorders.org

Aussteigen aus cinem Auto oder
Aulslehen aus ginsm lielen Sessel
212 | Gehen und Gleichgewicht Traten Dyskinesien auf? ONein OJa
213 | Blockaden beim Gehen Hatten disse Eintluss aut die ONein OJa
Bewertung?
3a Frhall der Palienl Medikamenle? ONein ZJa Hoehin und Yabir Sladium
3b Klinischer Status des Patienten Jott  uon
Teil IV
3 Nimmt der Patient Levodopa cin? ONein ZJa 41 Daucr dor Dyskincsicn
3.C1 Falls ja, wie visle Minuten sind seit 42 Funktionelle Beeintrachtigung
der leizten Macikamenten-cosis Minuten curch Dyskinesien
vergangen?
43 Nauer der OFF-Phase
Teil Il
31 Sprache 44 Funktionelle Beeintrachtigung
durch Fluktuationen
32 Gesichtsaudruck 45 Komplexitat der motorischen
Fluktuzstionen
33Ja | Rigor— Nacken 46 Schmerzhafie OFF-Stadium
Dystonie
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Anhang 3: Non-Motor Symptoms Scale (NMSS)

Symptome, die wahrend des letzten Monats auftraten werden erfasst. Jedes Symptom wird bewertet wie folgt:

Auspragung: 0 = keine, 1 = leicht: Symptome vorhanden, aber verursachen wenig Belastungen oder Beeintrachtigung des
Patienten. 2 = malig: malige Belastung oder Beeintrachtigung fur den Patienten. 3 = schwer: erhebliche Belastung oder

Beeintrachtigung des Patienten.

Haufigkeit: 1 = seften (< 1/Woche), 2 = gelegentlich (1/Woche), 3 = haufig (mehrere Mal pro Woche), 4 = sehr haufig (taglich oder

standig)

Die einzelnen Bereiche werden unterschiedlich gewichtet. Ja / Nein Antworten werden nicht in die abschliefende Haufigkeit x

Schwere-Berechnung eingeschlossen
(Der bei den Fragen in Klammem gesetzte Text wurde als Erklarungshilfe eingefugt).

Bereich 1: Kardiovaskular, einschl. Stiirze

1. Leidet der Patient unter Benommenheit, Schwindel oder Schwache beim Aufstehen aus

dem Sitzen oder aus liegender Position?
2. Sturzt der Patient aufgrund von Ohnmacht oder plotzlichem Bewusstseinsverlust?

Summenwert:

Bereich 2: Schlaf / Miidigkeit
3. Kommt es bei dem Patienten zu unwillkiirlichem Wegdammermn oder Einschlafen
wahrend alltaglicher Aktivitaten (zum Beispiel wahrend Unterhaltungen, bei den
Mahlizeiten oder beim Fernsehen oder Lesen)?
4. schranken Mudigkeit oder Energiemangel (nicht Verlangsamung) die alltaglichen
Aktivitaten des Patienten ein?
5. Hat der Patient Probleme ein- oder durchzuschlafen?

6. Fuhlt der Patient wenn er / sie ruhig sitzt oder liegt den Drang die Beine zu bewegen
oder Unruhe in den Beinen und bessern sich diese Beschwerden bei Bewegungen?
Summenwert:

Bereich 3: Stimmung / Kognition
7. Hat der Patient das Interesse an ihrer / seiner Umgebung verloren?

8. Hat der Patient das Interesse an Aktivitaten verloren oder verminderte Motivation neue
Aktivitaten zu beginnen?
9. Fuhlt sich der Patient ohne erkennbaren Grund nervos, besorgt oder angstlich?

10. Erscheint der Patient traurig oder deprimiert oder hat er / sie derartige Gefuhle
angegeben?

11. Hat der Patient eine verflachte Stimmungslage ohne die normalen ,Hochs" und ,Tiefs"?

12. Hat der Patient Probleme, bei seinen iblichen Aktivitaten Freude zu empfinden oder
berichtet er, dass ihm Freude fehit?

Summenwert:

Bereich 4: Wahrneh bk / Halluzinati

HSp

13. Gibt der Patient an dass er / sie Dinge sieht die nicht vorhanden sind?

14. Hat der Patient Wahrnehmungen, von denen Sie wissen, dass sie nicht der Realitat
entsprechen (z. B. die Vorstellung geschadigt, beraubt oder betrogen zu werden)?

15. Leidet der Patient unter Doppelbildern (2 separate reale Dinge und nicht
verschwommenes Sehen)?

Summenwert:

Haufigkeit

OooOOoOoooOo OooO0Oo d o0

OoOoo

Haufigkeit

(|

I I

I I Y I

ooao
DDDD |:|[:JCI[:IE]DD |:|DDD|:I DDD

X Schwere
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Bereich 5: Aufmer keit / Gedachtni

16. Hat der Patient Probleme, die Konzentration wahrend Aktivitaten aufrecht zu erhalten
(z. B. beim Sprechen oder bei Unterhaltungen)?

17. Vergisst der Patient Dinge, die ihr / ihm eine kurze Zeit vorher erzahlt wurden oder
Ereignisse, die sich in den letzten Tagen ereignet haben?

18. Vergisst der Patient Dinge zu erledigen (z. B. Tabletten einnehmen oder
Haushaltsgerate auszustellen)?

Summenwert:

Bereich 6: G intestinaler Trakt
19. Hat der Patient tagsiiber Speichelfluss?

20. Hat der Patient Probleme beim Schiucken?

21. Leidet der Patient an Verstopfung (Stuhlentleerung weniger als 3 x pro Woche)

Summenwert:

Bereich 7: Miktion
22. Hat der Patient Probleme, den Urin zu halten (Harndrang)?

23. Muss der Patient innerhalb von 2 Std. nach dem letzten Urinieren Wasserlassen
(Pollakisurie)?
24. Muss der Patient regelmalig nachts aufstehen, um Wasser zu lassen (Nykturie)?

Summenwert:

Bereich 8: Sexualfunktionen

25. Hat der Patient ein verandertes Interesse an Sexualitat (deutlich gesteigert oder
vermindert, bitte unterstreichen)?
26. Hat der Patient Probleme beim Geschlechtsverkehr?

Summenwert:

Bereich 9: Verschiedenes
27. Leidet der Patient an Schmerzen, die nicht durch andere Ursachen erklart werden
(stehen diese in Beziehung zu einer Medikamenteneinnahme und werden sie durch
Antiparkinson-Medikamente gebessert)?

28. Gibt der Patient Veranderungen bei der Fahigkeit zu Riechen oder zu Schmecken an?

29. Gibt der Patient aktuell eine Gewichtsveranderung an (nicht durch Diéat bedingt)?

30. Leidet der Patient an exzessivem Schwitzen (nicht durch warmes Wetter bedingt)

Summenwert:

Gesamtwert:

Haufigkeit

Ooono

O 0O

oo OO O

[ Y I B

Oo0ooO

(Mooe o [Joe [Jsoo [Jons [Joo

O 0O

OO OO Qd

I I

X Schwere

Alle Informationen, die Sie in diesem Formular angeben, werden vertraulich behandelt und nur zu dem Zweck verwendet,
fur die sie erhoben wurden. Die angegebenen Informationen werden zur Veraufskontrolle benutzt. Ihre persénlichen
Daten werden in Ubereinstimmung mit dem Datenschutzgesetz verwendet und aufbewahrt.

Entwickelt und validiert von der International PD Non-Motor Group, deutsche Version von Ebersbach G, Jost W,
Odin P, Storch A. ©Chaudhuri KR, Ebersbach G, Jost W, Odin P, Storch A, 2009. For request:

Alexander.Storch@uniklinikum-dresden.de

Quelle: von www.movementdisorders.org
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Anhang 4: King’s Parkinson’s Disease Pain Scale (KPDPS)

Patienten Nr.: Initialen: Geb.:

Diese Skala wurde konzipiert, um die verschiedenen Arten und Muster von Schmerz zu definieren und
genau zu beschreiben, die Ihr/-e Patient/-in wihrend des letzten Monats aufgrund ihrer/seiner
Parkinson-Erkrankung oder der diesbeziiglichen Medikation erlebt haben koennte.

Jedes Symptom soll bewertet werden in Bezug auf

Schwere: 0= keine
1= leicht (Symptome vorhanden, aber verursachen dem Patienten wenig Belastung
oder Beeintrichtigung)
2 =m3Rig (maRige Belastung oder Beeintrachtigung fir den Patienten)
3 = schwer (erhebliche Belastung oder Beeintrichtigung fir den Patienten)

Haufigkeit: 0= nie
1=selten (<1/Woche)
2 = gelegentlich (1/Woche)
3 = hiufig (mehrere Male pro Woche)
4 = sehr haufig (tdglich oder stdndig)

Schwere Hiufigkeit  Hiufigkeit

Domdne 1: Muskuloskelettaler Schmerz (0=3) (0=4) x Schwere
1. Erlebt der Patient Schmerzen um ihre/seine Gelenke? I:l I:l
(einschlieRlich arthritischer Schmerzen)
Doméine 1 Gesamtpunktzahl:
Domine 2: Chronischer Schmerz
2. Erlebt der Patient Schmerzen tief im Kérper? (Ein generalisierter |:| |:|

konstanter, dumpfer Schmerz - zentraler Schmerz)

3. Erlebt der Patient Schmerzen im Zusammenhang mit einem
inneren Organ? (Zum Beispiel Schmerzen um die Leber, D |:|
den Magen oder die Geddarme - viszeraler Schmerz)
Domdéne 2 Gesamtpunktzahl:
Domine 3: Schmerzen im Zusammenhang mit Fluktuationen

4. Erlebt der Patient dyskinetische Schmerzen? (Schmerz im |:| I:l
Zusammenhang mit abnormen unwillkirlichen Bewegungen)

5. Erlebt der Patient “off” Dystonien in einer |:| I:I
bestimmten Region? (In der Region der Dystonie)

JUugydpu

6. Erlebt der Patient generalisierte “off” Schmerzen |:| D
(Ganzkérperschmerz oder in Regionen fern der Dystonie)
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Domaine 3 Gesamtpunktzahl: E
Schwere Hiufigkeit Haufigkeit
Doméne 4: Nichtlicher Schmerz (0-3) (0-4) % Schwere

7. Erlebt der Patient Schmerzen im Zusammenhang mit
ruckartigen Beinbewegungen wihrend der Nacht (PLM) oder |:| D
unangenehmen brennenden Empfindungen in den
Beinen, welche sich durch Bewegung bessern (RLS)?

i

8. Erlebt der Patient Schmerzen im Zusammenhang mit I:l D
Schwierigkeiten beim Umdrehen nachts im Bett?
Domdne 4 Gesamtpunktzahl:
Domiine 5: Oro-fazialer Schmerz
9. Erebt der Patient Schmerzen beim Kauen? D I:l
10.Hat der Patient Schmerzen wegen nachtlichen Zéhneknirschens?[l I:l
11.Hat der Patient ein Burning mouth Syndrom? D I:l

Domédne 5 Gesamtpunktzahl:
Domiine 6: Verfirbung Odem/Schwellung

12.Erlebt der Patient einen brennenden Schmerz in ihren/seinen
GliedmaRen? (oft assoziiert mit Schwellung oder D D
dopaminerger Therapie)

13.Erlebt der Patient diffuse Unterbauchschmerzen? |:| D
Doméne 6 Gesamtpunktzahl:
Domiine 7: Radikuldrer Schmerz

14.Erlebt der Patient einen einschieRenden/ kribbelnden |:I D
Schmerz entlang der GliedmaRen?

Domdne 7 Gesamtpunktzahl:

0 00 Qgut peougd

Gesamtpunktzahl (alle Domdnen):

Kommentare:

Quelle: aus (Jost et al., 2018).
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Anhang 5: 19 Item Wearing-Off Questionaire (WOQ-19)

« Kreuzen Sie bitte in Spalte A ,Ja“ fir alle Symptome an, die bei lhnen an einem
typischen Tag im vergangenen Monat aufgetreten sind.

« Kreuzen Sie in Spalte B ,Ja* an, wenn sich dieses Symptom normalerweise
verbessert oder verschwindet, nachdem Sie die niachste Dosis lhrer Parkinson-
Medikation eingenommen haben.

« Kreuzen Sie in Spalte B ,Nein" an, wenn sich das Symptom nach Einnahme der
nichsten Dosis lhrer Parkinson-Medikation nicht verbessert oder verschwindet.

A B

Symptom verbessert sich
Symptome Symptom tritt auf nach Einnahme der
nachsten Dosis meiner
Parkinson-Medikation

Ja Nein Ja Nein

Tremor

Probleme beim Sprechen

Angst

Vermehrtes Schwitzen

Stimmungsschwankungen

Schwiéche

Gleichgewichtsprobleme

@DIN|P A @D

Verlangsamung der Bewegungen

Reduzierte Geschicklichkeit

-
o

. Taubheit

—
—_

. Aligemeine Steifigkeit

—
n

. Panikattacken

—
w

. Benommenheit/ verlangsamtes
Denken

14. Bauchbeschwerden

15. Muskelkrdmpfe

16. Schwierigkeiten beim Aufstehen
aus einem Stuhl

17. Wahrnahmung von HeiB und Kalt

18. Schmerz

19. Gliederschmerz

Quelle: aus (Mantese et al., 2018)
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Anhang 6: Non-Motor Symptoms Questionaire (NMS-Quest)

Die Bewegungsstorungen bei der Parkinson-Erleankung sind gut bekannt. Es
kénnen aber manchmal auch andere Probleme aufireten, als Teil der Erkrankung
oder deren Behandiung. Es ist wichtig, dass der Arzt Gber diese Probleme Bescheid
weill, v.a. wenn sie von thnen als storend empfunden werden.

Eine Reihe von Problemen ist unten angefihrt. Bitfe kreuzen Sie das Feld ,Ja“ an,
wenn Sie das beschriebene Sympforn wiahrend des letzten Monats erlebf haben.
Der Arzt oder die Krankenschwester kann lhnen Fragen stellen, um thnen bei der
Entscheidung zu helfen. Wenn bei Ihnen das jeweilige Problem im Laufe des lefzten
Monals nicht aufgetreten ist, lreuzen Sie bitte das Feld ,Nein“ an. Sie soliten auch
dann ,Nein“ antworfen, wenn Sie die Sympfome in der Vergangenheif, aber nicht
wahrend des lefzten Monats hatfen.

Ist bei Ihnen innerhalb des letzten Monats folgendes aufgetreten?

10.

11.

12.

13.

14.

Herauslaufen von Speichel tagsiber

Verlust oder Veranderung Ihrer Fahigkeit zu Riechen oder zu
Schmecken

Schwierigkeit beim Schlucken von Nahrung oder Gefranken oder
Probleme mit Verschlucken

Erbrechen oder Gefiihl von Ubelkeit

Verstopfung (weniger als 3 Stuhlentleerungen pro Woche) oder
Notwendigkeit beim Stuhlgang stark zu pressen

Stuhlinkontinenz

Gefuhl der unvollstandigen Darmentleerung nach dem
Toilettengang

Plotzlicher starker Harndrang, so dass Sie sich beeilen missen,
zur Toilette zu gehen

RegelmaBiges nachtliches Aufstehen zum Wasserlassen
Unerklarliche Schmerzen (nicht als Folge bekannter Erkrankungen
wie z.B. Arthritis)

Unerklarliche Gewichtsveranderungen (nicht als Folge geanderter
Ernahrung)

Probleme sich an Dinge zu erinnern, die karzlich passiert sind,
oder vergessen, Dinge zu erledigen

Interesseverlust an dem was um Sie herum geschieht, oder an
Aktivitaten

Sehen oder Horen von Dingen, von denen Sie wissen oder lhnen
gesagt wird, dass sie nicht da sind

JA

NEIN
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15.

16.
17.
18.
19.

20.

21.
22.

23.

24.
25.

26.

27.
28.
29.
30.

Schwierigkeiten, sich zu konzentrieren oder aufmerksam zu
bleiben

Sich traurig fuhlen, niedergeschlagen oder schwermiitig
Gefiuhl der Angst, Furcht oder Panik
Reduziertes oder gesteigertes Interesse an Sex

Gefihl von Schwierigkeiten beim Versuch Geschlechtsverkehr zu
praktizieren

Gefihl von Blutleere im Kopf, Schwindel oder Schwache beim
Aufstehen aus dem Sitzen oder Liegen

Starze

Schwierigkeiten, wahrend Aktivitaten wie Arbeit, Autofahren oder
Essen wach zu bleiben

Schwierigkeiten abends einzuschlafen oder nachts
durchzuschlafen

Intensive lebhafte Traume oder Traume, die Angst machen

Sprechen oder Bewegungen wahrend des Schlafs, so als ob Sie
einen Traum _ausleben®.

Unangenehme Empfindungen in lhren Beinen nachts oder beim
Ausruhen und das Gefihl, sich bewegen zu missen

Geschwollene Beine
UbermaBiges Schwitzen
Doppelbilder

Glauben, dass lhnen Dinge passieren, von denen andere sagen,
dass sie nicht wahr sind

Quelle: von www.movementdisorders.org

oooao O

O

O

]

O

oooao

NEIN

oooao O

|

O

|

|

Ooooao
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Anhang 7: Kings’s PD-Pain Questionaire (KPDPQ)

KING’S PD PAIN QUEST

Patienten ID: Initialen: Geburtsdatum:

Datum der Untersuchung:

Mannlich 3  Weiblich (O Zentrum:

SCHMERZEN BEI DER PARKINSONKRANKHEIT

Die motorischen Symptome der Parkinsonkrankheit sind gut bekannt. Ferner kénnen andere

Probleme, wie z.B. Schmerzen, als Teil der Krankheit oder der Behandlung auftreten. Es ist wichtig,
dass der Arzt die spezifische Art Ihrer Schmerzen kennt, vor allem wenn diese stérend fiir Sie sind.

Verschiedene Schmerzarten sind unten aufgefiihrt. Bitte:

Kreuzen Sie bitte im Kdstchen “Ja” an, wenn Sie unter dieser speziellen Art des Schmerzes

wahrend des letzten Monats gelitten haben.

Wenn Sie im letzten Monat nicht unter dieser Schmerzart gelitten haben, kreuzen Sie bitte im

Kastchen “Nein” an.

Der Arzt oder die Krankenschwester werden lhnen eventuell einige zusatzliche Fragen stellen,

um lhnen bei der Entscheidung zu helfen.

Bitte beachten Sie, dass sich dieser Fragebogen nur auf Schmerzen bezieht, die Sie in den letzten
30 Tagen erlitten haben.

HABEN SIE UNTER EINEM DER FOLGENDEM SCHMERZARTEN IM LETZTEN MONAT GELITTEN?

Ja Nein

1. Schmerzen im Bereich der Gelenke (einschlieRlich Schmerzen durch Arthritis) ............ O O
2. Schmerzen im Zusammenhang mit einem bestimmten inneren Organ

(z.B. Schmerzen im Bereich der Leber, des Magens oder des Darms) .......c.cceeveueeensenenns O O

Allgemeine nicht-spezifische Schmerzen in Ihrer BauChregion .........cuececvveerenvnevsnens (J O
4. Nicht-spezifische Schmerzen tief im Kérper: generalisierte, anhaltende,

HUMPr-stechende: SEIMBEZE surwimmronsisorms i msmasamEys s i O O
5. Schmerzen durch abnormale, unwillkirliche Bewegungen (Dyskinesie-Schmerzen) ... (J O
6. Schmerzhafte Muskelkrampfe in einer bestimmten Region wahrend ,,off“- Phasen

(wenn lhre Medikation NICAT WIrkt) v..e.eeeceececoescereeseseceeces s sessee e esssessss e sessssensensnnens L O
7. Generalisierter Schmerz wahrend der ,,off“- Phasen (Schmerz im gesamten Koérper

oder -teilen, der nicht auf Muskelkrampfe zuriickzuflihren ist) .......coeceeeveereeieseeerenenns O O
8. Schmerzen durch heftige Beinbewegungen im Schlaf wahrend der Nacht oder

unangenehme, brennende Empfindung in den Beinen, die sich durch Bewegung

bessern (Restless Legs Syndrom) .........ccceeeeevveeeenenesnennes (] O
9. Schmerzen durch Schwierigkeiten beim Umdrehen im Bett in der Nacht ..........c........... O O
10. Schmerz Whrend des KQUEBNS ........ceueeeeeiseeieisessiessssesesssasssssesesssas sessssesssssses susssssesesnsassssens O O
11. Schmerzen durch Zéhneknirschen wahrend der Nacht .........cccceeeieecieeeeecereeeeeees e O O
12. Brennendes Geflihl in INFEM MUNG .......ocoeeeirennienresrise s seseneesesssesesssas sersssssssssessssssens O O
13. Brennender Schmerz in den Extremitaten (oftmals in Verbindung mit Schwellung

ioder MedIKAtIOR] esmeamiinmuse s asosovoimsinso g s meims s in i aiis s st ] (]
14. EinschieBender / kribbelnder Schmerz entlang der GliedmaRen ......coevvreievreveiesrinns ] a

Version: V1 Datum: 05.11.2019

KPPQOK Ray-Chaudhuri, P Martinez-Martin, 2012. All Rights Reserved
Kontakt: chaudhuriray@hotmail.com

Quelle: aus (Martinez-Martin et al., 2018)
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Anhang 8: Beck-Depressions-Inventar, zweite Version (BDI-II)

Anleitung: Dieser Fragebogen enthalt 21 Gruppen von Aussagen. Bitte lesen Sie jede
dieser Gruppen von Aussagen sorgfaltig durch und suchen Sie sich dann in jeder
Gruppe eine Aussage heraus, die am besten beschreibt, wie Sie sich in den letzten
zwei Wochen, einschlieBlich heute, geflihlt haben. Kreuzen Sie die Zahl neben der
Aussage an, die Sie sich herausgesucht haben (0, 1, 2 oder 3). Falls in einer Gruppe
mehrere Aussagen gleichermafen auf Sie zutreffen, kreuzen Sie die Aussage mit der
héheren Zahl an. Achten Sie bitte darauf, dass Sie in jeder Gruppe nicht mehr als eine
Aussage ankreuzen, das gilt auch fir Gruppe 16 (Veranderung der
Schlafgewohnheiten) oder Gruppe 18 (Veranderungen des Appetits).

1. Traurigkeit 6. Bestrafungsgefiihle
0 Ich bin nicht traurig 0 Ich habe nicht das Gefiihl, fiir etwas
1 Ich bin oft traurig bestraft zu sein
2 Ich bin stindig traurig 1 Ich habe das Gefiihl, vielleicht bestraft zu
3 Ich bin so traurig oder ungliicklich, dass werden

Ich erwarte, bestraft zu werden
Ich habe das Gefiihl, bestraft zu sein

ich es nicht aushalte

W

2. Pessimismus

0 Ich sche nicht mutlos in die Zukunft

1 [ch sche mutloser in die Zukunft als sonst 7. Selbstablehnung

2 Ich bin mutlos und erwarte nicht, dass 0 Ich halte von mir genauso viel wie immer
meine Situation besser wird 1 Ich habe Vertrauen in mich verloren

3 Ich glaube, dass meine Zukunft hoff- 2 Ich bin von mir enttauscht
nungslos ist und nur noch schlechter wird 3 Ich lehne mich vollig ab

3. Versagensgefiihle

0 Ich fihle mich nicht als Versager 8. Selbstvorwiirfe
1 Ich habe hiufiger Versagensgefiihle 0 Ich kritisiere oder tadle mich nicht mehr
2 Wenn ich zuriickblicke, sehe ich eine als sonst

Menge Fehlschldge 1 Ich bin mir gegeniiber kritischer als sonst
3 Ich habe das Gefiihl, als Mensch ein 2 Ich kritisiere mich fiir all meine Mingel
volliger Versager zu sein 3 Ich gebe mir die Schuld fiir alles
- Schlimme, was passiert
4, Verlust von Freude
0 Ich kann die Dinge genauso gut geniefien

wie friiher 9. Selbstmordgedanken
1 Ich kann die Dinge nicht mehr so 0 Ich denke nicht daran, mir etwas anzutun
genieen wie frither 1 Ich denke manchmal an Selbstmord, aber
2 Dinge, die mir frither Freude gemacht ich wiirde es nicht tun
haben, kann ich kaum mehr genieBen 2 Ich méchte mich am liebsten umbringen
3 Dinge, die mir friiher Freude gemacht 3 TIch wiirde mich umbringen, wenn ich die
haben, kann ich iiberhaupt nicht mehr Gelegenheit dazu hitte
geniefen
5. Schuldgefiihle 10. Weinen
0 Ich habe keine besonderen Schuldgefiihle (¢ Ich weine nicht 6fter als friiher
1 Ich habe oft Schuldgefiihle wegen Dingen, 1 Ich weine jetzt mehr als friiher
die ich getan habe oder hitte tun sollen 2 Ich weine beim geringsten Anlass
2 Ich habe die meiste Zeit Schuldgefiihle 3 TIch méchte gern weinen, aber ich kann
3 Ich habe stindig Schuldgefiihle nicht
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11. Unruhe
0 Ich bin nicht unruhiger als sonst
1 Ich bin unruhiger als sonst
2 Ich bin so unruhig, dass 2s mir schwer
fallt, stillzusitzen
3

bewegen oder etwas tun muss

Ich bin sc unruhig, dass ich mich stindig

12. Interessenverlust
0 Ich habe das Interesse an anderen Men-
schen oder an Titigkeiten nicht verloren
1 Ich habe weniger Interesse an anderen
Menschen oder an Dingen als sonst
Ich habe das Interesse an anderen
Menschen oder an Dingen zum groften
Teil verloren
Es [allt mir schwer. mich iiberhaupt fiir
irgend etvsas zu interessieren

13. Entschlussunfihigkeit
0 Ich bin so entschlussfreudig wie immer
1 Es féllt mit schwerer als soust,
Entscheidungen zu treffen
Es fillt mir sehr viel schwerer als sonst,
Entscheidungen zu treffen
Ich habe Miihe, tiberhaupt
Entscheidungen zu treffen

2

3

14. Wertlosigkeit
0 Ich fihle mich nicht wertlos
1 Ich halte mich fiir weniger wertvoll und
niitzlich als sonst
2 Verglichen mit anderen Menschen fiihle
ich mich viel weniger wert

3 Ich fihle mich véllig wertlos

15. Energieverlust
0 Ich habe so viel Energie wie immer
1 Ich habe weniger Encrgie als sonst
2
noch etwas schaffe
3 Ich habe keine Energie mehr, um
uberhaupt noch etwas zu tun

Ich habe so wenig Energie, dass ich kaum

16. Veriinderungen der Schlafgewohnheiten
0 Meine Schlafgewohnheiten haben sich

nicht verdndert

Ich schlafe etwas mehr als sonst

Ich schlafe etwas weniger als sonst

Ich schlafe viel mehr als sonst

Ich schlafe viel weniger als sonst

Ich schlafe fast den ganzen Tag

Ich wache 1-2 Stunden friiher auf als

gewdohnlich und kann nicht mehr

einschlafen

la
1b
2a
2b
3a
3b

Quelle: aus (Kuhner et al., 2007)

17.

Reizbarkeit
0 Ich bin nicht reizbarer als sonst
1 Ich bin reizbarer als sonst

2 Ich bin viel reizbarer als sonst
3 Ich fithle mich davernd gereizt
18. Verinderungen des Appetits

0 Mein Appetit hat sich nicht verdandert

1a Mein Appetit ist etwas schlechter als
sonst

1b Mein Appetit ist etwas groBer als sonst

2a Mein Appetit 1st viel schlechter als sonst

2b Mein Appetit ist viel grofer als sonst

3a Ich habe iiberhaupt keinen Appetit

3b Ich habe stdndig HeiBhunger

19.

Konzentrationsschwierigkeiten

0 Ich kann mich so gut konzentrieren wie
immer

1 Ich kann mich nicht mehr so gut
konzentrieren wie sonst

2 Es fillt mir schwer, mich ldngere Zeit auf
irgend etwas zu konzentrieren
3 Ich kann mich iiberhaupt nicht mehr
konzentrieren
20. Ermiidung oder Erschopfung

0 Ich fiihle mich nicht miider oder
erschopfter als sonst
1 Tch werde schnzller miide oder erschopft

als sonst

2 Fiir viele Dinge, die ich iiblicherweise
e, bin ich zu miide oder erschipft
3 Ich bin so miide oder erschopft, dass ich
[ast nichts mehr tun kann
21. Verlust an sexuellem Interesse

0 Mein Interesse an Sexualitit hat sich in

letzter Zeit nicht verdndert

1 lch interessiere mich weniger fiir
Sexualitiit als frither

2 Ich interessiere mich jetzt viel weniger
fiir Sexualitit
3 Ich habe das Interesse an Sexualitit vollig

verloren

Ubertrag Seite 1: Gesamt Seite 142:

Summe Seite 2:

s b )
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Anhang 9: 39-item Parkinson’s Disease Questionaire (PDQ-39)

PDQ - 39 (deutsche Version)

Wie oft haben Sie im letzten Monat wegen Ihrer Parkinson-Erkrankung ...

in der Offentlichkeit hinfallen ?

Niemals Selten Manchmal Haufig I'g%ir
Kann ich uber-
haupt nicht

...Schwierigkeiten gehabt, Freizeit-

aktivitéten, die Sie gern machen | [m| m| [m| [m|

wiirden, auszutiben ?

...Schwierigkeiten gehabt, Ihren Haus-

halt zu versorgen (z.B. handwerkliche a a a a a

Tétigkeiten, Hausarbeiten, Kochen) ?
...Schwierigkeiten gehabt, Einkaufs-

taschen zu tragen ? a O O O O
...Probleme gehabt, ungeféhr 1 km zu

gehen ? O O O O O
...Probleme gehabt, ungeféhr 100 m

zu gehen ? O O O O O
...Probleme gehabt, sich im Haus

so zu bewegen, wie Sie wollten ? O O O O O
...Probleme gehabt, sich in der Offent-

lichkeit zu bewegen ? O O O O O
...eine Begleitperson gebraucht, um

sich auBer Haus zu bewegen ? o O O O O
...Angst oder Sorgen gehabt, dal3 Sie O O O O O
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Wie oft haben Sie im letzten Monat wegen Ihrer Parkinson-Erkrankung ...

Immer
Niemals Selten Manchmal Hiufig k..o i%?\eiriber-
haupt nicht

...das Gefiihl gehabt, mehr an das

Haus gebunden zu sein, als Ihnen (m| O [m| m | [m|

lieb wére ?
...Schwierigkeiten gehabt, sich selbst

zu waschen ? o (= O O O
...Schwierigkeiten gehabt, sich selbst

anzuziehen O O O O O
...Probleme gehabt, Kndpfe zu schlies-

sen oder Schniirsenkel zu binden? O o O O O
...Probleme gehabt, deutlich zu

schreiben ? O (u] o (u] O
...Schwierigkeiten gehabt, Ihr Essen

klein zu schneiden ? O O O O O
...Schwierigkeiten gehabt, ein Getrdnk

zu halten, ohne es zu verschiitten ? O O (m O m
...sich niedergeschlagen oder

deprimiert gefiihlt ? O O O O O
...sich isoliert oder einsam gefiihlt ? O O O O O
...sich verérgert oder verbittert gefiihlt ? a a m| [m| [m|
...sich den Trédnen nahe gefiihit ? m | [m| m | [m| [m|
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Wie oft haben Sie im letzten Monat wegen lhrer Parkinson-Erkrankung ...

engen Freunden ben6tigt hétten ?

Niemals Selten Manchmal Haufig I(;gger
Kann ich liber-
haupt nicht

...sich angstlich gefiihlt ? a m| O
...sich Sorgen (iber Ihre Zukunft

gemacht ? O (m (m
...das Gefiihl gehabt, Ihre Parkinson-

Erkrankung vor anderen a (m| (m|

verheimlichen zu miissen ?
...Situationen vermieden, die mit dem

Essen oder Trinken in der a (m| (m|

Offentlichkeit verbunden waren ?
...sich in der Offentlichkeit wegen Ihrer m] m| ]

Parkinson-Erkrankung geschdmt ?
...sich Sorgen iiber Reaktionen anderer

Ihnen gegeniiber gemacht ? O O (m
...Probleme im Verhéltnis mit Ihnen

nahe stehenden Menschen gehabt ? O O O
...nicht die Unterstiitzung erhalten, die

Sie von Ihrem (Ehe-)Partner bendtigt [m | [m| m|

hétten ?
...hicht die Unterstiitzung erhalten, die

Sie von lhren Verwandten oder O [m] ]
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Wie oft haben Sie im letzten Monat wegen lhrer Parkinson-Erkrankung ...

Niemals Selten Manchmal Haufig —
Kann ich iiber-
haupt nicht

...das Problem gehabt, tagsuber

unerwartet einzuschilafen ? =] a a m] m]
...Probleme gehabt, sich zu konzen-

trieren (z.B. beim Lesen oder beim m m (m ] (=] (m

Fernsehen) ?
...das Gefihl gehabt, daB8 Sie ein

schlechtes Gedachtnis hétten ? =) c =} =) a
...schlechte Traume oder

Halluzinationen gehabt ? o a O a o
...Schwierigkeiten mit dem Sprechen

gehabt ? (= (=] =) (m (m
...sich auBer Stande gefuhit, mit

anderen richtig zu kommunizieren ? m] m] o o m]
...den Eindruck gehabt, von anderen

nicht beachtet zu werden ? m] m o m] a
...schmerzhafte Muskelkrampfe

gehabt ? m = (=] (m ) m
...Schmerzen in den Gelenken oder

anderen Korperteilen gehabt ? =) o a o o
...sich unangenehm heil oder kalt

2 o o o o o

gefuhit ?

Quelle: aus (Berger et al., 1999)
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Anhang 10: Bewegungsprotokoll (nach Hauser)

Was ist lhre Aufgabe?

Dieses Tagebuch sollte an den vereinbarten Tagen vollstindig ausgefiillt
werden und zwar so, wie Sie es mit lhren Arzt gelibt haben.

B

schlaf Zeit wihrend Sie schlafen.

Zeit, in der die Medikation in ihrer Wirkung
OFF nachgelassen hat und keine Vorteile mehr

bringt in Bezug auf Beweglichkeit,

Verlangsamung und {Muskel-)5teifigkeit.

Zeit, in der die medikamentose Behandlung
ON ohne Vorteile bringt in Bezug auf Beweglichkeit,
Dyskinesien Verlangsamung und {Muskel-)Steifigkeit. Sie
nehmen keine unwil kirlichen Bewegungen
(Dyskinesien) wahr.

Zeit, in der die medikamentose
ON mit Behandlung Vorteile bringt in Bezug auf
Beweglichkeit, Verlangsamung und (Muskel-)
Steifigkeit. Sie nehmen jedoch
Dyskinesien unwillktrlichen Bewegungen (Dyskinesien)
wahr, die Sie als nicht storend empfinden.

nicht-stérenden

Zeit, in der die medikamentdse
Behandlung Vorteile bringt in Bezug auf
On mit Beweglichkeit, Verlangsamung und (Muskel-
storenden ) Steifigkeit. Sie nehmen jedoch

Dyskinesien unwillktrlichen Bewegungen (Dyskinesien)
wabhr, die Sie als storend empfinden.

Bitte markieren Sie zu jedem Zeitpunkt eines der vier Kdstchen mit einem Kreuz (%)

Wenn Sie das Kdstchen in der Spalte ,0On mit nicht-stdrenden Dyskinesien” oder ,On mit
storenden Dyskinesien” ankreuzen, dann machen Sie bitte auch eine rusatiliche vertikale
Markierung (1) auf der in der gleichen Zzile befindlichen Linie, und zwar an der 5telle, die nach
Ilhrer Einschdtzung die Schwere lhrer Dyskinesien am besten beschreibt.

Bitte beachten Sie: Zittern (Tremor) ist keine Dyskinesie. Das Zittern tritt (blicherweise im
»OFF-Zustand” auf.

Ein Riickwirkendes Ausfiillen ist nicht erlaubt, auBer fir die Zeit in der 5ie geschlafen haben.
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Zeit

00:30
01:00
01:30
02:00
02:30
03:00
03:30
04:00
04:30
05:00
05:30
06:00
06:30
07:00
07:30
08:00
08:30
09:00
09:30
10:00
10:30
11:00
11:30
12:00

Schlaf

OFF

ON ohne ON mit ON mit
Dyskinesien nicht- stérenden
stérenden Dyskinesien*

Dyskinesien*

0000000000080000000B00B0EG0O

0000000000000000000B00O000

0000000000000000000000060

000000000000000000000000
000000000000000000000000

Patiententagebuch nach Hauser

*wenn Sie das Késtchen in der Spalte ,ON mit nicht- stérenden Dyskinesien” oder
»ON mit stérenden Dyskinesien” markiert haben, machen Sie bitte auch eine
zusétzliche Markierung (1) auf der entsprechenden Linie und zwar dort, wo Sie

glauben, dass es die Schwere Ihrer Dyskinesien am besten beschreibt.

Je schwerer Ihre Dyskinesien sind, desto weiter rechts sollten Sie die Markierung

setzen.

Geringst
mégliche

Dyskinesien

Schlimmst
mégliche
Dyskinesien

[ B BN BN BN NN BN BN BN B BN BN BN BN BN NN BN BN BN BN BN BN BN BN
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12:30
13:00
13:30
14:00
14:30
15:00
15:30
16:00
16:30
17:00
17:30
18:00
18:30
19:00
19:30
20:00
20:30
21:00
21:30
22:00
22:30
23:00
23:30
24:00

==
1 [ 1

R R TR
1 [ 1 [ ] | ] i 1 [ ' [ 1 i 1 i

0C0080000000000000800080 £

S N

Do o SEEE NS _OEEE, SRR, O

OFF

400000000030000000800080

ON ghne ON mit ONmit
Dyskinesien nicht- stirenden

1 I 1
-
1 1 1

1 ] 1 1 | 1 1 1 [
R e
] 1 i

DD

0C0000D00N000000000000a0

stérenden Dyskinesien*

Pat.ID:

Untersuchungstag:

*wenn 5ie das Kastchen in der Spalte .ON mit nicht- stbrenden Dyskinesien” oder
0N mit stérenden Dyskinesien® markiert haben, machen Ske bite auch eine
usatziiche Mar klerung (1] aufder entspreche nden Linke und zwar dort, wa Sle
glauben, dass es die Schwere [hrer Dyskinesien am besten beschreint,

Je schwerer |hre Dyskinesien sind, desto weiter rechts sollten Se die Markierung
setzen.
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VIII. ANHANG

Zeit Bitte notieren Sie hier zusatzliche Aktivititen (z.B. Spazierengehen,
Therapie, Gymnastik etc.}, die Sie wahrend des Tragens des PKG
ausiben.

01:00
02:00
03:00
04:00
05:00
06:00
07:00
08:00
09:00
10:00
11:00
12:00
13:00
14:00
15:00
16:00
17:00
18:00
19:00
20:00
21:00
22:00
23:00
24:00

Untersuchungstag: Datum: __ /[

Quelle: adaptiert aus (Hauser et al., 2004)

146



VIII. ANHANG

Anhang 11: Einschatzung der Erkrankungsschwere (PGl, CGI)

,Aktuell empfinde ich mich als ...“

Zeit

Nicht beurteilt

Normal,
tiberhaupt nicht
krank (1)

Grenzwertig
krank (2)

©

Leicht krank (3)

©

maBig krank (4)

@

deutlich krank
(5)

@

schwer krank (6)

&),

extrem krank (7)

@

00:30

01:00

01:30

02:00

02:30

03:00

03:30

04:00

04:30

05:00

05:30

06:00

06:30

07:00

07:30

08:00

08:30

09:00

09:30

10:00

10:30

11:00

11:30

12:00
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,Aktuell empfinde ich mich als ...“

Zeit

Nicht beurteilt

Normal,
{iberhaupt nicht
krank (1)

&)

Grenzwertig
krank (2)

©

Leicht krank (3)

©

maRig krank (4)

@

deutlich krank
(5)

@

schwer krank (6)

®

extrem krank (7)

@

12:30

13:00

13:30

14:.00

14:30

15:00

15:30

16:00

16:30

17:00

17:30

18:00

18:30

19:00

19:30

20:00

20:30

21:00

21:30

22:00

22:30

23:00

23:30

24:00
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VIII. ANHANG

»Aktuell empfinde den Patienten als ...“

crak (1)
..
=

Grenzwertig
krank (2)

©

Leicht krank (3)

@)

miéRig krank (4)

)

deutlich krank
(5)

@

schwer krank (6)

§|E|8\E(8|%(8|8 8|58 8|% (8|5 (8|8 8|8|F (8|8 E|E
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VIII. ANHANG

0E:LT

00:LT

00°ST

00T

]

Q
(1) e
Wpw dneysgn | sunaq

‘leussoN

(z) yuesy

Suamzuain

(€) yueny wp

() yuesy Brgew

(s)

(9) yuesy samyds yuen| PIpnep

@ 1@ 0| 0 |6

Quelle: adaptiert aus (Srikrishna et al., 2010)

" S| udjualled uap apuydwa |lRPnPy*

n
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WLDNEED Tagebuch fiir nicht-motorische Symptome

Anhang 12: Tagebuch fiir nichtmotorische Symptome

VIII. ANHANG

...n.n geschiafen? gﬁ Schwindel?

Sie in der @ =

| A |

01:00 |J Ja (0 Nein [ Ja OO Nein |0 Ja O Nein |0 (=] O Nein
02:00 |J Ja [0 Nein [(J Ja [J Nein [0 Ja [J Nein |0 o 0 Nein
03:00 [0 Ja 0 Nein [[JJa O Nein (] la O Nein [0 ] O Nein
04:00 |J Ja [0 Nein [(JJa [0 Nein |0 Ja O Nein | a 0 Nein
05:00 [0 Ja O Nein[()Ja O Nein |0 g Nein O o O Nein
06:00 | Ja [J Nein |[JJa [J Nein |[J Ja [J Nein |0 (m] O Nein
07:00 [ Ja O Nein |0 Ja O Nein [0 la O Nein |O (=] O Nein
08:00 |[J Ja [0 Nein [(JJa [0 Nein [0 Ja [J Nein |0 o [0 Nein
0%:00 |0 Ja O Nein [Ja O Nen |0 B O Nein |0 [a] O Nein
10:00 (0 Ja O Nein |0 Ja O Nein [0 Ja O Nein (O [m) 0 Nein
11:00 |0 Ja O Nein |0 Ja [ Nein [[) & [ Nein |0 =] 0 Nein
12:00 |[J Ja [J Nein |[J Ja [J Nein (] Ja [0 Nein O (m] [0 Nein
13:00 (] Ja O Nein [ Ja O Nein |0 Ja O Nein (O 0 O Nein
14:00 (O Ja O Nein |[OJa O Nein [0 Ja O Nein |O a O Nein
15:00 |0 Ja O Nein [0 Ja O Nein [0 Ja O Nein O [m] O Nein
16:00 |0 Ja O Nein [0 Ja O Nein (O Ja O Nein |O m] O Nein
17:00 [0 Ja O Nein [0 Ja O Nein [0 Ja O Nein |O 0 O Nein
18:00 (O Ja O Nein |[OJa O Nein [0 Ja O Nein |O [m) O Nein
19:00 [0 Ja O Nein [OJa O Nein [0 Ja O Nein |0 =] O Nein
20:00 (O Ja O Nein | Ja O Nen |0 Ja O Nein (O a O Nein
21:00 (O Ja O Nein [OJa O Nein |[O &2 O Nein |O 0 O Nein
22:00 (O Ja O Nein | Ja O Nein |0 Ja O Nein (O a O Nein
23:00 |0 Ja O MNein [OJa O Nein |0 fa O Nen |O [a] O Nein (0 a O Nein |
00:00 (O Ja O Nein |0 Ja O Nein |0 Ja O Nein (O a O Nein [0 Ja O Nein [0 Ja O Nein [0 Ja O Nein [0 Ja O Nein [0 Ja O Nein |0 Ja O Nein
Tag:

Datum:

Patientenname:
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Quelle: adaptiert aus (Ossig et al., 2016b)



VIII. ANHANG

Schmerztagebuch

Anhang 12

Schmerzen durch Schmerzen durch generalisierte . . in die Extremitéten brennende
Haben/ fen? e 2 [} mﬂuﬁ._ﬂ_nue kel rerpfe i) hrend| Shmerzen peim | ein rennendes | cincchiessende | Schmercen in den
:MMHMH ”..._ . Bauchschmerzen? . der off- Phase? ,ua.;uumw + \u : - . ?
Stunde... ‘W,‘Q\%MM *mm .& ) @ 9 .%“m 9 ? * h b\ w“_..ﬂ‘
L3 4 =
01:00 [MJA TINEIN|T1JA TINEN|TIJA T[INEN|[TJA TINEIN [TJA [INEIN [1JA [INEIN|TTJA TINEN|[IJA T[INEN|CIJA 71 NEIN|FIJA [ NEIN
02:00 OJa ONEN|TJJA ONEN|DOJA ONEN|{OJA TINEIN CJA CNEN OJA DONEN|OJA ONEN|OJA ONEN|[OJA ZJNEN|DOJA O NEN
03:00 LA LU NEN|JJA LUNEN|DJA ONEN|{LIJA CINEIN LJJA LNEIN LJJA LINEIN|LJJA O NEN|LJA L NEN|LIJA _INEN|LJA L NEN
04:00 A TINEIN| 1A TCINEN|TIJA CINEIN|TTJA  TINEIN [TJA [ONEIN [1JA [CINEIN|TTJA TINEN|TIJA CINEIN|CTJA  TINEIN|TTIJA T NEIN
05:00 OJa ONEN|TJJA ONEN|OJA ONEN|{OJA DTINEIN CJA CNEN OJA DONEN|OJA ONEN|OJA ONEN|(OJA JNEN|OJA O NEN
06:00 O ONEN|ZJJaA ONemN|OJa ONEN|{OJA ZTINEIN CJA CNEN OJA ONEN|OJA DONeN|OJA ONeEN[OJA  INEN|TJA O NEN
07:00 Oa DOnNeN|Jua ONen|Oia ONeN|[OJA ONeN DA ONewn OJA ONen|Osa OnNen|OJA ONeEN|OJA JINen|OJA O NEN
08:00 La UNEN|JJa UONEN|DJA UONEN|LJA JINEIN LJJA LNEIN UJA LNEN|LJA LNEN|LJA LONEN|LIJA  JNEIN|LJA [ NEN
09:00 MiA TINEN|T1Ja TINEN|TIJA [INEN|{[JJA TINEIN [TJA [ONEIN [1JA [INEN|TTJA TINEN|[IJA T[INEN|CIJA T NEIN|TIJA [ NEN
10:00 A TINEIN| 1A TINEN|TIIJA CINEN|TTJA  TINEIN [TJA [ONEIN [1JA [CINEIN|TTJA TINEN|TITJA CINEN|CTJA  TINEIN|TTIJA T NEIN
11:00 O ONEN|TJJA ONEN|OJA ONEIN|{OJA DTINEIN CJA CNEN OJA DONEN|OJA ONEN|OJA ONEN|(OJA JNEN|OJA O NEN
12:00 LJJA LINEN|JJA LU NEN|DJA O NEN|LJA _INEIN LUJA LNEIN LUJA LI NEIN|LIJA LI NEN|LJA LI NEN|LIJA _INEN|LJA LI NEN
13:00 Oa OnNen|3Ja ONen|Oia ONen|OAa JONeiN CiA COCwnen Oa ONen|Osa OnNen|OJa ONein|Osa  JINen| DO JA O NEIN
14:00 OJa ONEN|TJJA ONEN|DOJA ONEN|{OJA TINEIN CJA CNEN OJA DONEN|OJA DONEN|OJA ONEN|[OJA DJINEN|OJA O NEN
15:00 OJa ONeN|TJJa ONenN|OJA ONN|{OJA DONEIN CJA CONeN OJA ONEN|OJA ONeNn|OJA ONeEN(OJA JONeN|OJA O NEN
16:00 Oa ONen|3Jsa OnNemn|Oa ONeN|OJA OInNeNn CiA COCwnen Oa OnNen|Osa ONen|OJa OnNeiN|OJA  JNeN| DA O NEN
17:00 LA L NEN|JJA LUONEN|DJA ONEN|LIJA INEIN LDJA LNEIN LJJA LINEIN| U JA O NEN|LODJA LCINEN|LCJA  INEN|LJA L1 NEIN
18:00 Mia TINEN|TTJA TINEN|TTJA T[INEN|[TTJA  TINEIN [TJA [TONEIN [TJA [INEN|[TJA TINEN|TTIA TINEN|[TJA  TTNEN|[TJA [ NEN
19:00 Mia TINEN|TTJA CINEN|TIIA TINEIN|[]JA  TINEIN [DJA TONEIN (1A [CINEIN|TIiA CINEN|T1JA TCINEN|CTJA  TINEIN|TIJA [ NEIN
20:00 OJa ONEN|TJJA ONEN|DOJA ONEN|{OJA TINEIN CJA CNEN OJA DONEN|OJA DONEN|OJA ONEN|[OJA DJINEN|DOJA O NEN
21:00 OJA ONeN|TJJa ONen|OJa ONEN|{OJA DTOINEIN CJA CNeN OJA ONEN|OJA DONen|OJA ONeEN(OJA JONeN|OJA O NEN
22:00 Oa OnNen|3Jsa Onen|Oa ONen|Osa OInNen CiA COCwnen Oa OnNen|Osa OnNen|OJa OnNen|OJA  JNeNn| DA O NEN
23:00 LA LU NEN|JJA UONEN|DJA ONEN|{LJA INEIN LJJA LCNEIN DJA L NEN|LJA O NEN|LJA O NEN|LCIJA  NEIN| L JA O NEIN
00:00 Mia TINEN| 1A TINEN|TTJA TINEN|[TTJA  TINEIN [TJA  [TONEIN [TJA [INEN|[TJA TINEN|TTIJA  TINEN|[TJA  TINEIN|[TIJA [ NEN

Quelle: in Anlehnung an KPDPS (Jost et al., 2018) und KPDPQ (Martinez-Martin et al., 2018)
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