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Die Pandemie kann die Betreuung
von Patienten mit neurologischen
Erkrankungen gefihrden

Was ist lhnen als Neurologe bei COVID-19-
Patienten besonders aufgefallen?

Personlich hatte ich in meiner klinischen Tatigkeit bis anhin
keinen Kontakt mit COVID-19-Patienten, die eine neurolo-
gische Erkrankung hatten, welche man als Folge der viralen
Infektion ansehen oder damit in Verbindung hitte bringen
konnen. Bei den Patienten mit einer neurologischen Grund-
erkrankung und einer nachgewiesenen Infektion mit dem
Virus ist mir beziiglich des Verlaufs beider Erkrankungen
nichts Besonderes aufgefallen.

In den vergangenen Monaten habe ich aber viele Patienten
mit neurologischen Erkrankungen gesehen, die Angst vor
einer Infektion mit dem Virus hatten — sei es, weil sie sich
aufgrund ihrer neurologischen Erkrankung (z. B. bei St. n.
Schlaganfall mit kardiovaskulidren Begleiterkrankungen und
Risikofaktoren) beziehungsweise ihres hoheren Alters vor
einem schwereren Verlauf furchteten, oder sei es, weil sie im
Rahmen einer Multiplen Sklerose (MS) eine immunmodula-
torische Behandlung erhielten, die die Antwort ihres Immun-
systems gegeniiber dem Virus abschwichen und so zu Kom-
plikationen fithren konnte. So ging es bei mir vor allem um
eine adiquate Beratung der Patienten aus neurologischer
Sicht aufgrund des zum jeweiligen Zeitpunkt zur Verfiigung
stehenden Wissens.

Welche neurologischen Erkrankungen sind
Risikofaktoren im Zusammenhang mit
COVID-19?

Aus pathophysiologischen Uberlegungen kann man ableiten,
dass Patienten mit neurologischen Erkrankungen ein hoheres
Risiko fiir schwerere Verldufe haben als gleichaltrige Patien-
ten ohne neurologische Erkrankungen. So ist beispielsweise
ein Schlaganfall in der Regel mit (kardio-)vaskuldren Risiko-
faktoren vergesellschaftet, von denen schon sehr frith im
Verlauf der Pandemie bekannt wurde, dass sie schwerere
Verldufe einer COVID-19-Infektion zeitigen. Dass dann der
Schlaganfall selbst beziehungsweise allfillige Folgen und
Komplikationen, wie Immobilisierung und Schluckstorun-
gen mit Aspirationen, noch zusitzliche Risiken darstellen,
erscheint plausibel, ist aber nicht so einfach wissenschaftlich
sauber darzustellen. Tatsichlich konnte in einer epidemio-

ARS MEDICI 1+2 | 2021

logischen Fall-Kontroll-Studie aus Schottland (1) gezeigt
werden, dass COVID-19-Patienten mit schweren oder tod-
lichen Verldufen hiufiger an neurologischen Erkrankungen
litten als Patienten ohne Komplikationen. Es wird aber in der
Publikation nicht erwahnt, um welche neurologischen Er-
krankungen es sich dabei handelt, einzig wird ohne Angaben
von Griinden erwihnt, dass Epilepsien in dieser Studie nicht
berticksichtigt wurden.

Bei Letzteren gibt es bis anhin aber auch keine Hinweise, dass
sie das Auftreten schwerer Verldufe der Virusinfektion be-
gunstigen. Allerdings bestehen bei Epilepsiepatienten haufi-
ger als in der Gesamtbevolkerung Komorbidititen, wie zum
Beispiel Ubergewicht und Bluthochdruck oder auch Grund-
erkrankungen, die als Risikofaktor fiir komplikationstrach-
tige Verlaufe gelten (2). Das Wissen beziiglich COVID-19
und Epilepsie ist im Fluss. So sind Veranderungen der aktu-
ellen Einschidtzungen kiinftig moglich. Glucklicherweise bie-
tet die Schweizerische Epilepsie-Liga auf ihrer Homepage
(www.epi.ch) hierzu immer aktuelle Antworten auf die wich-
tigsten Fragen.

Auch beim Blick in die Literatur fiir andere neurologische
Erkrankungen zeigt sich, dass noch keine (epidemiologi-
schen) Daten vorliegen, die belastbare Aussagen zu Beson-
derheiten einer COVID-19-Infektion im Kontext einer be-
stimmten neurologischen Erkrankung zulassen. Es gibt
jedoch kleinere Studien mit zum Teil unerwarteten Ergeb-
nissen. Als Beispiel sei hier eine italienische Untersuchung
zum Verlauf einer COVID-19-Infektion bei einer Gruppe
von Patienten mit Morbus Parkinson beziehungsweise Par-
kinsonismus im Vergleich zu einer beziiglich Alter und Ge-
schlecht sowie Wohnregion «gematchten» Kontrollgruppe
erwihnt (3). Interessanterweise wies die Gruppe mit 696
Patienten mit Morbus Parkinson keinen hoheren Anteil mit
notwendiger Hospitalisation auf als die 8590 Kontrollpa-
tienten, namlich 0,6 beziehungsweise 0,7 Prozent. Hinge-
gen mussten von den 184 Patienten mit Parkinsonismus,
also einer Parkinsonsymptomatik im Rahmen anderer Er-
krankungen (z. B. einer zerebralen Mikroangiopathie) sig-
nifikant mehr, namlich 3,3 Prozent, im Rahmen der Virus-
infektion ins Spital. Der Anteil todlicher Verldufe war in
allen drei Gruppen indessen gleich. Auch beziiglich Morbus
Parkinson und verwandter Krankheitsbilder sei auf das ak-
tuelle Wissen auf der Homepage der entsprechenden Fach-
organisation, der Schweizerischen Parkinsonvereinigung
(www.parkinson.ch), verwiesen.

Bei der MS besteht neben der Frage, ob die Erkrankung per
se ein hoheres Risiko fiir schwerere Verldufe darstellt, vor
allem die Sorge, ob eine immunmodulatorische Therapie das
Auftreten von Komplikationen einer COVID-19-Infektion
begiinstigen kann. Auf diese beiden Fragen sind noch keine
abschliessenden Antworten moglich. Auf der Homepage der
MS-Gesellschaft (www.multiplesklerose.ch) kann aber der
aktuelle Wissenstand hierzu nachgelesen werden. Derzeit
scheint von der MS selbst kein erhohtes Risiko fiir eine
COVID-19-Infektion beziehungsweise fiir einen besonders
schweren Verlauf auszugehen. Die immunmodulatorischen



Therapien werden gliicklicherweise auch nicht als besondere
Risikofaktoren ausgewiesen, allerdings wird nach derzeiti-
gem Wissensstand auf mogliche erhohte Risiken bei Ocreli-
zumab (Ocrevus®), Rituximab (Mabthera®), Alemtuzumab
(Lemtrada®) und Cladribin (Mavenclad®) hingewiesen.

Gibt es typische neurologische Komplikationen
und Folgeerkrankungen nach einer COVID-19-
Infektion?

Eine Metaanalyse zu dieser Frage wurde kiirzlich publiziert,
bei der einzelne Fallberichte, Fallsammlungen, Fall-Kontroll-
und Kohortenstudien, aber auch Editorials und Ubersichts-
artikel beriicksichtigt wurden (4). So leiden COVID-19-Infi-
zierte hdufig unter Benommenheit, Kopfschmerzen und
Myalgien, die auch bei vielen anderen Infektionskrankheiten
als unspezifische Symptome auftreten und auf eine Beteili-
gung von Nervensystem und Muskeln hinweisen. Die bei
COVID-19-Infektionen hiufig berichteten Storungen von
Geruchs- und Geschmackssinn stellen hingegen ein spezifi-
sches neurologisches Symptom dar, dessen Pathophysiologie
noch nicht verstanden ist. Daneben wurden Polyneuropa-
thiesyndrome (u.a. vom Typ Miller-Fisher), Myositiden,
Enzephalitiden, Enzephalopathien und zerebrovaskulire Er-
krankungen als schwerere Erkrankungen mit der Virusinfek-
tion in Verbindung gebracht.

Es bleibt schwierig, zwischen einem kausalen Zusammen-
hang oder einem zufillig gleichzeitigen Auftreten zu unter-
scheiden. Bei Schlaganfillen ist zu beriicksichtigen, dass die
betroffenen Patienten in der Regel an kardiovaskuldren Be-
gleiterkrankungen leiden, die per se bereits Risikofaktoren
fiir schwerere Verldufe der Infektion darstellen. Aufgrund der
bisher existierenden Hypothesen zur Pathophysiologie neu-
rologischer Manifestationen der Virusinfektion — wie zum
Beispiel direkte Einwirkungen des Virus auf Nervengewebe,
Auslosung von infektios-entziindlichen Prozessen oder von
Autoimmunphinomenen im Nervensystem —sind neben den
genannten akuten Krankheitsbildern auch neurologische
Spatfolgen denkbar. Hierzu werden aber erst in den niachsten
Jahren wissenschaftlich begriindete Aussagen moglich sein
(5).

Gibt es spezifische Langzeitfolgen fiir neurologi-
sche Patienten, die sich mit SARS-CoV-2 infiziert
haben?

Dies ist gegenwirtig ebenfalls noch nicht absehbar. Im Mo-
ment ist die grosste Gefahr, dass die Betreuung von Patienten
mit chronischen neurologischen Erkrankungen unter den
Bedingungen der COVID-19-Pandemie leidet, zum Beispiel
wenn notwendige fachirztliche Konsultationen unterblei-
ben, wenn die Beschaffung der notwendigen Medikamente
erschwert ist oder wenn notwendige ambulante Therapien
(wie z. B. Physiotherapie) nicht durchgefiihrt werden kon-
nen. Dies kann zur Verschlechterung des Zustands der Be-
troffenen fithren. Vor diesem Hintergrund ist es wichtig, die
technischen und tarifarischen Bedingungen fiir nicht physi-
sche Kontakte zwischen Arzt und Patient weiter auszubauen
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beziehungsweise anzupassen — so wie es im Bereich der Psy-
chiatrie/Psychotherapie bereits der Fall ist.

Abgesehen von der Coronapandemie: Welche
neuen Erkenntnisse und Erfahrungen des letzten
Jahres fanden Sie fiir Ihr Fachgebiet besonders
spannend?

Beim Blittern in den internationalen neurologischen Fach-
zeitschriften fand ich im Jahre 2020 keine Arbeiten, die bahn-
brechende Veridnderungen im Bereich der Diagnostik und
Therapie hdufiger neurologischer Erkrankungen erwarten
lassen. Aber ich bemerkte diverse interessante Trends, was
mich veranlasst, fiir diesen Jahresriickblick in PubMed einige
Zahlen zu ermitteln, die diese Trends aufzeigen.

Ein aus meiner Sicht spannender Zweig der Neurowissen-
schaften beschiftigt sich mit den neurobiologischen Grund-
lagen pathologischen Verhaltens und Erlebens, das heisst
neuropsychiatrischen Fragestellungen. Die Abfrage «neu-
ropsychiatric OR neuropsychiatry» in «title/abstract»
fiihrte zu 3319 Eintriagen im letzten Jahr beziehungsweise
12641 in den letzten 5 Jahren. Dabei geht es sowohl um
neuropsychiatrische Aspekte neurologischer Erkrankungen
wie vor allem Morbus Parkinson oder auch Hirninfarkte
oder Epilepsien als auch um die Pathophysiologie psychiat-
rischer Symptome. Diese wird unter anderem mithilfe der
funktionellen Magnetresonanztomografie (fMRI) erforscht,
wobei die sogenannte «resting-state functional connecti-
vity» bei Betroffenen im Vergleich zu Gesunden interessiert.
Dabei wird zunichst die Variation der Durchblutung in
verschiedenen Hirnarealen erfasst, und zwar in Ruhe, das
heisst ohne eine besondere zielgerichtete Aktivitit des Ge-
hirns. Anschliessend wird berechnet, wie diese Variationen
in verschiedenen, auch weiter entfernt voneinander liegen-
den Hirnarealen miteinander korrelieren. Dies erlaubt das
Aufspiiren pathologisch verdnderter neuronaler Netzwerke
im Gehirn, die verschiedene neurologische, neuropsycho-
logische und auch (neuro-)psychiatrische Symptome er-
klaren konnen. Bei der PubMed-Abfrage «resting state func-
tional connectivity» in «title/abstract» ergaben sich 623
Veroffentlichungen im vergangenen Jahr und 2343 in den
letzten 5 Jahren. Ob diese Erkenntnisse letztlich zu einer
verbesserten Therapie neuropsychiatrischer Storungsbilder
fiihren, bleibt abzuwarten und zu hoffen. Denn diese sind
fiir die Betroffenen und die Familien oft eine grosse Biirde,
bleiben aber aus Scham auch im Gesprach mit dem Arzt
nicht selten unerwiahnt.

Daneben gibt es Trends beziiglich der Erforschung von Ursa-
chen neurologischer Erkrankungen. Mit den Fortschritten
der molekulargenetischen Methoden wurde bereits das Ver-
stindnis der genetischen Ursachen vieler neurologischer Er-
krankungen erweitert, und fiir einige (seltene) Krankheiten
konnten diese Erkenntnisse fur die Entwicklung spezifischer,
den Krankheitsverlauf beeinflussender Therapien genutzt
werden. Das Interesse an dieser Forschung erscheint unge-
brochen, aber in den letzten Jahren nicht weiter zunehmend:
«(neurological OR neurology) AND (genetic OR genetics)»
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in «title/abstract» ergab 9216 Eintriage im vergangenen Jahr
und 45763 Eintriagen in den letzten 5 Jahren.

Daneben besteht ein zunehmendes Interesse, die Bedeutung
der Bakterienflora im Darm bei neurologischen Erkrankun-
gen zu untersuchen. Hierzu finden sich zwar vergleichsweise
viel weniger Publikationen in PubMed, aber mit zunehmen-
der Tendenz: Die Abfrage «(neurological OR neurology)
AND microbiome» in «title/abstract» liefert 103 Publikatio-
nen im vergangenen Jahr beziehungsweise 256 in den letzten
5 Jahren. Ich bin sehr gespannt, was wir hierzu in den nachs-
ten Jahren noch lernen werden.

Daneben brachte das Jahr 2020 neue Medikamente, von
denen ich hier zwei erwihnen mochte. Beim ersten, Edaravon
(Radicava®), handelt es sich um ein neues und insgesamt um
das zweite Medikament, mit dem der Verlauf einer amyo-
trophen Lateralsklerose (ALS) verlangsamt werden kann. Im
Unterscheid zu dem schon seit vielen Jahren auf dem Markt
befindlichen, oral zu verabreichenden Riluzol (Rilutek®)
muss dieses Medikament im Rahmen einer recht aufwendi-
gen Infusionstherapie Gber lange Zeit verabreicht werden
(alle 2 Wochen ein Zyklus mit zunachst 14, dann 10 Infusio-
nen uber jeweils 1 Stunde innerhalb von 14 Tagen). Es soll
besonders zu Beginn der Erkrankung deren Verlauf verlang-
samen konnen.

Das zweite Medikament, Opicapon (Ongentys®), ist ein neu-
artiger Catechol-O-Methyltransferase-(COMT-)Hemmer,
der in der Therapie des fortgeschrittenen Morbus Parkinson
mit motorischen Fluktuationen die Palette der bisher dafiir
vorhandenen COMT-Hemmer erweitert und sich durch eine
langere Halbwertszeit auszeichnet: So ist nur eine einmalige
statt mehrerer Einnahmen pro Tag erforderlich, und die Ver-
traglichkeit soll besser sein.

Ausserdem ist demnéchst mit der Zulassung des neuen Anti-
epileptikums Cenobamat fiir fokale Epilepsien zu rechnen.
Thm wird ein dualer Wirkmechanismus zugeschrieben: Zum
einen soll es den inaktiven Zustand von Natriumkanalen
verstirken und den die Erregung férdernden permanenten
Natriumeinstrom in Nervenzellen behindern, zum anderen
soll es die inhibitorischen Effekte des GABA-Rezeptors allo-
sterisch und unabhingig von der Benzodiazepinbindungs-
stelle verstirken (6). Die Kombination der Mechanismen ist
sicher neuartig, aber die fiir die Iktogenese bedeutsamen und
lang bekannten Zielstrukturen werden auch von den bereits
vorhandenen Antiepileptika «angesteuert». Deswegen und
auch wegen der aus den kontrollierten Zulassungsstudien
vorliegenden Daten erwarte ich von diesem Medikament
leider keine wesentliche positive Veranderung fiir das trotz
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vieler neuer Medikamente in den vergangenen Jahrzehnten
konstant vorhandene Drittel der Patienten mit fokalen Epi-
lepsien, das pharmakotherapieresistent ist und auch nicht fiir
einen epilepsiechirurgischen Eingriff qualifiziert.

Welche davon kénnten Diagnose und Therapie in
der Hausarztpraxis kiinftig verindern?

Von den aufgezeigten Entwicklungen lassen sich keine un-
mittelbaren Auswirkungen auf die Hausarztmedizin ablei-
ten. Allerdings mochte ich hier noch einmal auf die oben
erwihnte Neurogenetik zurtickkommen. Zumindest die Kol-
legen, die in der Hausarztpraxis Patienten mit intellektuellen
Entwicklungsstorungen betreuen, werden es zunehmend mit
molekulargenetisch begriindeten Diagnosen in Form von
Buchstaben- und Zahlenkombinationen zu tun bekommen,
deren Bedeutung in der Pidiatrie bereits zunehmend ver-
standen wird, die aber leider nach der Transition in der Er-
wachsenenmedizin inklusive der Erwachsenenneurologie
noch weitgehend unverstanden beziehungsweise als nicht
praxisrelevant wahrgenommen werden. Das kann sich fiir
die Betroffenen als problematisch erweisen — dann namlich,
wenn ihnen auch im Erwachsenenalter wirksame krankheits-
modifizierende Therapien vorenthalten oder syndromtypi-
sche Komplikationen zu spit erkannt und behandelt werden.
Die Schweizerischen Akademie der Medizinischen Wissen-
schaften (SAMW) hat auf diese Aspekte bereits 2007 in den
2013 nochmals iiberarbeiteten medizinethischen Richtlinien
und Empfehlungen «Medizinische Behandlung und Betreu-
ung von Menschen mit Behinderung» hingewiesen.
Gliicklicherweise gibt es Datenbanken, wie zum Beispiel das
Orphanet, in denen man rasch Zugang zu relevantem Wissen
beziiglich seltener genetischer Erkrankungen und auch zu
den jeweiligen Kompetenzzentren erhalten kann. A
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