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Kongress fiir Klinische Neurowissenschaften

@ Schattauer

Intelligente Technologien fiir die Gehirngesundheit

Viele spannende Themen wurden auf
dem Kongress der Deutschen Gesell-
schaft fur Klinische Neurophysiologie
und Funktionelle Bildgebung (DGKN)
e.V. Anfang Marz in Frankfurt am
Main referiert und diskutiert. Im Fokus
standen innovative Technologien und
Kiinstliche Intelligenz (KI), ebenso wie
die Fritherkennung und personalisierte
Behandlung von Schlaganfall, Parkin-
son, Demenz, Multipler Sklerose oder
Epilepsie.

Kongressprdsident Prof. Christian Gref-
kes-Hermann, Universitatsklinikum Frank-
furtam Main, ging anldsslich der Er6ffnungs-
pressekonferenz auf die individualisierte
Schlaganfalltherapie durch Kl ein. ,Durch
die Auswertungen einer stetig wachsen-
den Menge an patientenbezogenen Daten
mithilfe der KI kdnnen wir mittlerweile al-
gorithmenbasierte Ergebnisvorhersagen
zum individuellen Verlauf eines Schlagan-
falls berechnen, und das sowohl fiir Schlag-
anfall-Patienten im akuten als auch im chro-
nischen Stadium.“ Grefkes-Hermanns Mei-
nung zufolge sei Kl ein gewinnbringendes
Tool fiir die Prazisionsmedizin, weil Fakto-
ren ermittelt werden, welche beispielswei-
se eine schnelle Regeneration oder einen
komplizierten Verlauf nahelegen. ,Diese In-
formationen ermdglichen es, die Therapien
individuell anzupassen und die Rehabilita-
tionszeit bei guter Prognose zu verkiirzen,
ohne dabei Abstriche bei den Behandlungs-
ergebnissen machen zu miissen®, sagte
Grefkes-Hermann. ,Ein Sprung in die Prézi-
sionsmedizin mit maximal individualisierten
Therapieansatzen steht bevor“, so der Aus-
blick des Experten.

Grefkes-Hermann widmet sich seit tiber
15 Jahren systematisch der Entwicklung in-
novativer Therapiemethoden zur Reduktion
von Schlaganfall bedingten Behinderungen.
Mit seiner Arbeitsgruppe hat er untersucht,
welche Hirnregionen nach einem Schlagan-
fall aktiv werden und wie sich diese Verdnde-
rungen in der Netzwerkaktivitdt des Gehirns
auf die motorische Funktionserholung aus-
wirken. Dabei zeigte sich, dass die neuron-
ale Reorganisation der entscheidende Fak-
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tor fiir die funktionelle Erholung nach einem
Schlaganfall ist.

Neurostimulation
mit transkranieller
Magnetstimulation

,Die Reorganisation hdngt sowohl von zel-
luldren als auch von Netzwerkfaktoren in-
nerhalb des Gehirns ab“, erlduterte Gref-
kes-Hermann. Um die Wiederherstellung
der Funktion zu férdern und den Erho-
lungsprozess zu unterstlitzen, untersuch-
te seine Arbeitsgruppe systematisch die
Neurostimulation mit transkranieller Ma-
gnetstimulation (TMS). ,,Die Kombination
von bildgebenden Verfahren und Neurosti-
mulationstechniken wie der TMS hat sehr
vielversprechende Ergebnisse bei der Reor-
ganisation neuronaler Netzwerke gezeigt®,
so der Experte. So kénne man mittels funk-
tioneller Bildgebung (MRT oder Elektroen-
zephalografie, EEG) Hirnareale sichtbar ma-
chen, die am meisten von einer TMS-Neu-
rostimulation profitieren. Die Analyse von
Neuroimaging-Daten ermdglicht laut Gref-
kes-Hermann die spezifischen Beitrage ein-
zelner Hirnareale zu diesem Prozess in vivo
zu bewerten. Konnektivitatsanalysen spie-
len dabei eine wichtige Rolle, um die Aus-
wirkungen des Schlaganfalls auf zerebrale
Netzwerke zu untersuchen und zu verste-
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hen, warum sich einige Patienten besser er-
holen als andere. Hierbei werden Modelle
der neuronalen Netzwerke entwickelt, die
den motorischen und kognitiven Prozessen
im Gehirn zugrunde liegen. ,Dieses Wissen
ermoglicht es, Behandlungsmethoden indi-
viduell zu optimieren®.

100 Jahre EEG - rasante
Weiterentwicklungen

»Die EEG ist nach wie vor eine der wich-
tigsten Methoden zur Erforschung der
Hirnfunktionen, des Bewusstseins sowie bei
der Diagnose und Therapie von Epilepsien,
Parkinson, Demenz und anderen neurolo-
gischen Erkrankungen®, so PD Dr. Susanne
Schubert-Bast, Prasidentin der DGKN, Uni-
versitatsklinikum Frankfurt Rhein-Main.
,Derzeit entwickelt sich die Methode in ra-
santem Tempo weiter, angetrieben durch
Fortschritte der Sensortechnologie, im
maschinellen Lernen und in der Neuroin-
formatik“, so Schubert-Bast. Spezielle
Elektrodenanordnungen mit hoher Dichte
(EEG-Arrays), tragbare Geréte, was wichtig
auf der Intensivstation sei, und drahtlose
Konnektivitdt haben der Expertin zufolge
die EEG-Forschung erweitert und ermogli-
chen personalisierte medizinische Ansétze
und die EEG-Ferniiberwachung.
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@ Schattauer

Neurofeedback und
Gedankensteuerung

~Neurofeedbackmethoden und neurokog-
nitive Ansatze erweitern mittlerweile den
Einsatz des EEG*, sagte die Expertin. Mit-

DGKN

che Neurowissenschaften
ademie

tels Neurofeedback kénnen Patienten ihre
Gehirnaktivitdt beeinflussen, um Sympto-
me neurologischer und psychiatrischer Er-
krankungen zu verbessern, z. B. bei ADHS,
Autismus, Epilepsie und Depression. Die
Weiterentwicklung von EEG-Tiefenelekt-
roden verbesserte die epilepsiechirurgi-
sche Versorgung und ermdéglichte Anwen-
dungen mittels Gehirn-Computer-Schnitt-
stellen (Brain-Computer-Interfaces). Diese
Technologie wandelt Gehirnstrome in elek-
trische Signale um und ermdglicht es, Com-
puteroberfldchen oder Prothesen allein mit
den Gedanken anzusteuern, was unter an-
derem fiir schwerstgeldhmte Patienten von
medizinischer Bedeutung ist.

Status quo der Kl in der
Neurologie

Prof. Lars Timmermann, Marburg, stellte
konkrete Beispiele zum Stellenwert der KI
bei Parkinson-Erkrankungen vor. ,,Hier kon-
nen Kl-Algorithmen schon heute das The-
rapieansprechen auf die Tiefe Hirnstimula-
tion (THS) vorhersagen, die implantierten
Elektroden in Echtzeit optimal einstellen
oder bei Parkinson-Betroffenen friihzeitig
ein erhéhtes Demenzrisiko erkennen®, so
Timmermann. ,,Durch Kl kénnen wir bereits
vor einem invasiven Eingriff bei einer THS
vorhersagen, ob die Betroffenen profitie-
ren“. Timmermann zitierte eine prospekti-
ve Studie mit 37 Parkinson-Kranken, bei der
mit Hilfe spezieller Neurobildgebung (Diffu-
sions-MRT) und anhand der Analyse von Mi-
krostrukturen bestimmter Gehirnregionen
pradiktive Marker fiir das potenzielle An-
sprechen auf die Therapie ermittelt wurden
[1]. .Mit derKl-basierten Analyse jedes ein-
zelnen MRT-Bildpunkts des Gehirns wurde
der Zusammenhang zwischen mikrostruk-
turellen Parametern und den THS-Ergebnis-
sen analysiert. Im Ergebnis wurden geeig-
nete Parameter im Kortex identifiziert, die
mit besonders guten postoperativen Ergeb-
nissen verbunden waren“, so Timmermann.
Dazu zdhlte der Neuritenorientierungs-Dis-
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persionsindex (ODI), welcher die Orientie-
rung der Nervenzellfortsdtze (Neuriten)
charakterisiert. ,,Das Projekt zeigt, wie das
Therapieansprechen mittels Kl vorherge-
sagt und damit die prdoperative Patienten-
beratung unterstiitzt werden kann*, fasste
Timmermann zusammen.

MRT-Bilder und Kl fiir eine
individuelle Diagnose

Auch in Kombination der Auswertung von
MRT-Bildern nimmt die Kl eine zunehmend
bedeutendere Rolle ein. ,,KI kann auf Basis
von MRT-Bildern individuelle Aussagen
Gber Diagnosen, kognitiver Leistungsfa-
higkeit und Personlichkeitsmerkmale tref-
fen“, so Prof. Simon Eickhoff, Heinrich-Hei-
ne-Universitat Disseldorf. Sogar die indi-
viduelle Abschdtzung von Prognose und
Verlauf einer neurologischen Erkrankung
scheint durch den Einsatz von Kl bei der
Analyse der Bildgebung mdglich zu werden.
»Statt wie klassische Verfahren Aussagen
Giber die untersuchte Stichprobe oder Grup-
pe zu treffen (,within sample statistics*),
liegt der Fokus bei KI auf der Identifikati-
on von Mustern, die auf neue einzelne Pa-
tientenfdlle verallgemeinert bzw. tibertra-
gen werden kdnnen“. Die Kernidee dieses
Ansatzes bestehe darin, den entsprechen-
den Algorithmus auf einer groBen Anzahl
von Probanden- oder Patientendaten zu

trainieren, deren MRT-Bilder und Zielvaria-
blen, z.B. Diagnose, Langzeitverlauf, Neu-
ropsychologie, bekannt sind. ,,Die Kl lernt
dabei, hochdimensionale Zusammenhange
zwischen Neurobiologie und Verhalten zu
klassifizieren. So wird die Generalisierung
auf andere Personen kontinuierlich opti-
miert“. Letztendlich konne der Algorith-
mus zuverldssige individuelle Aussagen
tber bisher unbekannte Probanden tref-
fen. Fazit des Experten: ,Im Gegensatz zu
klassischen Biomarkern erlauben Kl-basier-
te Verfahren somit realitdtsnahe Aussagen
iber einzelne Patienten®.

Elke Engels, Bad Vilbel
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NMOSD

Wie gut greift die zielgerichtete Therapie mit Inebilizumab?

Neuromyelitis-Optica-Spektrum-Er-
krankungen (NMOSD) gehen haufig mit
einer schwer verlaufenden Sehnervent-
ziindung einher. Die seltenen Autoim-
munerkrankungen sind mit wiederhol-
ten und folgeschweren ZNS-Schiiben
verbunden. Vor 2 Jahren wurde mit In-
ebilizumab der erste zielgerichtete An-
tikorper gegen CD19-positive-B-Zellen
zugelassen. Wie hat sich der Wirkstoff
in der Praxis bewdhrt?

NMOSD-Patienten weisen eine erhoh-
te Zahl reifer CD19*-B-Zellen auf, die ver-
mehrt pathogenen AQP4-Autoantikor-
per (AQP4-1gQ) freisetzen. AQP4-1gG pas-
sieren die Bluthirnschranke und binden
an AQP4-Kanéle auf Astrozyten, was das
Komplementsystem aktiviert. Die Folgen
sind eine komplementabhdngige Zytoto-
xizitdt und ein antikérperabhangiger Zell-
tod. Durch den Astrozytenverlust und zy-
tokingetriggerte Entziindungsprozesse
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kommt es schlieBlich zur Degeneration
von Oligodendrozyten und Demyelinisie-
rung, verbunden mit dem Verlust von Ner-
venzellen. Als wirksame Strategie, um die
Entziindungsreaktion, die Entstehung von
Ldsionen und den Verlust von Astrozyten
aufzuhalten, hat sich die Depletion der
CD19*-B-Zellen bewdhrt.

Die multizentrische, doppelblinde, rando-
misierte und placebokontrollierte Studie
der Phase Il/1ll schloss 213 AQP4-IgG*-Pa-
tienten aus 25 Landern ein und ermdglich-
te nach der randomisierten, kontrollierten
Phase von 197 Tagen den Ubergang in die
offene Verlangerungsphase. Die Proban-
den erhielten nach 3:1-Randomisierung
entweder Inebilizumab (Uplizna®) 300 mg
i.v. oder Placebo. Primdrer Endpunkt war
die Zeit bis zum Auftreten eines NMOSD-
Schubs bis Tag 197.1n den ersten 6 Mona-
ten waren 89 % der mit Inebilizumab behan-
delten Patienten schubfrei, was einer rela-

tiven Reduktion des Schubrisikos um 77 %
im Vergleich zu Placebo entspricht. Zudem
fiihrte die Behandlung mit Inebilizumab zu
einem weniger schweren Schubprofil. Bei
der Verldngerungsphase konnte gezeigt
werden, dass die (iber 4 Jahre anhaltende
B-Zell-Depletion durch Inebilizumab nach
2,5 Jahren zu einer Reduktion der annuali-
sierten Schubrate um 97 % im Vergleich zu
Placebo fiihrte. 83 % der Teilnehmer unter
Inebilizumab blieben tiber mehr als 4 Jahre
schubfrei.

Elke Engels, Bad Vilbel

Quelle: Industriesymposium ,Individuelle
Therapieentscheidungen bei NMOSD* im
Rahmen des DGKN-Kongresses am 7. Marz
2024, Frankfurt am Main; Veranstalter:
Horizon Therapeutics, jetzt ein Teil von
Amgen, Miinchen
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