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Die Prognose von Patienten mit Multipler Sklerose
hat sich verandert

Zum Auftakt des 35. Kongresses des European Committee for Treatment and Re-

search in Multiple Sclerosis (ECTRIMS) wurde in einer Hot-Topic-Session aufgezeigt,

inwiefern sich die Langzeitprognose von Patienten mit schubformiger MS verandert

hat und welche Griinde sich dahinter verbergen.

ir haben die letzten 25 Jahre
((W damit verbracht, unsere MS-Pa-

tienten davon zu Uberzeugen,
eine krankheitsmodifizierende Therapie zu be-
ginnen und diese auch beizubehalten», er-
kldrte Dr. med. llya Kister (New York/USA). Die
Frage sei nun, ob Uber die Zeit gesehen inten-
siv behandelte Patienten tatsdchlich weniger
stark behindert seien als weniger intensiv be-
handelte oder unbehandelte Patienten.

Verdanderung der Behinderung

iiber die Jahre erfassen

Wie er weiter erlduterte, konnte der Multiple-
Sclerosis-Severity-Score (MSSS [1]) dazu heran-
gezogen werden, um verschiedene Popu-
lationen miteinander zu vergleichen. «Denn
der MSSS stellt ein Mass fur die Behinderung
eines MS-Patienten im Vergleich zu anderen
Patienten mit einer vergleichbaren Erkran-
kungsdauer innerhalb einer Referenzpopula-
tion dar», erlduterte llya Kister. Anhand von
Daten aus dem New-York-State-MS-Consor-
tium (n = 6238, 1996-2007) und aus MSBase
(n=11108, 1996-2010), einem internationalen
Onlineregister fur Neurologen, die sich wissen-
schaftlich mit MS beschaftigen, haben Dr. Kister
und Mitarbeitende untersucht, ob sich inner-
halb der Ara der krankheitsmodifizierenden
Therapien (DMT) ein Trend zu einer Abnahme
der Behinderung der MS-Patienten in Abhan-
gigkeit vom Jahr ihres Einschlusses in das Re-
gister nachweisen lasst (2). «Dabei konnten wir
bei Patienten, die spater in die Kohorten ein-
geschlossen wurden, einen Trend zu einem
niedrigeren MSSS feststellen, dies unabhdngig
von der Erkrankungsdauer», schilderte Dr. Kis-
ter. Dieser Trend blieb auch dann bestehen,
wenn bei der Analyse das Alter bei Einschluss,
das Geschlecht, die Herkunft, die Krankheits-
dauer und die diagnostische Verzdgerung
mitbertcksichtigt wurden. So wiesen MS-
Patienten, die 1996 eingeschlossen worden
waren, einen medianen MSSS von 5,04 im Ver-
gleich zu Patienten mit einem medianen MSSS

von 3,78 auf, die 2006 aufgenommen worden
waren. «Wir konnten also zeigen, dass es Uber
die Jahre zu einer bedeutenden Verlagerung
hin zu einem tieferen MSSS gekommen ist», er-
kldrte er und betonte, dass dieses Resultat doch
sehr ermutigend sei.

Um das Ausmass der Verdnderung veranschau-
lichen zu kénnen, untersuchte er anhand der
MSBase-Daten, in welchem Alter MS-Patienten
bestimmte Behinderungsmeilensteine erreich-
ten (3). Dabei zeigte sich, dass beispielsweise
Patienten mit einem Wert von 3,0 bis 3,5 auf
der Expanded-Disability-Status-Skala (EDSS) im
Durchschnitt 3,6 Jahre dlter waren, wenn sie
am Ende der Einschlussperiode aufgenommen
wurden, dies im Vergleich zu den Patienten, die
zu Beginn einschlossen wurden (bei EDSS von
6/6,5: 4,9 Jahre dlter). «Daraus ergibt sich die
Schlussfolgerung, dass es in diesen beiden
grossen Registern etwa innerhalb der ersten
10 Jahre der Verfligbarkeit von DMT zu einem
signifikanten Trend hin zu einer milderen
Behinderung und zu einem hdoheren Alter
beim Erreichen bestimmter Behinderungsend-
punkte kam. Diese Resultate passen gut zu un-
serer Hypothese, dass der Einsatz einer DMT
frih im Krankheitsverlauf einen positiven Effekt
auf den Langzeitverlauf aufweist. Ein Beweis
dafiir sind sie jedoch nicht», kommentierte
Dr. Kister.

Effekt wohl nur zum Teil
therapiebedingt

Anhand von Untersuchungsresultaten aus ver-
schiedenen MS-Kohorten veranschaulichte
Dr. Kister anschliessend die Konsistenz dieser
Resultate. In einer retrospektiven Arbeit aus Ka-
nada wurde die Zeit bis zu einem EDSS-Wert
von 6 vor der Einfihrung der DMT und danach
verglichen (4). Dieser Vergleich ergab schliess-
lich, dass MS-Patienten seit der Einfiihrung der
DMT einen EDSS-Wert von 6 etwa 4 Jahre spéa-
ter erreichen. «Das korreliert relativ. gut mit
unseren Resultaten», sagte der Redner. Eine Un-
tersuchung aus lItalien mit 1324 Patienten
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ergab, dass das Alter, in dem 50 Prozent der Pa-
tienten einen EDSS-Wert von 6 erreicht hatten,
1990 bei 55 Jahren und 2010 bei 63 Jahren lag
(5). Auch eine populationsbasierte Kohorten-
studie aus Schweden fand, dass sich das Risiko,
bestimmte Behinderungsmeilensteine zu errei-
chen, bei Patienten mit schubférmiger MS in
den letzten 10 Jahren stark reduziert hat (6). Da
die Autoren der Studie dies bei Patienten mit
progredienter MS nicht beobachten konnten
und hier — im Gegensatz zur schubférmigen
MS - keine wirksamen DMT verflgbar waren,
kamen sie zu dem Schluss, dass die beobach-
tete Risikoreduktion auf den Einsatz wirksame-
rer DMT zurlickzuftihren sein konnte. «In der Tat
liegen uns verschiedene Daten dazu vor, dass
die Verlangsamung der Behinderung, zumin-
dest zu einem Teil, auf das Konto der DMT
geht», hielt Dr. Kister fest. Er untermauerte dies
unter anderem mit einer Arbeit, in der die
Langzeitwirksamkeit von Beta-Interferonen
und Glatirameracetat untersucht wurde (7). Der
Vergleich einer behandelten mit einer unbe-
handelten Gruppe ergab auch hier eine Verzo-
gerung von 4 Jahren bis zum Erreichen eines
EDSS-Werts von 6 in der behandelten Gruppe.
Eine weitere Untersuchung mit fast 6000 Pa-
tienten und einem Follow-up von bis zu 28 Jah-
ren zeigte zudem, dass die Behandlung mit
Beta-Interferonen (> 3 Jahre) das Mortalitats-
risiko um 32 Prozent reduzierte (8). «Wir schei-
nen also etwas zu feiern zu haben», so der Red-
ner. «Jedoch mussen wir uns auch bewusst
sein, dass wir mit den heutigen diagnostischen
Maoglichkeiten bereits Patienten mit einer viel
milderen Erkrankung erkennen kénnen.» Dies
trage sicherlich auch zu demTrend hin zu einer
geringeren Behinderung bei. «Die Gesamtlast
der MS auf die Gesellschaft bleibt jedoch wei-
terhin hochy, schloss Dr. Kister.

Unterschiedliche
Studienpopulationen

Die Epidemiologin Prof. Dr. Helen Tremlett
(Vancouver/CAN) beleuchtete im Anschluss
weitere behandlungsunabhdngige Faktoren,
die dazu beitragen kdnnten, dass heute die Be-
hinderung bei MS-Patienten langsamer voran-
zuschreiten scheint als friher. «So gibt es
beispielsweise verschiedene Faktoren, die
einen Einfluss auf die Zusammensetzung von
Studienpopulationen haben», meinte sie.
«Noch 1985 gab es in der renommierten Zeit-



schrift Lancet eine Debatte dazu, ob man als
Arzt einem Patienten mitteilen solle, dass er an
MS leide. Im British Medical Journal wurde 1989
empfohlen, bei einem Verdacht auf MS nur
dann weitere Abkldrungen zu treffen, wenn es
auch flr den Patienten klar sei, dass etwas ab-
geklart werden musse.» Prof. Tremlett ist daher
der Meinung, dass MS — und dabei insbeson-
dere die weniger schweren Falle — damals un-
terdiagnostiziert war. «Vor 1990 waren die
Studienkohorten also vermutlich eher mit
rasch progredienten Patienten angereichert»,
flhrte sie weiter aus. Im Weiteren habe es
Geschlechterungleichheiten hinsichtlich des
Zugangs zu Gesundheitsdienstleistungen ge-
geben. «In vielen Landern hatten lange Zeit nur
berufstatige Mdnner eine Krankenversicherung.
Frauen konnten sich das nicht leisten und gin-
gen deshalb gar nicht erst zum Arzt. Es ist also
wahrscheinlich, dass Frauen mit MS unterdia-
gnostiziert waren. Bedenkt man zudem, dass
die Erkrankung bei Frauen meist langsamer
voranschreitet, kdnnte der unterschiedliche Zu-

gang zu Gesundheitsdienstleistungen eben-
falls zu den Veranderungen in der Progressions-
geschwindigkeit beigetragen haben», erldu-
terte sie.
Schliesslich machte die Rednerin deutlich, dass
es Unterschiede zwischen den MS-Patienten
gebe, die eine Klinik aufsuchten und Patienten,
die anderweitig betreut wiirden: «Studien zei-
gen, dass die Patienten in den Kliniken jinger
und rascher progredient sind.» Gerade die Zu-
sammensetzung der Patientenpopulation in
Kliniken beeinflusse aber auch die Zusammen-
setzung von Studienpopulationen. Zusam-
menfassend sagte sie: «Vieles weist darauf hin,
dass Patienten mit einer rascher voranschrei-
tenden MS in dlteren Studien Uberreprasentiert
waren. Es kdnnte also sein, dass sich die MS
selbst nicht verandert hat, ihre Erfassung aber
hochstwahrscheinlich schon.» [
Dr. Therese Schwender
Medizinjournalistin
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