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Di e  M ulti pl e  S kl er o s e  ( M S) i st mit  all  i hr e n  V ari a nt e n  di e  h ä ufi g st e  n e ur ol o gi s c h e 
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J a hr z e h nt e n s p a n n e n d e  F ort s c hritt e  g e m a c ht  h at  u n d  vi el e  n e u e  Er k e n nt ni s s e 

g e wi n n e n  k o n nt e ,  bl ei b e n  d o c h  g a n z  z e ntr al e  El e m e nt e di e s er s o  f a c ett e nr ei c h e n 

Kr a n k h eit  bi s d at o u n b e k a n nt. W a s l ö st di e s e s  c hr o ni s c h d e m y eli ni si er e n d e „ L ei d e n“ 

a u s ?  Wi e  g e n a u  f u n kti o ni ert  d er  P at h o m e c h a ni s m u s ?  W ar u m  u n d  w a n n  w e c h s el n 

B etr off e n e  v o n ei n er s c h u bf ör mi g e n i n ei n e p r o gr e s si v e V erl a uf sf or m u n d v or all em : 

wi e k a n n d a s v er hi n d ert w er d e n ?   

 

Di e s e u n d a n d er e br e n n e n d e Fr a g e n st ell e n di e n e ur ol o gi s c h e  F or s c h u n g bi s h e ut e  

v or ei n R ät s el.  Ni c ht z ul et zt a u c h a uf gr u n d d er B etr off e n h eit ei n e s F a mili e n mit gli e d s 

w e c kt  di e s e  Kr a n k h eit  i n  mir s eit  j e h er ei n e  ti ef e N e u gi er  u n d  d a s  dri n g e n d e 

B e d ürf ni s et w a s  z u m  b e s s er e n  V er st ä n d ni s  di e s er  Er kr a n k u n g  b ei z utr a g e n  u n d 

vi ell ei c ht T eil d er L ö s u n g d e s R ät s el s „ M ulti pl e S kl er o s e“ z u s ei n . B er e it s s eit B e gi n n 

m ei n e s  St u di u m s  i st  di e  M S  di e  Kr a n k h eit,  di e  mi c h  a m  mei st e n  b e s c h ä fti gt  u n d 

f a s zini ert.  D ar u m  fr e ut  e s  mi c h  u m s o  m e hr ,  mi c h i m  Z u g e  m ei n er  Di pl o m ar b eit 

wi s s e n s c h aftli c h d a mit a u s ei n a n d er s et z e n z u d ürf e n.  
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Z u s a m m e nf a s s u n g  

 

Hi nt er gr u n d : D a s  V or h a n d e n s ei n  v o n  k ar di o v a s k ul är e n  Ri si k of a kt or e n  wi e 

Ni k oti n k o n s u m,  art eri ell er H y p ert o n u s  o d er  Di a b et e s  m ellit u s b ei  P ati e nti n n e n  u n d 

P ati e nt e n  mit  M ulti pl er  S kl er o s e  ( M S)  i st  a s s o zii ert  mit  ei n er  r a s c h er e n 

Kr a n k h eit s pr o gr e s si o n  u n d  Z u n a h m e  d er  B e hi n d er u n g.  Ei n  g e n a u er 

P at h o m e c h a ni s m u s hi erf ür k o n nt e bi s d at o ni c ht i d e ntifi zi ert w er d e n.  

Zi el  d er  Ar b eit  w ar  e s  d a h er  z u  u nt er s u c h e n,  o b  z wi s c h e n  M S -P ati e nti n n e n  u n d    

P ati e nt e n ,  di e  k ei n e n  k ar di o v a s k ul är e n  Ri si k of a kt or  a uf w ei s e n  ( C V-) u n d  j e n e n  di e 

mi n d e st e n s  ei n e n  k ar di o v a s k ul är e n  Ri si k of a kt or  tr a g e n  ( C V +),  ei n  U nt er s c hi e d  i n 

L ä si o n sl a st, Mi kr o str u kt ur  d er  „ n or m al -a p p e ar i n g  w hit e  m att er“  ( N A W M), 

Mi kr o str u kt ur d er p eri v e ntri k u l är e n ( P V L) s o wi e d er ni c ht p eri v e ntri k ul är l o k ali si ert e n     

L ä si o n e n ( N P V) i n kl u si v e u mli e g e n d e m p eril ä si o n ell e m G e w e b e b e st e ht.   

 

M et h o d e n : U nt er s u c h t w ur d e ei n e  1 0 7 P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n  u mf a s s e n d e  g ut 

d o k u m e nti ert e  K o h ort e  d er M S A m b ul a n z d er U ni v er sit ät s kli ni k f ür N e ur ol o gi e Gr a z , 

b e st e h e n d a u s 6 7 P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n  mit kli ni s c h i s oli ert e m S y n dr o m ( CI S) 

u n d  4 0 P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  mit  kli ni s c h  d efi niti v er  M S. R etr o s p e kti v  w ur d e n 

k ar di o v a s k ul är e  Ri si k of a kt or e n  ( art eri ell e  H y p ert o ni e,  Di a b et e s  M ellit u s, 

Zi g ar ett e n k o n s u m,  H y p erli pi d ä mi e,  Ü b er g e wi c ht  u n d  A di p o sit a s  u n d  a n d er e 

H er z er kr a n k u n g e n ) er h o b e n.  

M S -L ä s i o n e n  w ur d e n  h al b a ut o m ati s c h  a uf F L AI R -S e q u e n z e n  (fl ui d  att e n u at e d 

i n v er si o n r e c o v er y) s e g m e nti ert. Di e p eri v e ntri k ul är e L ä si o n sl a st  ( P V L L) w ur d e d ur c h 

G e n eri er u n g  v o n  V e ntri k el m a s k e n  u n d  M ulti pli k ati o n  di e s er  mit  ei n e m,  d e n 

p eri v e ntri k ul är e n  R a u m  d efi ni er e n d e n,  V o x el  F a kt or  er z e u gt.  N A W M  w ur d e  d ur c h 

S u btr a kti o n  ni c ht  er w ü n s c ht er  Hir n b e st a n dt eil e  ( L ä s i o n e n,  St a m m g a n gli e n  et c.)  v o n 

„ w hit e m at t er“  ( W M) M a s k e n  i d e ntifi zi ert.  A u ß er d e m  w ur d e n  di e  M T R  D at e n  d er 

N A W M  d er  St u di e n k o h ort e  mit  ei n er  5 0  P er s o n e n u mf a s s e n d e n ,  g e s u n d e n 

K o ntr oll gr u p p e  v er gli c h e n.  

 

Er g e b ni s s e : I n d er G e s a mtl ä si o n sl a st  z ei gt e si c h  k ei n e n U nt er s c hi e d z wi s c h e n C V - 

u n d C V + P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n . Ei n d e utli c h er U nt er s c hi e d k o n nt e j e d o c h i n d er 
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L ä si o n s v ert eil u n g  n a c h g e wi e s e n  w er d e n . C V +  P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  wi e s e n 

ei n e h ö h er e P V L L a uf ( 5 0, 1 % v s. 4 0, 1 % , p = 0, 0 1 3). 

Di e  M T R -P ar a m et er  d er  N A W M,  d er P V  u n d  d er N P V  L ä si o n e n  z ei gt e n  z wi s c h e n 

d e n  b ei d e n  Gr u p p e n  ( C V - v s.  C V +)  k ei n e  si g nifi k a nt e n  U nt er s c hi e d e.  I m 

p eri l ä si o n ell e n  G e w e b e wi e s e n  St u di e n p ati e nti n n e n  u n d St u di e n p at i e nt e n o h n e 

Ri si k of a kt or  ni e dri g er e  M T R -W ert e  a uf.  Di e  Si g nifi k a n z  di e s er  U nt er s c hi e d e  n a h m 

mit   st ei g e n d e m A b st a n d z ur L ä si o n z u.  

V er gli c h e n  mit  d er  K o ntr oll gr u p p e  z ei gt e  di e  St u di e n k o h ort e  i m  B er ei c h  d er  N A W M 

d e utli c h ni e dri g er e M T R -W ert e. ( p < 0, 0 0 1) 

  

D i s k u s si o n: P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n  mit ei n e m o d er m e hr er e n k ar di o v a s k ul är e n 

Ri si k of a kt or e n z ei gt e n  ei n e  h ö h er e P V L L ,  w a s f ür  ei n e b e s o n d er e  V ul n er a bilit ät 

d ur c h  v a s k ul är e  V or s c h ä di g u n g  i n  di e s er  R e gi o n  s pr e c h e n  k ö n nt e  u n d  d a d ur c h 

e nt z ü n dli c h e  Pr o z e s s e  h i er  v er st är k e n  k ö n nt e. V or  all e m  d a s  R a u c h e n  k o n nt e  hi er 

al s  p ot e nt e  Ei nfl u s s gr ö ß e  u n d  s c h ä dli c h er  F a kt or  i d e ntifi zi ert  w er d e n.  Hi n si c htli c h      

L ä si o n s v ol u m e n u n d mi kr o str u kt ur ell e n V er ä n d er u n g e n k o n nt e n k ei n e U nt er s c hi e d e 

f e stg e st ellt w er d e n. Di e u n er w a rt et ni e dri g e n M T R -W ert e i m p eril ä si o n ell e n G e w e b e s 

b ei  P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  o h n e  k ar di o v a s k ul är e n  Ri si k of a kt or  k ö n nt e n  a uf    

u nt er s c hi e dli c h e E nt st e h u n g s m e c h a ni s m e n d er L ä si o n e n hi n w ei s e n . 
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A b st r a ct  

 

B a c k gr o u n d:  T h e  pr e s e n c e  of  c ar di o v a s c ul ar  ri s k f a ct or s  li k e  s m o ki n g,  art eri al    

h y p ert e n si o n,  or  di a b et e s  m ellit u s  i n  p ati e nt s  wit h  m ulti pl e  s cl er o si s  ( M S) h a s  b e e n  

a s s o ci at e d  wit h  a n  i n cr e a s e d  di s e a s e  pr o gr e s si o n  a n d  di s a bilit y.  A  s p e cifi c 

u n d erl yi n g p at h o m e c h a ni s m h a s  n ot  b e e n  i d e ntifi e d s o f ar . T h e ai m of t hi s t h e si s w a s 

t o  i n v e sti g at e  w h et h er  t h er e  i s  a  diff er e n c e  b et w e e n  M S  p ati e nt s wit h  a 

c ar di o v a s c ul ar ri s k f a ct or ( C V +) a n d t h o s e wit h o ut  ( C V-) i n l e si o n l oa d, mi cr o str u ct ur e 

of  t h e  N A W M, mi cr o str u ct ur e  of  t h e  p eri v e ntri c ul ar  ( P V)  a n d  n o n -p eri v e nt ri c ul ar 

( N P V) l o c at e d l e si o n s, i n cl u di n g t h e p eril e si o n al br ai n ti s s u e. 

 
M et h o d s:  A c o h ort of 1 0 7 p ati e nt s, c o m pri si n g 6 7 wit h a cli ni c all y i s ol at e d s y n dr o m e 

( CI S)  a n d  4 0  wit h  r el a p si n g-r e mitti n g  M S  ( R R M S) w a s  i n v e sti g at e d u si n g  3. 0 T   

m a g n eti c  r e s o n a n c e  i m a gi n g  of  t h e  br ai n . C ar di o v a s c ul ar  ri s k  f a ct or s  ( art eri al 

h y p ert e n si o n,  di a b et e s  m ellit u s,  s m o ki n g,  o v er w ei g ht,  o b e sit y,  h y p erli pi d e mi a  a n d 

h e art  f ail ur e)  w er e  a s s e s s e d  r etr o s p e cti v el y.  M S  l e si o n s  w er e  s e g m e nt e d  s e mi -

a ut o m ati c all y o n fl ui d att e n u at e d i n v e r si o n r e c o v er y ( F L AI R) i m a g e s. V e ntri cl e m a s k s 

w er e g e n er at e d a n d dil at e d b y a c ert ai n v o x el f a ct or, d efi ni n g t h e p eri v e ntri c ul ar br ai n 

ar e a,  t o  q u a ntif y  t h e  p eri v e ntri c ul ar  l e si o n  l o a d  ( P V L L).  N A W M  w a s  i d e ntifi e d  b y 

s u btr a cti n g  u n d e sir e d  br ai n  ar e a s  (l e si o n s,  b a s al  g a n gli a  et c.)  fr o m  W M  m a s k s. 

F urt h er m or e,  w e  i n v e sti g at e d  if  t h e  st u d y  c o h ort  s h o w s  a  diff er e n c e  i n  t h e  N A W M 

c o m p ar e d t o 5 0 h e alt h y c o ntr ol s ( H C).  

 

R e s ult s:  T ot al  l e si o n  v ol u m e, P V L L  a n d  N P V -l e si o n  v ol u m e w er e  n ot  si g nifi c a nt 

diff er e nt  b et w e e n  C V - a n d  C V +  p ati e nt s.  T h e  l att er  s h o w e d  a  hi g h er  p er c e nt a g e  of  

P eri v e ntri c ul ar l e si o n s ( P V L L %)  ( 4 0, 1 v s. 5 0, 1 %, p = 0, 0 1 3). 

M a g n eti z ati o n  tr a n sf er  r ati o  ( M T R )-p ar a m et er s  of  t h e  N A W M,  P V - a n d  N P V -l e si o n s 

s h o w e d  n o  si g nifi c a nt  diff er e n c e  b et w e e n  t h e  t w o  gr o u p s  ( C V - v er s u s  C V +).      

H o w e v er, i n t h e p eril e si o n al br ai n ti s s u e C V - p ati e nt s h a d a l o w er M T R wit h gr o wi n g 

si g nifi c a n c e b y gr o wi n g di st a n c e fr o m t h e l e si o n. C o m p ar e d t o h e alt h y c o ntr ol s, t h e 

st u d y c o h ort s h o w e d si g nifi c a nt l y l o w er M T R-v al u e s  i n t h e N A W M. ( p < 0, 0 0 1) 

 

Di s c u s si o n :  P ati e nt s  wit h  o n e  or m or e  c ar di o v a s c ul ar  ri s k  f a ct or  s h o w e d  a  hi g h er 

P V L L ,  w hi c h  i n di c at e s  a p arti c ul ar  v ul n er a bilit y  f or  i nfl a m m at or y  pr o c e s s e s  i n  t hi s 
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c ert ai n  l o c ati o n s  of  t h e  br ai n,  pr e s u m a bl y  d u e  t o  a  v a s c ul ar  c o m p o n e nt . S m o ki n g  

w a s i d e ntifi e d a s t h e str o n g e st a n d m o st h ar mf ul i nfl u e n ci n g f a ct or f or t h e s e fi n di n g s. 

R e g ar di n g  l e si o n  v ol u m e  a n d  mi cr o str u ct ur al  d a m a g e  t h er e  w a s  n o  si g nifi c a nt      

diff er e n c e. U n e x p e ct e d l o w er M T R -v al u e s i n t h e p eril e si o n al br ai n ti s s u e i n p ati e nt s 

w it h o n e or m or e c ar di o v a s c ul ar ri s k f a ct or c o m p ar e d t o t h o s e wit h o ut t h o s e wit h o ut, 

c o ul d p oi nt o ut v ari o u s f or m ati o n m e c h a ni s m s of br ai n  l e si o n s. 
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1. Ei nl eit u n g  

 

Mit  m e hr  al s  2, 3  Milli o n e n  b etr off e n e n  M e n s c h e n  w elt w eit  i st  di e  M ulti pl e  S kl er o s e 

ei n e d er h ä ufi g st e n n e ur ol o gi s c h e n Er kr a n k u n g e n u n d H a u pt ur s a c h e atr a u m ati s c h er 

B e hi n d er u n g  b ei  j u n g e n  Er w a c h s e n e n ( 1). I n  Ö st err ei c h  si n d  et w a  1 2 5 0 0  P er s o n e n 

v o n  b e s a gt er  c hr o ni s c h  d e m y eli ni si er e n d er  Er kr a n k u n g  d e s  z e ntr al e n 

N er v e n s y st e m s  b etr off e n.  Mit  ei n er  Pr ä v al e n z  v o n  1 4 9  M S -P ati e nti n n e n  u n d 

P ati e nt e n  pr o  1 0 0 0 0 0 Ei n w o h n eri n n e n  u n d  Ei n w o h n er  li e gt  Ö st err ei c h  a uf  d e m 

Ni v e a u a n d er er z e ntr al e ur o p äi s c h er St a at e n ( 2). D a di e Er kr a n k u n g i n d er R e g el ei n 

s e hr fr ü h e s Er st m a nif e st ati o n s alt er a uf w ei st  ( er st er Kr a n k h eit s s c h u b m ei st i m dritt e n 

L e b e n sj a hr z e h nt ) u n d  e s  i n  w eit er er  F ol g e  z u  ei n e m  st eti g  z u n e h m e n d e n 

B e hi n d er u n g s gr a d  k o m mt,  st ellt  di e  M ulti pl e  S kl er o s e  n e b e n  ei n er  gr o ß e n 

i n di vi d u ell e n Bel a st u n g a u c h ei n e s o zi o ö k o n o mi s c h h o c h r el e v a nt e H er a u sf or d er u n g 

f ür  d a s  G e s u n d h eit s s y st e m  d ar( 3)( 4). Ni c ht  z ul et zt  a uf gr u n d  d er  (l e b e n s -)l a n g e n 

T h er a pi e b e d ürfti g k eit  i st  a u c h  d a s  I nt er e s s e  d er  m e di zi ni s c h e n  u n d 

p h ar m a z e uti s c h e n F or s c h u n g a n di e s er Er kr a n k u n g gr o ß.  

 

O b w o hl  di e  F or s c h u n g  a uf  d e m  G e bi et  d er  M S  gr o ß e  F ort s c hritt e  g e m a c ht  h at,  

bl ei b e n  d o c h  z e ntr al e  El e m e nt e  wi e  Ur s a c h e,  A u sl ö s er,  o d er  g e n a u er 

P at h o m e c h a ni s m u s  bi s  h e ut e  w eit e st g e h e n d  u n b e k a n nt ( 5). W a s  s i c h  j e d o c h  i n  d e n 

l et zt e n  J a hr e n  h er a u s kri st alli si ert  h at  i st,  d a s s  n e b e n  ei n er  g e wi s s e n  e n d o g e n e n 

Di s p o siti o n  w o hl  a u c h  e x o g e n e  F a kt or e n  ei n e  e nt s c h ei d e n d e  R oll e  f ür  d e n  V erl a uf 

u n d  di e Pr o gr e s si o n  d er  Er kr a n k u n g  s pi el e n ( 5). L a n g e  Z eit  w ur d e  d e m 

Z u s a m m e n h a n g  k ar di o v a s k ul är er  Ri si k of a kt or e n mit  d er  M S  w e ni g  bi s  k ei n e 

A uf m er k s a m k eit  g e s c h e n kt. N e u er di n g s  r ü c k e n  e b e n  di e s e  j e d o c h  m e hr  u n d  m e hr 

i n s  Z e ntr u m  d e s  I nt ere s s e s. S o  h a b e n  b ei s pi el s w ei s e  R. A.  M arri e  et. al.  i n  gr o ß e n 

d e m o gr afi s c h e n  St u di e n  n a c h g e wi e s e n,  d a s s  M S P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n , di e 

z u s ät zli c h  a n  ei n e m  k ar di o v a s k ul är e n  Ri si k of a kt or  l ei d e n , ei n e  h ö h er e 

H o s pit ali s ati o n sr at e, ei n v er st är kt e s V or a n s c hr eit e n d er B e hi n d er u n g u n d i n s g e s a mt 

ei n e  h ö h er e  M ort alit ät  a uf w ei s e n  al s  M S P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  o h n e 

k ar di o v a s k ul är e s Ri si k o. Zi v a di n o v et al., u m ei n w eit er e s B ei s pi el z u n e n n e n, k o n nt e 

n a c h w ei s e n,  d a s s  d a s  R a u c h e n  al s s p e zi ell er  k ar di o v a s k ul är er  Ri si k of a kt or  i n 

V er bi n d u n g mit h ö h er er S c h ä di g u n g d er Bl ut hir n s c hr a n k e, er h ö ht er L ä si o n sl a st u n d 
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v er st är kt er  Atr o p hi e  st e ht ( 6). W ei n st o c k -G utt m a n n  et  al.  b etr a c ht et e n  di e 

A u s wir k u n g e n  er h ö ht er  Li pi d  Pr ofil P ar a m et er  u n d  f a n d e n  ei n e n  dir e kt e n 

Z u s a m m e n h a n g  mit  v er st är kt er  E nt z ü n d u n g s a kti vit ät  i n  M R T  U nt er s u c h u n g e n ( 7). 

Di e s e u n d a n d er e w e s e ntli c h e V or ar b eit e n ( 8) h a b e n s c hli e ßli c h  z ur Ar b eit s h y p ot h e s e 

f ür di e v orli e g e n d e Ar b eit g ef ü hrt :  

 

M S P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n , di e  ei n e n  o d er  m e hr er e  k ar di o v a s k ul är e 

Ri si k of a kt or e n  a uf w ei s e n,  z ei g e n  i m  V er gl ei c h  z u P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  

o h n e  k ar di o v a s k ul är e s  Ri si k o,  ei n e  h ö h er e  L ä si o n sl a st,  s o wi e  st är k er e 

mi kr o str u kt ur ell e  S c h ä di g u n g,  s o w o hl  i m  B er ei c h  d er  L ä si o n e n,  al s  a u c h  i m 

B er ei c h  d er s o g e n a n nt e n  n or m al  er s c h ei n e n d e n  w ei ß e n  S u b st a n z  ( N or m al -

a p p e ari n g w hit e m att er ). 

 

Di e „ M a g n eti z ati o n tr a n sf er r ati o“ ( M T R)-T e c h ni k  st ellt  ei n e M ö gli c h k eit d ar, a uf B a si s 

d er g ut et a bli ert e n  u n d  vi elf a c h  a n g e w e n d et e n  M a g n etr e s o n a n zt o m o gr afi e  di e  

Mi kr o str u kt ur  i n  ei n e m  b e sti m mt e n Zi el b er ei c h  z u  b e urt eil e n  u n d s o  p u n kt u ell  d a s 

A u s m a ß d er S c h ä di g u n g mit hil f e ei n e s q u a ntit ati v e n M ar k er s a b z u s c h ät z e n.  Bi s  d a t o 

w ur d e  di e s e  T e c h ni k k a u m g e n ut zt , u m  ei n e  V er bi n d u n g  k ar di o v a s k ul är er  Ri si k o -

f a kt or e n  u n d  z er e br al er  Z N S-V er ä n d er u n g e n  b ei  M S P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n   

h er z u st ell e n ( 9). A u c h  di e  g e n a u e r e B etr a c ht u n g  d er  i n  d er  k o n v e nti o n ell e n 

M a g n etr e s o n a n zt o m o gr afi e u n a uff älli g er s c h ei n e n d e n Hir n s u b st a n z b ei P ati e nti n n e n 

u n d P ati e nt e n mit M ulti pl er S kl er o s e - b ei s pi el s w ei s e mitt el s M T R -M e s s u n g - u n d d er 

V er gl ei c h  di e s er , mit  d e r  ei n er  g e s u n d e n  K o ntr oll gr u p p e, tr ä gt  d a s  P ot e n zi al  i n n e 

n e u e Er k e n nt ni s s e ü b er P at h o m e c h a ni s m e n z u erl a n g e n .  

 

Z u m  b e s s er e n  V er st ä n d ni s  di e s er  s o  h et er o g e n e n  u n d  vi el s eiti g e n  Kr a n k h eit  di e nt 

d a s  f ol g e n d e  K a pit el. All g e m ei n e  A s p e kt e,  r a di ol o gi s c h e  M ö gli c h k eit e n  u n d 

B e s o n d er h eit e n  s o wi e d a s  d er z eiti g e  W i s s e n  ü b er d a s  A uftr et e n  u n d  di e 

A u s wir k u n g e n k ar di o v a s k ul är er Ri si k of a kt or e n u n d K o m or bi dit ät e n  w er d e n k ur z u n d 

pr ä g n a nt z u s a m m e n g ef a s st u n d s oll e n d e n n e u e st e n St a n d d er F or s c h u n g u n d d a s 

m o m e nt a n e V er st ä n d ni s d er M S erl ä ut er n . 
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2. Hi nt e r g r u n d  

 
 

2 . 1 E pi d e mi ol o gi e  

 

W elt w eit  wir d  di e  Z a hl d er  Er kr a n kt e n  a uf  2, 3  Milli o n e n  B etr off e n e  g e s c h ät zt . 

B etr a c ht et  m a n  di e Pr ä v al e n z d at e n  d er  j ü n g st e n  V er g a n g e n h eit  f ällt  ei n e  d e utli c h e   

Z u n a h m e a n M S -P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n  a uf.  Di e s d ürft e a u c h b e di n gt d ur c h ei n e 

b e s s er e u n d fr ü h z eiti g e Di a g n o sti k s o wi e n e u e Di a g n o s e krit eri e n s ei n( 1 0). S o n a h m 

di e g e s c h ät zt e A n z a hl a n er kr a n kt e n P er s o n e n v o n 2, 1 Milli o n e n i m J a hr e 2 0 0 8  a uf 

2, 3 Milli o n e n i m J a hr 2 0 1 3 z u ( 1 0).  

 

Di e M S -R at e n v arii er e n r e gi o n al ( 3). B e s o n d er s  a uf d er n ör dli c h e n H e mi s p h är e fi n d et 

m a n h o h e Pr ä v al e n zr at e n . I n b e sti m mt e n R e gi o n e n S c h ottl a n d s li e g e n di e s e b ei bi s 

z u  2 1 9  Er kr a n kt e n  pr o  1 0 0 0 0 0 Ei n w o h n eri n n e n  u n d  Ei n w o h n er n ( 1 1). A u c h  i n 

S c h w e d e n  (Pr ä v al e n z: bi s  z u  2 5 3  M S -P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  pr o 1 0 0 0 0 0  

Ei n w o h n eri n n e n  u n d  Ei n w o h n er n ),  N or w e g e n (Pr ä v al e n z: bi s  z u  1 6 4  pr o 1 0 0 0 0 0  

Ei n w o h n eri n n e n u n d Ei n w o h n er n ) o d er Fi n nl a n d (Pr ä v al e n z: bi s z u 2 1 9 pr o 1 0 0 0 0 0  

Ei n w o h n eri n n e n u n d Ei n w o h n er n ) fi n d e n si c h i m V er gl ei c h z u s ü dli c h er e n G e bi et e n 

wi e Z y p er n (Pr ä v al e n z: 4 0  pr o  1 0 0 0 0 0  Ei n w o h n eri n n e n  u n d  Ei n w o h n er n )  o d er 

S p a n i e n (Pr ä v al e n z: 1 5 bi s 6 9 pr o 1 0 0 0 0 0  Ei n w o h n eri n n e n u n d Ei n w o h n er n ) d e utli c h 

h ö h er e  R at e n ( 1 2). Mit  st ei g e n d e m  A b st a n d  z u m  Ä q u at or  ni m mt  di e  Z a hl  d er 

er kr a n kt e n  M e n s c h e n  z u.  B etr off e n  si n d  v or  all e m M e n s c h e n  i n N or d e ur o p a, 

N or d a m eri k a ,  K a n a da,  a b er  a u c h  N e u s e el a n d  u n d  S ü d a u str ali e n. Di e  r e gi o n al e 

V ari a n z wir d mit ei n er g e wi s s e n g e n eti s c h e n Pr ä di s p o siti o n u n d/ o d er v er s c hi e d e n e n 

U m w eltf a kt or e n - di e al s p ot e nti ell e Tri g g er f u n gi er e n - er kl ärt ( 1 1). 

Mit  ei n er  Pr ä v al e n z  v o n et w a 1 4 8  Er kr a n kt e n  a uf  1 0 0 0 0 0 Ei n w o h n er i n n e n  u n d 

Ei n w o h n er  li e gt  Ö st err eic h  a uf  ei n er  E b e n e  mit  a n d er e n  z e ntr al e ur o p äi s c h e n 

St a at e n ( 2). 
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2 . 2 Äti ol o gi e  

 

Bi s h e ut e  si n d  Ur s a c h e u n d  a u sl ö s e n d e  F a kt or e n d er M S u n b e k a n nt . D ur c h i nt e n si v e  

F or s c h u n g  i n  d e n  v er g a n g e n e n  J a hr e n  k o n nt e n  j e d o c h  ei ni g e  Ri si k o - u n d 

Ei nf l u s sf a kt or e n  i d e ntifi zi ert  w er d e n,  di e  z ur E nt wi c kl u n g  d er  Kr a n k h eit  f ü hr e n  o d er 

d i e s e  z u mi n d e st  b e g ü n sti g e n  k ö n nte n.  Al s  s e hr  w a hr s c h ei nli c h  gilt  ei n e 

m ultif a kt ori ell e  Kr a n k h eit s g e n e s e,  w o b ei  v or  all e m  di e G e n eti k, (vir al e ) I nf e kti o n e n, 

Alt er u n d v er s c hi e d e n e U m w eltf a kt or e n ei n e b e d e u t e n d e R oll e s pi el e n d ürft e n ( 1 3). 

 

G e n eti s c h e F a kt or e n . Ei n e g e n eti s c h e K o m p o n e nt e k a n n  al s g e si c h ert a n g e s e h e n 

w er d e n ( 5). I m V er gl ei c h z ur G e s a mt b e v öl k er u n g  w ei s e n Elt er n o d er Ki n d er v o n M S 

P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  ei n  2 0 -f a c h  er h ö ht e s  Ri si k o  a uf,  e b e nf all s  a n  M S  z u 

er kr a n k e n ( 1 4). Ei n e  k a n a di s c h e  F or s c h er gr u p p e  f a n d  i n  i hr er  Ar b eit 

K o n k or d a n zr at e n  v o n  2 5, 3 %  ( +/ - 4, 4)  f ür  m o n o z y g ot e  Z willi n g e,  5, 4 %  ( +/ - 2, 8)  f ür 

di z y g ot e  Z willi n g e  u n d  2, 9 %  ( +/ -0, 6 %)  „ N i c ht z willi n g s“-G e s c h wi st er ( 1 5). A u c h  di e s e 

R e s ult at e l e g e n ei n e n st ar k e n g e n eti s c h e n Ei nfl u s s n a h e.  

W el c h e  G e n e  g e n a u  b etr off e n  si n d,  i st G e g e n st a n d  i nt e n si v er  F or s c h u n g. I n  d e n 

l et zt e n  J a hr e n  k o n nt e n  v er d ä c hti g e  P ol y m or p hi s m e n  a n  ü b er  1 0 0  v er s c hi e d e n e n 

i m m u n ol o gi s c h b e d e ut s a m e n G e nl o ci g ef u n d e n w er d e n( 1 6). Ei n e st ar k e A s s o zi ati o n 

z wi s c h e n  d e n  M H C -G e n e n  („ m aj or  hi st o c o m p ati bilit y  c o m pl e x“),  r e s p e kti v e  d e m 

H L A -L o c u s  („ h u m a n -l e u k o c yt e-a nti g e n“),  a uf  C hr o m o s o m  6 p 2 1  u n d  M S  k o n nt e 

ei n d e uti g n a c h g e wi e s e n w er d e n ( 1 7)( 1 8). M e hr er e gr o ß e G e n a n al y s e n i d e ntifi zi ert e n 

di e  G e n e  d er  M H C -Kl a s s e -II-R e gi o n –  hi er  v or  all e m  di e  G e n e  H L A -D R B 1,  H L A -

D R B 2 u n d H L A -D Q B 1 - al s M S -S u s z e pti bilit ät s g e n e ( 1 7)( 1 9)( 2 0)( 2 1). 

 

I nf e kti o n s h y p ot h e s e. Vir al e I nf e k ti o n e n st e h e n i m m er wi e d er al s m ö gli c h er Tri g g er 

z ur Kr a n k h ei t s e nt st e h u n g i n d er Di s k u s si o n. V or all e m d a s B -l y m p h otr o p e E p p st ei n -

B arr -Vir u s d er  H er p e s gr u p p e ( E B V) wir d  i m m er  wi e d er  al s  m ö gli c h er  A u sl ö s er  d er 

M S  i n B etr a c ht g e z o g e n . B ei  p o st -m ort e m G e hir n a n al y s e n v o n M S -P ati e nti n n e n u n d 

P ati e nt e n  f a n d e n si c h –  i m G eg e n s at z z u a n d er e n e nt z ü n dli c h e n Er kr a n k u n g e n d e s 

z e ntr al e n  N er v e n s y st e m s –  b ei  n a h e z u  1 0 0 %  d er  u nt er s u c ht e n  G e hir n e  Z ell e n , di e 

ei n d e uti g  a uf  ei n e  E B V  I nf e kti o n  hi n wi e s e n ( 2 2). Hi er  s ei  j e d o c h  a n g e m er kt,  d a s s  

v i el e  a n d er e  Gr u p p e n di e s e n  N a c h w ei s  ni c ht  r e pr o d u zi er e n  k o n nt e n ,  w e s h al b di e  

E vi d e n z k o ntr o v er si ell bl ei bt ( 2 3). 
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A u c h a n d er e e x o g e n e u n d e n d o g e n e Vir e n st e h e n i m V er d a c ht , a n d er E nt st e h u n g 

d er M S b et eili gt z u s ei n. F ol gli c h k ö n nt e di e M S -E nt st e h u n g a u c h d a s R e s ult at ei n e s 

all g e m ei n e n  F e hl er s  i n  d er  vir al e n  Cl e ar a n c e  b e zi e h u n g s w ei s e  ei n er  f e hl er h aft e n 

I m m u n a nt w ort s ei n ( 2 4). 

 

U m w elt f a kt or e n  u n d  a n d er e  Ei nfl ü s s e. A uf  d er  S u c h e n a c h  m ö gli c h e n  Ur s a c h e n 

d er Er kr a n k u n g w ur d e n b er eit s ei n e Vi el z a hl a n m ö gl i c h e n Ri si k of a kt or e n u nt er s u c ht 

o d er si n d G e g e n st a n d a kt u ell er F or s c h u n g . I n V er bi n d u n g mit M S g e br a c ht w ur d e n 

u nt er  a n d er e m  di e  Er n ä hr u n g  u n d  b e sti m mt e  N a hr u n g s b e st a n dt eil e,  v er s c hi e d e n e 

I m pf u n g e n,  c h e mi s c h e  u n d  bi o c h emi s c h e  N o x e n,  m u s k ul o s k el et al e  Bi o m ar k er,  

R a u c h e n, Tr a u m at a u n d  O p er ati o n e n s o wi e di e  E x p o siti o n g e g e n ü b er v er s c hi e d e n e n 

U m w elt ei nfl ü s s e n ( 2 5)( 2 6). Ei n d e uti g e  Er g e b ni s s e  u n d v ali d e  B e w ei s e  f ür  ei n e  

K orr el ati o n  k o n nt e n  n o c h  ni c ht er br a c ht  w er d e n. Ni e dri g e  Vit a mi n  D  S pi e g el  s o wi e 

d a s  R a u c h e n  s c h ei n e n  j e d o c h  ei n e n  g e wi s s e n  Ei nfl u s s  a uf  E nt st e h u n g  u n d 

Pr o gr e s si o n z u h a b e n ( 6, 2 7, 2 8). 

 

D ar m fl or a  u n d Mi kr o bi o m.  Ei n  n o c h  r el ati v  j u n g er,  a b er  s e hr  vi el v er s pr e c h e n d er 

F or s c h u n g s a n s at z i st di e  Fr a g e  n a c h  d e m Ei nfl u s s  d er  d e n  D ar m  d e s  M e n s c h e n 

b e si e d el n d e n Or g a ni s m e n  a uf d a s I m m u n s y st e m . I m Ti er v er s u c h w ur d e i n m e hr er e n 

St u di e n  ei n dir e kt er u n d st ar k er Ei nfl u s s d e s D ar m mi kr o bi o m s a uf  di e  e x p eri m e nt ell e 

a ut oi m m u n e E n z e p h al o m y eliti s  (E A E , si e h e I m m u n o p at h ol o gi e u n d Hi st o p at h ol o gi e) 

kl ar  n a c h g e wi e s e n ( 2 9– 3 2) . Z ur  M S dir e kt  k o n nt e n  n a c h  g e n a u er  R e c h er c h e  z u m 

j et zi g e n  Z eit p u n kt  n ur  w e ni g e  St u di e n i d e ntifi zi ert  w er d e n.  Ei ni g e  w e ni g e  h a b e n 

j e d o c h b er eit s  h o c hi nt er e s s a nt e  Er g e b ni s s e  g e br a c ht  u n d  s p e zifi s c h e 

V er ä n d er u n g e n i m Mi kr o bi o m v o n M S P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n  n a c h g e wi e s e n ( 3 3–

3 5) . W eit er e  F or s c h u n g  a uf  di e s e m  G e bi et  i st  n öti g  u n d  k ö n nt e  z u m  b e s s er e n 

V er st ä n d ni s  d er  Er kr a n k u n g  u n d  z u  n e u e n  pr ä v e nti v e n  u n d  t h er a p e uti s c h e n 

A n s ät z e n f ü hr e n.  
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2 . 3 P at h ol o gi e  

 

D a s t y pi s c h e K e n n z ei c h e n d er M S  si n d di e s kl er oti s c h e n E nt m ar k u n g s h er d e. Di e s e 

s o g e n a n nt e n Pl a q u e s st ell e n d a s E n d st a di u m ei n e s m e hr st ufi g e n Pr o z e s s e s d ar, d er 

si c h  a u s  E nt z ü n d u n g,  D e - u n d  R e m y eli ni si er u n g,  V erl u st  u n d  I n a kti vit ät  v o n 

Oli g o d e n dr o z yt e n  u n d  a n d er e n  Mi kr o gli a  s o wi e  n e ur o n al er  u n d  a x o n al er 

D e g e n er ati o n z u s a m m e n s et zt ( 1 3). 

Di e  E nt m ar k u n g s h er d e  k ö n n e n  pri n zi pi ell  a n  j e d er  St ell e  d e s  z e ntr al e n 

N er v e n s y st e m s  l o k ali si ert  s ei n.  Pr ä dil e kti o n s st ell e n  si n d  d a s  p eri v e ntri k u l är e 

M ar kl a g er, di e N er vi o pti ci, di e Kl ei n hir n sti el e, d er Hir n st a m m, d a s R ü c k e n m ar k u n d 

s u b pi al  g el e g e n e  Hir nri n d e n ar e al e ( 3 6). P o st -m ort e m  St u di e n  u n d  f ort g e s c hritt e n e 

M R T -T e c h n ol o gi e n  h a b e n  j e d o c h  g e z ei gt,  d a s s  e s  si c h  b ei  d er  M S  k ei n e sf all s  u m 

ei n e  r ei n  di e  w ei ß e  S u b st a n z  b etr eff e n d e  Kr a n k h eit  h a n d elt.  A u c h  di e  gr a u e 

S u b st a n z i st –  a u c h i n fr ü h e n Kr a n k h eit s st a di e n - b etr off e n ( 3 7). Di e s e „ gr e y -m att er -

l e si o n s“ k orr eli er e n  s o w o hl  mit  d e m  B e hi n d e r u n g s gr a d  al s  a u c h  mit  d er 

Kr a n k h eit s pr o gr e s si o n , si n d b ei g e br ä u c hli c h e n  F el d st är k e n  ( 1, 5 u n d 3 T e sl a) j e d o c h 

ni c ht i n v oll e m U mf a n g  n a c h z u w ei s e n ( 3 8)( 3 9). 

D er V erl u st a n G e hir n v ol u m e n i st b ei M S P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n  d e utli c h er h ö ht. 

V erli ert ei n g e s u n d er M e n s c h pr o J a hr i n et w a 0, 1 % - 0, 3 % s ei n e s G e hir n v ol u m e n s, 

s o si n d e s u nt er M S P a ti e nti n n e n u n d P ati e nt e n i n et w a 0, 7 % a n G e s a mt hir n m a s s e, 

di e j ä hrli c h v erl or e n g e h e n ( 4 0). 

E s  b e st e h e n kl ar e H i n w ei s e,  d a s s e s  si c h  b ei  d er  M S  u m  ei n e m e hr p h a si g e 

Er kr a n k u n g h a n d elt . Di e s e H y p ot h e s e b e s c hr ei bt ei n e  r e v er si bl e „P h a s e 1“, di e si c h 

d ur c h fr ü h e f o k al e E nt z ü n d u n g e n k e n n z ei c h n et,  u n d ei n e  irr e v er si bl e n „ P h a s e 2“, di e 

si c h  w eit g e h e n d  u n a b h ä n gi g  v o n  f o k al e m  E nt z ü n d u n g s g e s c h e h e n d ur c h 

z u n e h m e n d e n  B e hi n d er u n g s gr a d c h ar a kt eri si e rt( 4 1). 
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2 . 4 I m m u n o p at h ol o gi e u n d P at h o g e n e s e  

 

Di e  P a t h o g e n e s e  d er  M S 

i st  ni c ht  v oll st ä n di g 

g e kl ärt.  Vi el e 

Er k e n nt ni s s e w ur d e n  a u s 

d er Erf or s c h u n g  d er 

„E x p eri m e nt ell e n  

A ut oi m m u n e n 

E n z e p h aliti s“  ( E A E) 

g e z o g e n ( 3). Di e  E A E  i st 

ei n  Ti er m o d ell , b ei  d e m 

d ur c h I nj e kti o n 

b e sti m mt er 

M y eli n b e st a n dt eil e  ei n 

A ut oi m m u n pr o z e s s  i n 

G a n g  g e s et z t u n d  d a mit 

ei n e  d er  M S  i n  vi el e n 

P u n kt e n s e hr  ä h nli c h e, e nt z ü n d li c h e, D e m y elini si er u n g  d e s z e ntr al e n N er v e n s y st e m s  

i n d u zi ert w er d e n k a n n ( 4 3). 

 

L u c c hi n etti  et  al.  a n al y si ert e n  Bi o p si e  u n d A ut o p si e -M at eri al  v o n  M S P ati e nti n n e n 

u n d  P ati e nt e n  mit  a kti v e n  Er kr a n k u n g s h er d e n.  F a st  all e P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  

h att e n  di e  T -Z ell - u n d  M a kr o p h a g e n -d o mi ni ert e  E nt z ü n d u n g sr e a kti o n  g e m ei n s a m, 

z ei gt e n  j e d o c h  ei n e  v er m ei ntli c h  h et er o g e n e  P at h o g e n e s e.  Si e  i d e ntifi zi ert e n  vi er 

u nt er s c hi e dli c h e n e ur o d e g e n er ati v e M u st er ( 4 2). ( si e h e T a b ell e 1 )  

Br eij.  et  al. ( 4 4) k o n nt e n  di e s e  T h e ori e  j e d o c h  ni c ht  b e st ät i g e n  u n d  f a n d e n  di e 

A nti k ör p er - u n d  K o m pl e m e nt -m e dii ert e  M y eli n p h a g o z yt o s e  ( o b e n  M u st er  2)  al s 

d o mi n a nt e n M e c h a ni s m u s.  

 

M y eli n -r e a kti v e a ut o-T -Z ell e n ü b er wi n d e n di e Bl ut -Hir n s c hr a n k e u n d s et z e n ü b er i hr e 

Mi gr ati o n i n s Z N S ei n e E nt z ü n d u n g s k a s k a d e i n G a n g.  

Im m u n z ell e n , di e i m Z N S v er w eil e n , w er d e n d ur c h di e G e w e b s s c h ä di g u n g a kti vi ert. 

Di e s e  Mi kr o gli a z ell e n  er h ö h e n  i hr e  A n z a hl  a n  M H C  Kl a s s e  1  u n d  2  M ol e k ül e n  u n d 

T a b ell e 1 : N e ur o d e g e n er ati v e M u st er n a c h L u c c hi n etti et 

al. ( 4 2)0 0   

M u st er  M e c h a ni s m u s  

1  
T -Z ell -I nfiltr at u n d M a kr o p h a g e n -a s s o zii ert e 

G e w e b s s c h ä di g u n g  

2  

A nti k ör p er - u n d K o m pl e m e nt -v er mitt elt e 

I m m u nr e a kti o n g e g e n Oli g o d e n dr o z yt e n ( u n d  

V er w a n dt e Z ell e n) u n d M y eli n  

3  

H y p o xi e ä h nli c h e S c h ä di g u n g d ur c h  

e nt z ü n d u n g s b e di n gt e G ef ä ß s c h ä di g u n g o d er  

B e ei ntr ä c hti g u n g d er Mit o c h o n dri e nf u n kti o n 

d ur c h M a kr o p h a g e nt o xi n e  

4  

G e n eti s c h er D ef e kt o d er P ol y m or p hi s m u s d er 

z u A nf älli g k eit d er Oli g o d e n dr o z yt e n g e g e n ü b er 

I m m u nr e a kti o n e n f ü hrt 
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a n d er e n , o b erfl ä c hli c h e n , k o -sti m ul at ori s c h e n  M ol e k ül e n  u n d s e z er ni er e n  Z yt o ki n e 

u n d  C h e m o ki n e,  w o d ur c h  C D 4 - u n d  C D 8 -p o siti v e  T -Z ell e n,  B -Z ell e n,  M o n o z yt e n, 

M a kr o p h a g e n  u n d  d e n driti s c h e  Z ell e n a n g el o c kt  w er d e n.  Di e  i nfiltri er e n d e n 

I m m u n z ell e n s e z er ni er e n  i hr er s eit s wi e d er u m  pr o -i nfl a m m at ori s c h e  Zyt o ki n e, 

Sti c k o xi d e  u n d  M atri x -M et all o pr ot e a s e n,  di e  z ur  Z er st ör u n g  d er  M ar k s c h ei d e n 

f ü hr e n( 4 5, 4 6). 

 

2 . 5 Hi st o p at h ol o gi e  

 

A ut or e a kti v e  C D 4 +  T -H elf er  1 -Z ell e n  ( T h 1)  s et z e n  pr oi nfl a m m at ori s c h e  Z yt o ki n e 

(I nt erf er o n-g a m m a,  I nt erl e u ki n -2  (I L -2)  u n d  T u m or  N e kr o s e  F a kt or -α  ( T N F -α))  fr ei 

u n d d ürft e n  di e H a u ptr oll e i n d er M e di ati o n d er E nt z ü n d u n g b ei M S  s pi el e n ( 4 7). A u c h 

d e n  r el ati v  n e u  e nt d e c kt e n  I L -1 7  s e z er ni er e n d e n  C D 4 + T h 1 7 -Z ell e n  wir d  e i n e 

wi c hti g e  R oll e  z u g e s c hri e b e n ( 4 8). Si e  k o n nt e n  v or  all e m  i n  a kti v e n  M S -L ä si o n e n 

n a c h g e wi e s e n  w er d e n ( 4 8). D e s W eit er e n  d ürft e n  C D 8 + T -Z ell e n  a n  d er  S c h ä di g u n g 

v o n  A x o n e n b et eili gt s ei n ( 4 9). Si e  att a c ki er e n  Z e ll e n, di e M ol e k ül e  d er M H C Kl a s s e 1  

a n  d er  O b erfl ä c h e  pr ä s e nti er e n . D a z u  z ä hl e n  N e ur o n e n  u n d  Oli g o d e n dr o z yt e n ( 4 9). 

V or  all e m  i n  d er  fr ü h e n  P h a s e  d er Pl a q u e -E nt st e h u n g  st ell e n  Z ell e n  di e s e s  T y p u s 

n e b e n M a kr o p h a g e n di e H a u pt z ell p o p ul ati o n  d ar ( 5 0).  

Di e  g e n a u e  R oll e  d er  B -Z ell e n  i n  d er  P at h o g e n e s e  d er  M S  i st  n o c h  w eit g e h e n d     

u n g e kl ärt,  d o c h  a u c h  si e  d ür ft e n  d ur c h  M e c h a ni s m e n wi e  A nti k ör p er pr o d u kti o n,    

A nti g e n pr ä s e nt ati o n u n d Z yt o ki n a u s s c h ütt u n g b et eili gt s ei n ( 5 1). 
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2 . 6 Kli ni k  d e r M ulti pl e n S kl e r o s e  

 

2 . 6. 1 G e s c hl e c ht s v e rt eil u n g  
 

Fr a u e n  si n d  d e utli c h  h ä ufi g er  v o n  M S  b etr off e n  al s  M ä n n er. D a s  V er h ält ni s  Fr a u e n 

z u M ä n n er  b etr ä gt 2 bi s  3 : 1, w o b ei a u c h hi er - je n a c h g e o gr a p hi s c h e m Br eit e n gr a d  

–  ei n e g e wi s s e  V ari a bilit ät a uf f älli g i st. S o ni m mt di e s e s V er h ält ni s z u U n g u n st e n d e s 

m ä n nli c h e n  G e s c hl e c ht s  v o n  N or d  n a c h  S ü d  ( mit  B e z u g  a uf  di e  n ör dli c h e 

H e mi s p h är e)  a b.  A uff älli g i st  a u c h , d a s s si c h d a s V er h ält ni s  z wi s c h e n 1 9 3 0 u n d 1 9 9 0 

si g nifi k a nt  i n  Ri c ht u n g  d e s  w ei blic h e n  G e s c hl e c ht s  v er s c h o b e n  h at  ( vo n  2. 3 5  a uf 

2. 7 3) ( 5 2)( 5 3). 

Di e s e V ert eil u n g s d at e n  g elt e n  f ür  di e  R R M S  ( R el a p si n g -R e mitti n g -M S) ,  ni c ht  a b er 

f ür  di e P P M S  ( Pri m ar y -Pr o gr e s si v e -M S).  B ei  di e s er  s elt e n er e n  V erl a uf sf or m w ur d e 

w e d er ei n si g nifi k a nt er G e s c hl e c ht s u nt er s c hi e d n o c h ei n e Ä n d er u n g v o n e b e n  

di e s e m ü b er di e Z eit f e st g e st ellt ( 5 2). 

 

2 . 6. 2 S y m pt o m e  
 

J e  n a c h L o k ali s ati o n  d er L ä si o n ( e n) k a n n  si c h  di e  K r a n k h eit  a uf  vi elf älti g e  W ei s e 

m a nif e sti er e n  u n d er w ei st si c h al s ä u ß er st h et er o g e n  i n i hr er S y m pt o m ati k.  

H ä ufi g e  Er st s y m pt o m e,  d er e n  Pr ä v al e n z ,  s o wi e S y m pt o m e  k u m uli ert i m 

Kr a n k h eit s v erl a uf  (i n %) si nd  i n T a b ell e 2 a n g ef ü hrt ( 5 4)( 5 5). 



 1 0  

 
T a b ell e 2 : H ä ufi g k eit v o n M S-Er st s y m pt o m e n v o n 3 0 1 P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n , n a c h S wi n gl er 

R J. i n ( 4 1)  

S y m pt o m  E r st s y m pt o m ( %)  
P r ä v al e n z d e r 

S y m pt o m e ( %)  

S y m pt o m e k u m uli e rt 

i m V e rl a uf d e r 

K r a n k h eit ( %)  

L ä h m u n g e n  2 2 %  8 0 %  8 9 %  

S e n si bilit ät s st ö r u n g e n  3 4 %  7 3 %  8 7 %  

At a xi e  1 1 %  7 2 %  8 2 %  

Mi kti o n s st ö r u n g e n  1 %  6 2 %  7 1 %  

F ati g u e  2 %  4 8 %  5 7 %  

K r ä m pf e  1 %  4 4 %  5 2 %  

D o p p elt s e h e n  8 %  2 6 %  5 1 %  

Vi s u s st ö r u n g e n  1 3 %  3 3 %  4 9 %  

D a r m p r o bl e m e  0 %  3 7 %  4 2 %  

D y s a rt h ri e  1 %  2 5 %  3 7 %  

S c h wi n d el  4 %  1 9 %  3 6 %  

G e si c ht s s c h m e r z e n  2 %  1 4 %  3 5 %  

G e d ä c ht ni s st ö r u n g e n  0 %  2 7 %  3 2 %  

K o pf s c h m e r z e n  2 %  1 7 %  3 0 %  

P s y c hi s c h e P r o bl e m e  0 %  1 6 %  2 3 %  

H ö r st ö r u n g e n  1 %  1 3 %  1 7 %  

G e si c ht sl ä h m u n g  1 %  5 %  1 6 %  

S c hl u c k st ö r u n g e n  0 %  1 0 %  1 3 %  

A n d e r e  2 %  2 1 %  3 8 %  
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2 . 6. 3 Di a g n o s e  
 

E nt s c h ei d e n d  f ür di e k orr e kt e Di a g n o s e d er M S i st d a s Vor h a n d e n s ei n M S -t y pi s c h er 

n e ur ol o gi s c h er  Er ei g ni s s e  mit  S c h u b c h ar a kt er  s o wi e  d er  N a c h w ei s  z eitli c h er  u n d 

r ä u mli c h er  Di s s e mi n ati on.  D er  A u s s c hl u s s  a n d er er  Ur s a c h e n  i st  ei n  w eit er e s 

e nt s c h ei d e n d e s Di a g n o s e krit eri u m ( 5 6). 

 

Ei n  S c h u b  d efi ni ert  si c h  wi e  f ol gt : „ N e u e  o d er R e a kti vi ert e  b er eit s  z u v or  

a uf g etr et e n e  kli ni s c h e  A u sf äll e  u n d  S y m pt o m e,  di e  s u bj e kti v  b eri c ht et  o d er 

d ur c h  di e  U nt er s u c h u n g  o bj e kti vi ert  w er d e n  k ö n n e n  u n d  a)  mi n d e st e n s  2 4 

St u n d e n  a n h alt e n  b) mit  ei n e m  Z eiti nt er v all  v o n  =  3 0  T a g e n  z u m  B e gi n n 

v or a u s -g e g a n g e n er  S c h ü b e  a uftr et e n  u n d  c)  ni c ht  d ur c h  di e  Ä n d er u n g  d er 

K ör p ert e m p er at ur  ( U ht h off -P h ä n o m e n)  o d er  i m  R a h m e n  v o n  I nf e kti o n e n 

er kl är b ar si n d.“ ( 5 7) 

 

W ar e s fr ü h er  n ur m ö gli c h , di e Di a g n o s e a uf B a si s ei n e s  kli ni s c h e n N a c h w ei s e s v o n 

z eitli c h er  u n d  r ä u mli c h er  Di s s e mi n ati o n  z u st ell e n,  s o  bi et et  h e ut e  di e 

M a g n etr e s o n a n zt o m o gr a p hi e  ei n e s e n siti v e , s p e zifi s c h e ,  o bj e kti v e  u n d br eit  

v erf ü g b ar e  N a c h w ei s m et h o d e.  D a mit  k a n n  u nt er  B er ü c k si c hti g u n g  d er  n e u e st e n 

i nt er n ati o n al e n Di a g n o s e krit eri e n ( 5 8) (T a b ell e 3 ) ei n e  M S  E r kr a n k u n g  b er eit s  n a c h 

d e m A uftr et e n ei n e s ei n z el n e n Kr a n k h eit s s c h u b e s o d er kli ni s c h i s oli ert e n S y n dr o m s 

(C I S) g e st ellt w er d e n. 

A u c h w e n n si e ni c ht z wi n g e n d i n d e n a kt u ell e n Di a g n o s e k rit eri e n g ef or d ert w er d e n , 

w er d e n  f ol g e n d e  U nt er s u c h u n g e n a u s  diff er e nti a l di a g n o sti s c h e n  Ü b erl e g u n g e n i n 

d er  R e g el  d ur c h g ef ü hrt:  C R P ,  gr o ß e s  Bl ut bil d,  S er u m c h e mi e,  Bl ut z u c k er,  Vit a mi n 

B 1 2,  R h e u m af a kt or e n,  A N A,  A nti -P h o s p h oli pi d -A nti k ör p er,  A nti -d s -D N S -A nti k ör p er, 

L u p u s -A nti k o a g ul a n s, A C E, B orr eli e n -S er ol o gi e, Uri n st at u s ( 5 7). 

 

E n d e  2 0 1 7  w ur d e  ei n e  R e vi si o n  d er  g ut  et a bli ert e n  2 0 1 0  M c D o n al d -Krit eri e n 

v er öff e ntli c ht.  I n  di e s er  w ur d e  i n  er st er  Li ni e di e  W erti g k eit  d er  U nt er s u c h u n g  d e s 

L i q u or c er e br o s pi n ali s  h er v or g e h o b e n  s o wi e  ei n e  diff er e n zi ert er e  B e w ert u n g  d er 

r a di ol o gi s c h e n  Bild b ef u n d e  ( s y m pt o m ati s c h e  u n d  k or ti k al e  L ä si o n e n) ei n g ef ü hrt. 

A u c h  a uf  F e hl - u n d  Diff er e nti al di a g n o s e n  w ur d e  ei n  b e s o n d er e s  A u g e n m er k 

g el e gt ( 5 9)( 6 0). 



 1 2  

 

T a b ell e 3 : Di a g n o s e krit eri e n d er M S n a c h M c D o n al d 2 0 1 0( 4 5) 

Kli ni s c h e Pr ä s e nt ati o n  Z u s ä t zli c h e P ar a m et er z ur Di a g n o s e d er M S 

³ 2 S c h ü b e;  

³ 2  o bj e kti vi er b ar  n a c h g e wi e s e n e 

L ä si o n e n  o d e r o bj e kti vi er b ar er 

N a c h w ei s ei n er  L ä si o n  mit 

n a c h v oll zi e h b ar e m 

v or a u s g e g a n g e n e m S c h u b  

K ei n e  

³ 2 S c h ü b e ; ei n e  o bj e kti vi er b ar 

n a c h g e wi e s e n e L ä si o n  

R ä u mli c h e Di s s e mi ni er u n g; N a c h w ei s d ur c h:  

Ø  ³ 1 T 2 L ä si o n i n mi n d e st e n s 2 v o n 4 M S -t y pi s c h e n R e gi o n e n 

d e s  Z N S  ( p eri v e ntri k ul är,  j u xt a k orti k al,  i nfr at e nt ori ell  o d er 

R ü c k e n m ar k)  

o d er  

Ø  A b w art e n  ei n e s  w eit er e n  S c h u b e s  ( a u s g el ö st  d ur c h  ei n e 

n e u e L ä si o n ) 

1 S c h u b;  

³ 2 o bj e kti vi er b ar  n a c h g e wi e s e n e 

L ä si o n e n  

Z eitli c h e Di s s e mi ni er u n g , N a c h w ei s d ur c h:  

Ø  Gl ei c h z eiti g er  N a c h w ei s  v o n  a s y m pt o m ati s c h e n G a d oli ni u m  

a uf n e h m e n d e n u n d ni c ht -a uf n e h m e n d e n L ä si o n e n   

O d er  

Ø  N e u e  T 2  u n d/ o d er G a d oli ni u m -a uf n e h m e n d e n  L ä si o n e n( e n) 

b ei N a c hf ol g e -M R T -U nt er s u c h u n g e n, o h n e  z eitli c h e  

A b h ä n gi g k eit , v o m B a s eli n e -S c a n  

O d er  

Ø  A b w art e n ei n e s w eit er e n S c h u b e s  

1 S c h u b ; ei n e  o bj e kt i vi er b ar 

n a c h g e wi e s e n e  L ä si o n  ( C I S –

Kli ni s c h i s oli ert e s S y n dr o m)  

R ä u mli c h e Di s s e mi ni er u n g; N a c h w ei s d ur c h:  

Ø  ³ 1 T 2 L ä si o n i n mi n d e st e n s 2 v o n 4 M S -t y pi s c h e n R e gi o n e n 

d e s  Z N S  ( p eri v e ntri k ul är,  j u xt a k orti k al,  i nfr at e nt ori ell  o d er 

R ü c k e n m ar k)  

o d er  

Ø  A b w art e n  ei n e s  w eit er e n  S c h u b e s  ( a u s g el ö st  d ur c h  ei n e 

n e u e L ä si o n)  

Z eitli c h e Di s s e mi ni er u n g, N a c h w ei s d ur c h:  

Ø  Gl ei c h z eiti g er  N a c h w ei s  v o n  a s y m pt o m ati s c h e n G a d oli ni u m  

a uf n e h m e n d e n u n d ni c ht -a uf n e h m e n d e n L ä si o n e n   

O d er  

Ø  N e u e T 2 u n d/ o d er G a d oli ni u m -a uf n e h m e n d e n L ä si o n ( e n) b ei 

N a c hf ol g e -M R T -U nt er s u c h u n g e n ,  o h n e  zeitli c h e  

A b h ä n gi g k eit , v o m B a s eli n e -S c a n  

O d er  
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Ø  A b w art e n ei n e s w eit er e n S c h u b e s  

S c hl ei c h e n d e  n e ur ol o gi s c h e 

Pr o gr e s si o n ( P P M S)  

K o nti n ui erli c h e kli ni s c h e Pr o gr e s si o n ü b er ei n J a hr (r etr o s p e kti v o d er 

pr o s p e kti v)  mit  z u s ät zli c h e m  Z utr eff e n  v o n  z w ei  d er  f ol g e n d e n  dr ei 

Krit eri e n:  

1.  ³ 1 T 2 L ä si o n i n mi n d e st e n s 2 v o n 4 M S -t y pi s c h e n R e gi o n e n 

d e s  Z N S  ( p eri v e ntri k ul är, j u xt a k orti k al,  i nfr at e nt ori ell  o d er 

R ü c k e n m ar k) = N a c h w ei s r ä u mli c h er Di s s e mi ni er u n g  

2.  ≥ 2  T 2 L ä si o n e n  i m  R ü c k e n m ar k  =  N a c h w ei s  r ä u mli c h er 

Di s s e mi ni er u n g  

3.  P o siti v er  Li q u or b ef u n d  ( N a c h w ei s  oli g o kl o n al er  B a n d e n 

u n d/ o d er er h ö ht er I g G -I n d e x) 

Z N S  =  Z e ntr al e s  N er v e n s y st e m;  M R T  =  M a g n etr e s o n a n zt o m o gr a p hi e;  P P M S  =  pri m ar y  pr o gr e s si v e 

m ulti pl e s cl er o s i s; I g G = i m m u n o gl o b uli n G 
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T a b ell e 4 : Z u s a m m e nf a s s u n g d er  Di a g n o s e krit eri e n d er M S n a c h M c D o n al d 2 0 1 7 ( 5 9) 

ü  A u s s c hl u s s w a hr s c h ei nli c h er er Di a g n o s e n  

ü  N a c h w ei s örtli c h er u n d z eitli c h er Di s s e mi n ati o n d er Z N S L ä si o n e n   

Kli ni s c h e Pr ä s e nt ati o n  Z u s ät zli c h g ef or d ert e Krit eri e n z ur Di a g n o s e d er M S  

 

... b ei P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n  mit  t y pi s c h e n S c h u b/ CI S b ei Kr a n k h eit s b e gi n n   

 

Ø  ³ 2 S c h ü b e u n d ³ 2 

o bj e kti vi er b ar 

n a c h g e wi e s e n e L ä si o n e n  

Ø  ³ 2 o bj e kti vi er b ar 

n a c h g e wi e s e n e L ä si o n e n 

u n d  o bj e kti vi er b ar er 

N a c h w ei s ei n er L ä si o n mit 

n a c h v oll zi e h b ar e m 

v or a u s g e g a n g e n e m 

S c h u b i n ei n er  a n d er e n 

L o k ali s ati o n  

K ei n e  

Ø  • ³ 2 S c h ü b e u n d 1 

o bj e kti vi er b ar 

n a c h g e wi e s e n e L ä si o n  

 

R ä u mli c h e Di s s e mi ni er u n g  b e wi e s e n d ur c h ei n e s di e s er Krit eri e n : 

Ø  A b w art e n ei n e s w eit er e n S c h u b e s ( a u s g el ö st d ur c h ei n e n e u e 

L ä si o n)  

Ø  ³ 1 M S t y pi s c h e T 2 -L ä si o n( e n) i n ³  2 Z N S L o k ali s ati o n e n : 

p eri v e ntri k ul är, k orti k al, j u xt a k orti k al, i nfr at e nt ori ell o d er 

R ü c k e n m ar k  

• 1  S c h u b  u n d ³ 2  o bj e kti vi er b ar 

n a c h g e wi e s e n e L ä si o n e n  

Z eitli c h e Di s s e mi ni er u n g  b e wi e s e n d ur c h 1  di e s er Krit eri e n : 

Ø  A b w art e n ei n e s w eit er e n S c h u b e s ( a u s g el ö st d ur c h e i n e n e u e 

L ä si o n)  

Ø  Gl ei c h z eiti g er  N a c h w ei s  v o n  a s y m pt o m ati s c h e n  G a d oli ni u m 

a uf n e h m e n d e n  u n d  ni c ht -a uf n e h m e n d e n  L ä si o n e n O D E R 

n e u e n  T 2  u n d/ o d er  G a d oli ni u m -a uf n e h m e n d e n  L ä si o n e n( e n) 

b ei  N a c hf ol g e -M R T -U nt er s u c h u n g e n,  o h n e  z eitli c h e 

A b h ä n gi g k eit, v o m B a s eli n e -S c a n  

Ø  N a c h w ei s oli g o kl o n al er B a n d e n i m C S F  

• 1 S c h u b; ei n e o bj e kti vi er b ar 

n a c h g e wi e s e n e L ä si o n  

R ä u mli c h e Di s s e mi ni er u n g  b e wi e s e n  d ur c h  1 di e s er Krit eri e n : 

Ø  ³ 1  T 2  L ä si o n  i n  mi n d e st e n s  2  v o n  4  M S -t y pi s c h e n  R e gi o n e n 

d e s  Z N S  ( p eri v e ntri k ul är,  k orti k al,  j u xt a k orti k al,  i nfr at e nt ori ell 

o d er R ü c k e n m ar k)  

Ø  A b w art e n  ei n e s  w eit er e n  S c h u b e s  ( a u s g el ö st  d ur c h  ei n e n e u e 
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L ä si o n)  

U N D  

 

Z eitli c h e Di s s e mi ni er u n g, N a c h w ei s d ur c h:  

Ø  Gl ei c h z eiti g er  N a c h w ei s  v o n  a s y m pt o m ati s c h e n  G a d oli ni u m 

a uf n e h m e n d e n  u n d  ni c ht -a uf n e h m e n d e n  L ä si o n e n,  O D E R 

n e u e n  T 2  u n d/ o d er  G a d oli ni u m -a uf n e h m e n d e n  L ä si o n( e n)  b ei 

N a c hf ol g e -M R T -U nt er s u c h u n g e n,  o h n e  z eitli c h e  A b h ä n gi g k eit, 

v o m B a s eli n e -S c a n  

Ø    N a c h w ei s oli g o kl o n al er B a n d e n i m C S F  

 

... b ei P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n mit st eti g er Kr a n k h eit s pr o gr e s si o n s eit Kr a n k h eit s b e gi n n  

 

K o nti n ui erli c h e kli ni s c h e 

Pr o gr e s si o n ü b er ei n J a hr 

(r etr o s p e kti v o d er pr o s p e kti v) 

R ä u mli c h e Di s s e mi n ati o n b e wi e s e n d ur c h mi n d e st e n s 2 di e s er 

Krit eri e n :  

Ø  ³ 1 T 2 L ä si o n i n M S -t y pi s c h e n R e gi o n e n d e s Z N S 

( p eri v e ntri k ul är, j u xt a k orti k al, i nfr at e nt ori ell o d er R ü c k e n m ar k) 

Ø  -  ≥ 2 T 2 L ä si o n e n i m R ü c k e n m ar k  

Ø  -  N a c h w ei s oli g o kl o n al er B a n d e n i m C S F  

 

 

2 . 6. 4 K r a n k h eit s v e rl a uf  
 

E nt s pr e c h e n d d er  A n z a hl kli ni s c h er S c h ü b e, d er Art u n d  d e m z eitli c h e n V erl a uf  d er 

Kr a n k h eit s pr o gr e s si o n  s o wi e  d e m  A uftr et e n  n e u er L ä si o n e n  in  d er 

M a g n etr e s o n a n zt o m o gr a p hi e  w er d e n u nt er s c hi e dli c h e  V erl a uf sf or m e n  d efi ni ert .  

L u bli n  et  al.   s et zt e n  mit  i hr er  Ei nt eil u n g  d e n  St a n d ar d  u n d d efi ni ert e n  1 9 9 6  vi er 

V erl a uf sf or m e n f ür di e M S ( 6 1): 

1.  S c h u bf ö r mi g e M S („r el a p si n g-r e mitti n g M S” - R R M S)  

2.  S e k u n d är pr o gr e di e nt e M S („ s e c o n d ar y -pr o gr e di e nt M S“ - S P M S)  

3.  Pri m är pr o gr e di e nt e M S („ pri m ar y -pr o gr e s si v e M S” –  P P M S)  

4.  Pri m är pr o gr e di e nt e M S mit S c h ü b e n („r el a p si n g -pr o gr e s si v e M S“ - R P M S)  

 

Di e s e  K at e g ori si er u n g  i st  h e ut e  n o c h vi elf a c h  i n  V er w e n d u n g. S eit  d er  2 0 1 3 

v er öff e ntli c ht e n  R e vi si o n ( 6 2) d er  o b e n  g e n a n nt e n  Ar b eit  wir d  j e d o c h  f ol g e n d e 

Ei nt eil u n g e m pf o hl e n:  
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A b bil d u n g 1 : U nt er s c hi e dli c h e Kr a n k h eit s v erl ä uf e d er M S n a c h L u bli n et al. ( 6 2) 

Ø  * A kti vit ät b e zi e ht si c h  hi er a uf d a s A uftr et e n kli ni s c h er S c h ü b e u n d/ o d er M R T 

V er ä n d er u n g e n  ( G a d oli ni u m  a uf n e h m e n d e,  o d er  n e u e/ si c h  v er gr ö ß er n d e 

L ä si o n e n ); Di e A kti vit ät s ollt e z u min d e st j ä hrli c h e v al ui ert w er d e n ( 6 2). 

 

CI S

a kti v*

ni c ht a kti v

R R M S

a kti v

ni c ht a kti v

pr o gr e s si v e M S

P P M S

- a kti v mit Pr o gr e s si o n

- a kti v o h n e Pr o gr e s si o n

- ni c ht a kti v mit Pr o gr e s si o n

- ni c ht a kti v o h n e Pr o gr e s si o n 
( st a bil)

S P M S

- a kti v mit Pr o gr e s si o n

- a kti v o h n e Pr o gr e s si o n

- ni c ht a kti v mit Pr o gr e s si o n

- ni c hjt a kti v o h n e Pr o gr e s si o n 
( st a bil)
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D a s  k li ni s c h-I s oli ert e-S y n dr o m  ( C I S) b e s c hr ei bt  ei n e  er st e  E pi s o d e v o n  

S y m p t o m e n di e a uf ei n e m ö gli c h e M S  hi n w ei s e n , o h n e j e d o c h di e f ür ei n e d efi niti v e 

Di a g n o s e g ef or d ert e n Krit eri e n z u erf üll e n ( 6 3). H ä ufi g  g e ht di e s er er st e „ S c h u b“ v o n 

e nt z ü n dli c h e n  L ä si o n e n  i m  B er ei c h  d er  N er vi O pti ci,  d e s  Hir n st a m m e s  o d er  d e s  

R ü c k e n m ar k s  a u s ( 6 4). B etr off e n  si n d  v or wi e g e n d  j u n g e Fr a u e n  u n d  M ä n n er , 

z wi s c h e n  2 0  u n d  4 0  J a hr e n ( 6 5). B ei  et w a  8 5 %  d er  M S  P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  

tritt di e M S  er st m al s  d ur c h ei n kli ni s c h i s oli ert e s S y n dr o m ( C I S) i n Er s c h ei n u n g( 6 6). 

Z u B e gi n n ei n er d efi niti v e n M S  w ei s e n et w a 8 5 % d er Er kr a n kt e n ei n e r e zi di vi er e n d -

s c h u bf ör mi g e  V erl a uf sf or m  ( R R M S)  a uf,  d i e si c h  d ur c h  wi e d er k e hr e n d e  f o k al e 

n e ur ol o gi s c h e  D efi zit e  („ S c h ü b e“)  d efi ni ert ( 6 6). Di e  a uf g etr et e n e n  S y m pt o m e  bil d e n 

si c h  i n  d er  P h a s e  z wi s c h e n  z w ei  S c h ü b e n  g a n z  o d er  t eil w ei s e  z ur ü c k ( 6 6). St u di e n 

h a b e n g e z ei gt, d a s s 4 0 %  ei n er  u n b e h a n d elt e n K o h ort e  i n n er h al b v o n 1 0 J a hr e n ei n e 

s e k u n d är  pr o gr e di e nt e  M S  ( S P M S) e nt wi c k el t en ( 6 7, 6 8). Di e s e  Kr a n k h eit s p h a s e 

c h ar a kt eri si ert  si c h  d ur c h  k o nti n ui erli c h e  Pr o gr e s si o n  d er  p h y si s c h e n  u n d 

p s y c hi s c h e n B e ei ntr ä c hti g u n g. V or all e m z u B e gi n n k ö n n e n a b er a u c h hi er z u s ät zli c h 

S c h ü b e  a uftr et e n.  N a c h 2 5 J a hr e n st ei gt di e R at e  d er  S P M S P h ä n ot y p e n  a uf bi s z u 

8 5 % ( 6 7, 6 8). 

Et w a  5 -1 5 %  all er  M S -P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  w ei s e n  ei n e n pri m är  - al s o  v o n 

B e gi n n  d er  Er kr a n k u n g  a n - pr o gr e di e nt e n  Kr a n k h eit s v erl a uf  ( P P M S) a uf .  Di e s e 

P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  h a b e n  r el ati v  z ur  R R M S  ei n  h ö h er e s 

Er st m a nif e st ati o n s alt er  u n d  s pr e c h e n  s c hl e c ht er  bi s  g ar  ni c ht  a uf v erf ü g b ar e  

T h er a pi e n  a n .  Fr a u e n  u n d  M ä n n er  si n d  v o n  di e s er  V erl a uf sf or m  gl ei c h  h ä ufi g 

b etr off e n ( 6 9)( 7 0)( 7 1, 7 2). Di e „ Pr o gr e di e n z“  z ei c h n et  si c h  d ur c h  k o nti n ui erli c h e 

V er s c hl e c ht er u n g d er n e ur o -l o gi s c h e n B e ei ntr ä c hti g u n g  ü b er ei n e n  Z eitr a u m  v o n 

mi n d e st e n s 1 2 M o n at e n  s o wi e  k ei n e  o d er  n ur  g eri n g e  R ü c k bil d u n g  d er  S y m pt o m e  

a u s ( 5 9). 

  

A b bil d u n g 2 : S c h u bf ör mi g er Kr a n k h eit s v erl a uf ü b er 
di e Z eit (r el a p si n g r e mitti n g M S) *  

A b bil d u n g 3 : S e k u n d är pr o gr e di e nt er  
Kr a n k h eit s v erl a uf ü b er di e Z eit ( s e c o n d ar y 

pr o gr e s si v e M S) *  

B
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R R M S
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S P M S
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A b bil d u n g 4 : P ri m är pr o gr edi e nt e r Kr a n k h eit s v erl a uf 
ü b er di e Z eit ( pri m ar y pr o gr e s si v e M S) *  

A b bil d u n g 5 : P ri m är pr o gr e di e nt er  Kr a n k h eit s v erl a uf 
ü b er di e Z eit mit a uf g e s et zt e n S c h ü b e n ( pr o gr e s si v e 

r el a p si n g M S)*  

* ei g e n e D ar st ell u n g; Q u ell e: L u bli n et al.( 2 0 1 4 )( 6 2) 

 

V oll st ä n di g k eit s h al b er s ei hi er n o c h  d a s  s o g e n a n nt e  „R a di ol o gi s c h  I s oli ert e s 

S y n dr o m “ ( RI S –  „R a di ol o gi c all y I s ol at e d S y n dr o m e “) a n g ef ü hrt ( 7 3). D a s RI S  st ellt i n 

d er  R e g el  ei n e n  Z uf all s b ef u n d  d ur c h  d e n  N a c h w ei s  v o n  kli ni s c h  st u m m e n  M S 

t y pi s c h e n  L ä si o n e n d ar  u n d  m ar ki ert,  a uf gr u n d  f e hl e n d er  Kr a n k h eit s krit eri e n  u n d 

U n s p e zifit ät, p er s e k ei n e n ei g e n st ä n di g e n S u bt y p u s  d er M S ( 7 4). S e hr w o hl  j e d o c h 

k a n n  d a d ur c h  d er  fr ü h z eitig e  V er d a c ht a uf  ei n  d e m y elli ni si er e n d e s 

Kr a n k h eit s g e s c h e h e n u n d d a mit v er b u n d e n e s Ri si k o a n  d efi niti v er M S z u er kr a n k e n 

a uf g e w o rf e n w er d e n ( 7 4). Ei n e  St u di e  k o n nt e  z ei g e n,  d a s s  a u s  ei n er  K o h ort e  v o n 

RI S -P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  3 4 %  ei n e  d efi niti v e  M S  e nt wi c k elt e n ( 7 5). Di e s e s 

Ri si k o m u s s d ur c h w eit er e F or s c h u n g g e n a u er  d efi ni ert w er d e n ( 7 3).  

 

2 . 6. 5 B e u rt eil u n g d e s G r a d e s d e r B e ei ntr ä c hti g u n g  
 

D er kli ni s c h e V erl a uf d er M S i st i n di vi d u ell s e hr v ari a b el. A u c h  ra di ol o gi s c h e B ef u n d e 

u n d  kli ni s c h e  Pr ä s e nt ati o n  sti m m e n  oft  ni c ht  ü b er ei n  (s o g. kli ni k o -r a di ol o gi s c h e s   

P ar a d o x o n) ( 7 6)( 7 7). D a h er i st n e b e n d er Bil d g e b u n g  ei n  str u kt uri ert e s, o bj e kti vi ert e s  

u n d q u a ntifi zi er b ar e s  kli ni s c h e s A s s e s s e m e nt d e s B e hi n d er u n g s gr a d e s  v o n z e ntr a l er 

B e d e ut u n g.  B ei  d er  er st e n  U nt er s u c h u n g  wir d  ei n  R ef er e n z w ert  er h o b e n,  a n h a n d 

d e s s e n  i m  „ F oll o w -u p“  di e T h er a pi e  e v al ui e rt  u n d  g e g e b e n e nf all s  a n g e p a s st s o wi e 

d er Kr a n k h eit s v erl a uf b e o b a c ht et  w er d e n  k a n n .  

Di e i nt er n ati o n al  b e d e ut e n d st e  B e urt eil u n g s s k al a  i st di e 1 9 8 3 ei n g ef ü hrt e  „ E x p a n d e d 

Di s a bilit y St at u s S c al e“ n a c h J F . K urt z k e . A uf B a si s  v o n 8 „F u n kti o n ell e n S y st e m e n “ 

( F S) (P yr a mi d e n b a h n ,  Kl ei n hir n,  Hir n st a m m,  S e n s ori u m,  Bl a s e n- u n d  M a st d ar m -
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S c h ü b e n
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f u n kti o n e n,  S e hf u n kti o n e n,  z er e br al e  F u n kti o n e n) wir d  d er  P at i enti n 

b e zi e h u n g s w ei s e d e m P ati e nt e n  a uf  ei n er  Or di n al s k al a  ei n  W ert  z wi s c h e n  0  ( k ei n e 

n e ur ol o gi s c h e n D efi zit e) u n d 1 0 ( T o d d ur c h M S) z u g e wi e s e n ( 7 8). 

H ä ufi g e Kriti k p u n kt e a m  E D S S  si n d  u nt er a n d er e m di e  r el ati v st ar k e G e wi c ht u n g d er 

G e hf ä hi g k eit  u n d  d i e Ni c ht b er ü c k si c hti g u n g  f ei n m ot ori s c h er B e ei ntr ä c hti g u n g e n    

s o wi e a n d er er k o g niti v er D y sf u n kti o n e n ( 7 9). 

T a b ell e 5 : „ E x p a n d e d di s a bilit y st at u s s c al e“( E D S S) m o difi zi ert n a c h K urt z k e J F ( 6 3) 

Q u ell e n:  htt p://fl e xi k o n. d o c c h e c k. c o m/ d e/ E x p a n d e d _ Di s a bilit y _ St at u s _ S c al e;  

htt p:// w w w. e d m u s. or g/ e n/ pr oj/ m s _ e d s s. ht ml  

Gr a d  B e s c hr ei b u n g  

0  N or m al e  n e ur ol o gi s c h e  U nt er s u c h u n g  ( Gr a d  0  i n  all e n  f u n kti o n ell e n 

S y st e m e n).  

1, 0  K ei n e  B e hi n d er u n g,  mi ni m al e  A b n or mit ät  i n  ei n e m  f u n kti o n ell e n  S y st e m 

( d. h. Gr a d 1). 

1, 5  K ei n e  B e hi n d er u n g,  mi ni m al e  A b n or mit ät  i n  m e hr  al s ei n e m  f u n kti o n ell e n 

S y st e m ( m e hr al s ei n m al Gr a d 1).  

2, 0  Mi ni m al e B e hi n d er u n g i n ei n e m f u n kti o n ell e n S y st e m ( ei n F S Gr a d 2,  

a n d er e 0 o d er 1).  

2, 5  Mi ni m al e  B e hi n d er u n g  i n  z w ei  f u n kti o n ell e n  S y st e m e n  ( z w ei  F S  Gr a d  2, 

a n d er e 0 o d er 1).  

3, 0  M ä ßi g gr a di g e  B e hi n d er u n g  i n  ei n e m  f u n kti o n ell e n  S y st e m  ( ei n  F S  Gr a d  3, 

a n d er e  0  o d er  1)  o d er  l ei c ht e  B e hi n d er u n g  i n  dr ei  o d er  vi er  f u n kti o n ell e n 

S y st e m e n ( 3 o d er 4 F S Gr a d 2, a n d er e 0 o d er 1), a b er v oll g e hf ä hi g.  

3, 5  P ati e nt i st v oll g e hf ä hi g, a b er mit m ä ßi g er B e hi n d er u n g i n ei n e m  

f u n kti o n ell e n  S y st e m  ( Gr a d  3)  u n d  ei n  o d er  z w ei  f u n kti o n ell e n  S y st e m e n 

Gr a d  2;  o d er  z w ei  f u n kti o n ell e n  S y st e m e n  Gr a d  3;  o d er  f ü nf  f u n kti o n ell e n 

S y st e m e n Gr a d 2 ( a n d er e 0 o d er 1).  

4, 0  P ati e nt  i st  g e hf ä hi g  o h n e  Hilf e  u n d  R a st  f ür  mi n d e st e n s  5 0 0  m.  A kti v 

w ä hr e n d c a. 1 2 St u n d e n pr o T a g tr ot z r el ati v s c h w er er B e hi n d er u n g ( ei n F S 

Gr a d 4, ü bri g e 0 o d er 1).  

4, 5  P ati e nt  i st  g e hf ä hi g  o h n e  Hilf e  u n d  R a st  f ür  mi n d e st e n s  3 0 0  m.  G a n zt ä gi g 

ar b eit sf ä hi g.  G e wi s s e  Ei n s c hr ä n k u n g  d er  A kti vit ät,  b e n öti gt  mi ni m al e  Hilf e, 

r el ati v s c h w er e B e hi n d er u n g ( ei n F S Gr a d 4, ü bri g e 0 o d er 1). 

5, 0  P ati e nt  i st  g e hf ä hi g  o h n e  Hilf e  u n d  R a st  f ür  et w a  2 0 0  m.  B e hi n d er u n g 
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s c h w er  g e n u g,  u m  t ä gli c h e  A kti vit ät  z u  b e ei ntr ä c hti g e n  ( z.  B.  g a n zt ä gi g  z u 

ar b eit e n o h n e b e s o n d er e V or k e hr u n g e n) . ( Ei n F S Gr a d 5, ü bri g e 0 o d er 1; 

o d er  K o m bi n ati o n  ni e dri g er er  Gr a d e,  di e  a b er  ü b er  di e f ür St uf e  4. 0 

g elt e n d e n A n g a b e n hi n a u s g e h e n).  

5, 5  P ati e nt  i st  g e hf ä hi g  o h n e  Hilf e  u n d  R a st  f ür  et w a  1 0 0  m.  B e hi n d er u n g 

s c h w er  g e n u g,  u m  n or m al e  t ä gli c h e  A kti vit ät  u n m ö gli c h  z u  m a c h e n  ( F S 

Ä q ui v al e nt e wi e St uf e 5. 0).  

6, 0  P ati e nt  b e d arf  i nt er mitti er e n d  o d er  a uf  ei n er  S eit e  k o n st a nt  d er 

U nt er st üt z u n g  ( Kr ü c k e,  St o c k,  S c hi e n e),  u m  et w a  1 0 0  m  o h n e  R a st  z u 

g e h e n. ( F S -Ä q ui v al e nt e: K o m bi n ati o n e n v o n m e hr al s z w ei F S Gr a d 3 pl u s ). 

6, 5  P ati e nt b e n öti gt k o n st a nt b ei d s eit s Hilf s mitt el ( Kr ü c k e, St o c k, S c hi e n e), u m 

et w a 2 0 m o h n e R a st z u g e h e n ( F S -Ä q ui v al e nt e wi e 6. 0).  

7, 0  P ati e nt i st u nf ä hi g, s el b st mit Hilf e, m e hr al s 5 m z u g e h e n. W eit g e h e n d a n 

d e n R oll st u hl g e b u n d e n. B e w e gt d e n R oll st u hl s el b st u n d tr a n sf eri ert o h n e 

Hilf e  ( F S -Ä q ui v al e nt e  K o m bi n ati o n e n  v o n  m e hr  al s  z w ei  F S  Gr a d  4  pl u s, 

s elt e n P yr a mi d e n b a h n Gr a d 5 all ei n).  

7, 5  P ati e nt  i st  u nf ä hi g,  m e hr  al s  ei n  p a ar  S c hritt e z ur ü c k z ul e g e n .  A n  d e n 

R oll st u hl  g e b u n d e n.  B e n öti gt  Hilf e f ür  Tr a n sf er.  B e w e gt  R oll st u hl  s el b st, 

a b er  v er m a g  ni c ht  d e n  g a n z e n  T a g  i m  R oll st u hl  z u  v er bri n g e n.  B e n öti gt 

e v e nt u ell m ot ori si ert e n R oll st u hl ( F S -Ä q ui v al e nt e wi e 7. 0).  

8, 0  P ati e nt  i st  w eit g e h e n d  a n  B ett  o d er  R oll st u hl  g e b u n d e n.  Pfl e gt  si c h 

w eit g e h e n d  s el b st ä n di g.  M ei st  g ut er  G e br a u c h  d er  Ar m e  ( F S -Ä q ui v al e nt e 

K o m bi n ati o n e n m ei st v o n Gr a d 4 pl u s i n m e hr er e n S y st e m e n).  

8, 5  P ati e nt  i st  w eit g e h e n d  a n s  B ett  g e b u n d e n,  a u c h  w ä hr e n d  d e s  T a g e s. 

Ei ni g er  n üt zli c h er  G e br a u c h  d er  Ar m e,  ei ni g e  S el b st pfl e g e  m ö gli c h  ( F S -

Ä q ui v al e nt e wi e 8. 0).  

9, 0  Hilfl o s er  P ati e nt  i m  B ett.  K a n n  e s s e n  u n d  k o m m u ni zi er e n  ( F S -Ä q ui v al e nt e 

si n d K o m bi n ati o n e n, m ei st Gr a d 4 pl u s).  

9, 5  G ä n zli c h  hilfl o s er  P ati e nt.  U nf ä hi g  z u  e s s e n,  z u  s c hl u c k e n  o d er  z u 

k o m m u ni zi er e n ( F S -Ä q ui v al e nt e si n d K o m bi n ati o n e n v o n f a st l a ut er Gr a d 4 

pl u s).  

1 0, 0  T o d i nf ol g e M S.  

F u n kti o n ell e S y st e m e w er d e n a n h a n d d er „ F u n cti o n al S y st e m s S c or e s“  ( F S S) ei n z el n b e w ert et u n d 

z wi s c h e n 0 u n d 5( 6) i n S c h w er e gr a d e ei n g et eilt. 0 = n or m al; 5( 6) =  s c h w er e B e hi n d er u n g  
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2 . 6. 6 T h e r a pi e  

 

A uf gr u n d  d er  T at s a c h e,  d a s s  bi s  d at o  k ei n  k ur ati v er  T h er a pi e a n s at z  e xi sti ert,  li e gt 

d a s  H a u pt a u g e n m er k  d er  B e h a n dl u n g  ei n er s eit s  a uf  d er T h er a pi e  d e s  a k ut e n 

S c h u b e s  u n d a n d er er s eit s a uf d er i m m u n m o d uli er e n d e n L a n g z eitt h er a pi e.  

 

Z ur  B e h a n dl u n g  d e s  a k ut e n  S c h u b e s wir d  i n  d er  R e g el  m ö gli c h st  fr ü h  ei n e 

h o c h d o si ert e K orti s o n -P ul st h er a pi e  ü b er ei n e n Z eitr a u m  v o n 3 bi s 5 T a g e n a p pli zi ert. 

F ü hrt  a u c h  di e s e  M a ß n a h m e ni c ht  z u m  g e w ü n s c ht e n  Er g e b ni s  o d er  b e st e ht  ei n e 

K o ntr ai n di k ati o n  g e g e n ü b er  d er  St er oi dt h er a pi e , st ell t  di e  Pl a s m a p h er e s e  ei n e 

w eit er e T h er a pi e o pti o n d ar ( 8 0). 

 

Z ur  L a n g z eitt h er a pi e  w er d e n  s o g e n a n nt e  „ D M T s“  („ Di s e a s e  m o dif yi n g  t h er a pi e s“) 

ei n g e s et zt . H a u pt zi el e  d er  B e h a n dl u n g  si n d  ei n e  V erri n g er u n g  d er  S c h u br at e,  d a s 

V er hi n d er n  b e zi e h u n g s w ei s e  Hi n a u s z ö g er n  bl ei b e n d er  n e ur ol o gi s c h er  D efi z it e  u n d 

B e hi n d er u n g e n  s o wi e  di e  p o siti v e  B e ei nfl u s s u n g  d er  i n  d er 

M a g n etr e s o n a n zt o m o gr a p hi e  n a c h w ei s b ar e n m or p h ol o gi s c h e n  V er ä n d er u n g e n  i n 

G e hir n u n d R ü c k e n m ar k ( 1 3, 8 1). 

 

Al s „Fir stli n e “-T h er a pi e  g elt e n  I nt erf er o n -B et a Pr ä p ar at e  (I F N-ß 1 b  B et af er o n ®  

bi oi d e nti s c h  z u  E xt a vi a ® ;  I F N-ß 1 a  A v o n e x ® ;  R e bif® )( 5 7),  d er e n  Wir k s a m k eit  u n d 

Si c h er h eit d ur c h l a n gj ä hri g e kli ni s c h e Erf a hr u n g er h o b e n u n d i n St u di e n d er Kl a s s e-

1 -E vi d e n z ( 8 2)( 8 3) ei n d e uti g n a c h g e wi e s e n  w ur d e.  Di e g e n a n nt e n Pr ä p ar at e  si n d z ur 

B e h a n dl u n g  m o d er at er V erl ä uf e  d e s C I S u n d d er R R M S z u g el a s s e n. Z u s ät zli c h d a z u 

b e sit zt  

B et af er o n, al s ei n zi g e s di e s er Pr ä p ar at e, ei n e Z ul a s s u n g z u B e h a n dl u n g d er S P M S.  

Alt er n ati v  z u  I nt erf er o n  B et a  k a n n  a u c h  Gl atir a m er a c et at  ( C o p a x o n e® ) ei n g e s et zt 

w er d e n. D e s s e n Wir k s a m k eit  k a n n  al s  e b e n b ürti g  z u  j e n er  d er  I nt erf er o n e  

a n g e s e h e n  w er d e n ,  b ei  gl ei c h z eiti g g ü n sti g er e m  N e b e n wir k u n g s pr ofil ( 5 5). N e u er e 

B a si st h er a p e uti k a  z ur  B e h a n dl u n g  d er  R R M S  si n d  Di m et h ylf u m ar at  u n d 

T erifl u n o mi d , w el c h e or al ei n g e n o m m e n w er d e n k ö n n e n( 8 4, 8 5). 
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B ei  V e r s a g e n  d er  B a si st h er a pi e  o d er  ( h o c h-) a kti v er  V erl a uf sf orm  st e h e n f ol g e n de  

M ö gli c h k eit e n z ur V erf ü g u n g:   

 

N at ali z u m a b  ( T y sa bri ® )  i st  ei n  h o c h wir k s a m er, r e k o m bi n a nt er,  m o n o kl o n al er 

A nti k ör p er ( 8 6)( 3 6). D a N at ali z u m a b d ur c h R e a kti vi er u n g d e s  J C -Vir u s e s ei n e h ä ufi g 

l et al e pr o gr e s si v e m ultif o k al e  L e u k e n z e p h al o p at hi e ( P M L) a u s l ö s e n k a n n , darf e s n ur 

u nt er  str e n g er  I n di k ati o n s st ell u n g  v er a br ei c ht  w er d e n. Er h ö ht e s  Ri si k o  a n  P M L  z u 

er kr a n k e n  tr a g e n P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n , di e  J C -Vir u s  s er o p o siti v  si n d,  d er e n 

B e h a n dl u n g s d a u er  ü b er  2  J a hr e b etr ä gt  u n d  d er e n  M S  mit  i m m u n s u p pr e s si v e n 

M e di k a m e n t e n v or b e h a n d elt w ur d e( 3 6). 

 

Fi n g oli m o d  ( Gil e n y a® ) st ellt ei n e w eit er e  T h er a pi e m ö gli c h k eit d ar. E s wir d  e b e nf all s  

or al  v er a br ei c ht  u n d  er wi e s  si c h  s o w o hl  g e g e n ü b er  Pl a c e b o  al s  a u c h  g e g e n ü b er 

I nt erf er o n B et a al s wir k s a m er( 8 7, 8 8). 

 

Al e mt u z u m a b  ( L e mtr a d a ®)  i st  ei n  g e g e n  C D 5 2  g eri c ht et er,  h u m a ni si ert er, 

m o n o kl o n al er  A nti k ör p er. Z u  b e a c ht e n  si n d  j e d o c h  di e  s c h w er wi e g e n d e n 

N e b e n wir k u n g e n  wi e  I m m u nt hr o m b o z yt o p e ni e,  Ni er e n pr o bl e m e,  b e sti m mt e 

Kr e b s art e n,  Z yt o p e ni e  o d er  s c h w er e I nf e kti o n e n, di e  u nt er  Al e mt u z u m a b  v er m e hrt 

b e o b a c ht et w ur d e n ( 8 9). 

 

Cl a dri bi n  ( M a v e n cl a d ®) i st  ei n w eit er e s  m o d er n e s  T h er a p e uti k u m,  z ur  B e h a n dl u n g 

d er R R M S ( 9 0). D a s l y m p h o z yt e n d e pl eti er e n d e N u kl e o si d a n al o g o n, d a s ur s pr ü n gli c h 

z ur T h er a pi e d er H a ar z ell -L e u k ä mi e v er w e n d et w ur d e, wir d p er o s, i n T a bl ett e nf or m 

ei n g e n o m m e n. I n d er P h a s e -III-St u di e „ C L A RI T Y“ er zi elt e Cl a dri bi n i m V er gl ei c h mit 

Pl a c e b o ei n e r el ati v e S c h u br e d u kti o n u m 5 4 -5 7 % s o wi e ei n e R e d u kti o n d er a kti v e n 

H er d e u n d ei n e V erl a n g s a m u n g d er B e hi n d er u n g s pr o gr e s si o n ( 9 1, 9 2). 

 

W ä hr e n d  di e  s c h u bf ör mi g e  V erl a uf sf or m  d er  M S  mit  d e n  m o d er n e n 

T h er a pi e m ö gli c h k eit e n  i n  d er  R e g el  g ut  i n  d e n  Griff  z u  b e k o m m e n  i st,  st ell e n  di e 

pr o gr e s si v e n V erl a uf sf or m e n  n o c h  i m m er  ei n e  gr o ß e  H er a u sf or d er u n g  d ar.  E s 

k o n nt e g e z ei gt w er d e n, d a s s I nt erf er o n B et a z w ar i n d er L a g e , i st di e S c h u br at e z u 

v erri n g er n , a uf di e Pr o gr e s si o n j e d o c h k ei n e n g ü n sti g e n Eff e kt h at ( 9 3). Ei n e w eit er e  

T h er a pi e o pti o n st ellt - u nt er Ei n s c hr ä n k u n g e n - Mit o x a ntr o n d ar ( 9 4). 
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Al s er st e s M e di k a m e nt f ür P P M S w ur d e v o n d er F D A i m  M är z 2 0 1 7 d er m o n o kl o n al e 

A nti -C D 2 0 -A nti k ör p er  O cr eli z u m a b  z u g el a s s e n ,  d er  si c h  i n Pl a c e b o -k o ntr olli ert e n  

St u di e n  al s s e hr  vi el v er s pr e c h e n d  er wi e s .( 9 5) V o n  d er  E M A  w ur d e O cr eli z u m a b  i m 

J ä n n er  2 0 1 8 al s  „ m e di ci n e  u n d er  a d diti o n al  m o nit ori n g “,  al s o  u nt er  w eit er er 

b e s o n d er er  B e o b a c ht u n g, a u c h  i n  E ur o p a  z ur  B e h a n dl u n g  d er  P P M S b ei 

Er w a c h s e n e n z u g el a s s e n . E s  k a n n  z ur  B e h a n dl u n g  d er  R R M S  b ei  Er w a c h s e n e n 

h er a n g e z o g e n w er d e n ( 9 6). 

 

N e b e n  d e n  g e n a n nt e n  P u n kt e n  s ollt e  a u c h  d a s  M a n a g e m e nt  d er  pri m är e n  ( =  

S y m pt o m e , di e  dir e kt  d ur c h  di e  Er kr a n k u n g  a u s g el ö st  w er d e n),  d er  s e k u n d är e n ( = 

S y m pt o m e , di e a u s pri m är e n S y m pt o m e r e s ulti er e n) u n d d er t erti är e n ( = S o zi al e u n d 

P s y c h ol o gi s c h e  Kr a n k h eit s k o n s e q u e n z e n)  B e gl eit s y m pt o m e  ni c ht  a u ß er  A c ht 

g el a s s e n w er d e n. Mit d e m Zi el d er  V er b e s s er u n g o d er Er h alt u n g d er L e b e n s q u alit ät 

s oll  g e m ei n s a m  mit  d er P ati e nti n  b e zi e h u n g s w ei s e  d e m  P ati e nt e n  ei n  a uf 

p h ar m a k ol o gi s c h e n  u n d  ni c ht  p h ar m a k ol o gi s c h e n  M a ß n a h m e n  a uf b a u e n d er  

i n di vi d u ell er T h er a pi e pl a n er ar b eit et w er d e n( 9 7). 
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2 . 7 M a g n et r e s o n a n zt o m o g r a p hi e u n d M ulti pl e S kl e r o s e  

 

I n  d e n  v er g a n g e n e n  J a hrz e h nt e n  h at  si c h  di e M a g n etr e s o n a n zt o m o gr a p hi e  ( M R T)  

al s u n v er zi c ht b ar e s El e m e nt i m M a n a g e m e nt d er M S  et a bli ert. S o w o hl di e Di a g n o s e  

al s a u c h d a s M o nit ori n g d er Kr a n k h eit s a kti vit ät u n d di e E v al ui er u n g t h er a p e uti s c h er 

M a ß n a h m e n k o n nt e n  d ur c h d e n Ei n s at z d er M R T u n d di e D efi niti o n M S -s p e zifi s c h er 

C h ar a kt eri sti k a v er b e s s ert u n d pr ä zi si ert w er d e n ( 9 8, 9 9). 

 

I n d er k o n v e nti o n ell e n M R T g elt e n di e T 2 -g e wi c ht et e n  S e q u e n z e n al s St a n d ar d z ur 

D ar st ell u n g  v o n  L ä si o n e n.  A uf gr u n d  d er  v erl ä n g ert e n  R el a x ati o n s z eit  d er  M S 

Pl a q u e s  er s c h ei n e n  di e s e  al s  h y p eri nt e n s e  F o ci u n d  gr e n z e n  si c h  v o n  d er  

h y p oi nt e n s e n, „n or m al e n “ w ei ß e n  S u b st a n z  a b . Kl ei n e  p eri v e ntri k ul är e  L ä si o n e n 

l a s s e n si c h  h ä ufi g  b e s s er u nt er  Pr ot o n e n d i c ht e ( P D)-G e wi c ht u n g i d e ntifi zi er e n. 

D ur c h  U nt er dr ü c k u n g  d e s  i n  d er  T 2-G e wi c ht u n g  e b e nf all s  h y p eri nt e n s 

er s c h ei n e n d e n Li q u or s  mitt el s F L AI R (fl ui d att e n u at e d i n v er si o n r e c o v er y) S e q u e n z, 

k ö n n e n s e hr  r a n d s t ä n di g e p eri v e ntri k ul är e o d er  j u xt a k orti k al e L ä si o n e n  b e s o n d er s 

g ut d ar g e st ellt w er d e n ( 9 9). 

 

Al s c h ar a kt eri sti s c h e s  K e n n z ei c h e n  ei n er  a k ut e n  a kti v e n  L ä si o n  gilt di e 

G a d oli ni u m a uf n a h m e  i n  d er  T 1  G e w i c ht u n g. A uf gr u n d  d er  St ör u n g  d er  Bl ut -Hir n -

S c hr a n k e  i n  d er  a k ut e n  E nt z ü n d u n g  dri n gt  d a s  K o ntr a st mitt el  i n  d a s  b etr off e n e 

G e bi et.  G a d oli ni u m a uf n a h m e  k a n n  t y pi s c h er w ei s e  i n  d e n  er st e n  4 –  6  W o c h e n  d er 

L ä si o n s bil d u n g b e o b a c ht et w er d e n ( 1 0 0). 

 

H y p oi nt e n s e  Ar e al e  i n  T 1 -g e wi c ht et e n  A uf n a h m e n  w er d e n  al s  s o g e n a n nt e  „ bl a c k 

h ol e s“  b e z ei c h n et.  Si e  r e pr ä s e nti er e n b e s o n d er s  st ar k e  G e w e b s z er st ör u n g  u n d    

e x z e s si v e n  A x o n e n v erl u s t( 1 0 1). V er gli c h e n  mit  T 2/ F L AI R -Pl a q u e s,  k orr eli ert  di e     

G e s a mtl ä si o n sl a st  d er  T 1 -„ bl a c k  h ol e s“  st är k er  mit  d er  Kr a n k h eit s pr o gr e s si o n u n d 

er m ö gli c h t b e s s er e A u s s a g e n z u V erl a uf u n d Pr o g n o s e ( 1 0 2). 

 

Ei n  r el ati v n e u e s M R T -V erf a hr e n, i st di e B er e c h n u n g d er M a g n eti si er u n g s -Tr a n sf er -

R at e  ( M T R –  „ M a g n eti z ati o n-tr a n sf er-r ati o“)( 1 0 3). Di e M T R  li ef ert e i n e  q u a ntit ativ e 

M e s s u n g  d er  Di c ht e  v o n  M a kr o m ol e k ül e n  i n  G e w e b s str u kt ur e n  u n d k a n n  d a d ur c h 

A u s k u nft ü b er et w ai g e G e w e b s s c h ä d e n g e b e n.   
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W ä hr e n d i n  d er  k o n v e nti o n ell e n M R T  n ur  Si g n al e  v o n  b e w e gli c h e n  W a s s er st off -

k er n e n  ( Pr ot o n e n)  d et e kti ert  w er d e n  k ö n n e n  u n d  s o mit  ( g e b u n d e n e)  Pr ot o n e n  v o n 

M a kr o m ol e k ül e n  ( wi e gr o ß e  Pr ot ei n e,  Z ell m e m br a n e n,  M y eli n  et c.) a uf gr u n d  i hr er 

e xtr e m  k ur z e n  R el a x ati o n s z eit  m ei st  a u ß er h al b  d e s  m e s s b ar e n  S e q u e n z b er ei c h e s 

li e g e n,  wir d  mitt el s  MT R -M e s s u n g  d er  A u st a u s c h  d er  M a g n eti si er u n g  z wi s c h e n 

Pr ot o n e n  g e m e s s e n ( 1 0 4). D er  A u st a u s c h  k a n n  d ur c h  dir e kt e n  c h e mi s c h e n 

A u st a u s c h  d er  W a s s er st off at o m e  o d er  d ur c h  S pi n -S pi n -I nt er a kti o n e n 

v o n st att e n g e h e n ( 1 0 3). Ei n ni e dri g er M T R W ert i st ei n I n di k at or f ür ei n e S c h ä di g u n g 

v o n  M y eli n  u n d  a x o n al e n  M e m br a n e n ( 1 0 5). I n  p o st-m ort e m  St u di e n  k o n nt e  g e z ei gt 

w er d e n,  d a s s  d er  M T R -W ert  mit  d e m  Gr a d  d e r  D e m y eli ni si er u n g u n d d er 

A x o n e n di c ht e i n T 2 L ä si o n e n, s o wi e i m v er m ei ntli c h g e s u n d e n („ n or m al -a p p e ari n g“) 

G e hir n g e w e b e v o n M S P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n  k orr eli ert ( 1 0 6)( 1 0 7). Ei n e a n d er e 

St u di e  z ei gt e,  d a s s  s p e zi ell  i n  d e n  fr ü h e st e n P h a s e n  d er  M S,  r e s p e kti v e  k ur z  n a c h 

d e m  A uftr et e n  ei n e s  C I S, di e  V er ä n d er u n g e n  i m  n or m al  er s c h ei n en d e n 

G e hir n g e w e b e  ( N A W M  =  “ n or m al-a p p e ari n g  w hit e  m att er“ ; N A G M  =  “ n or m al-

a p p e ari n g  gr e y  m att er“ ;  N A B T =  “ n or m al-a p p e ari n g  br ai n  ti s s u e“) n ur  g eri n g e 

K orr el ati o n  mit  v or h a n d e n e n  T 2  L ä s io n e n  a uf w ei s e n.  Di e s er  B ef u n d  d e ut et  d ar a uf 

hi n, d a s s  di e M T R V er ä n d er u n g e n  ei n e m z u mi n d e st t eil w ei s e v o n d er F or m ati o n d er 

T 2  L ä si o n e n  u n a b h ä n gi g e n  Kr a n k h eit s m e c h a ni s m u s  z u  Gr u n d e  li e g e n ( 1 0 8). 

I n s g e s a mt  b etr a c ht et  k ö n nt e n  di e s e  M T R A b n or mit ät e n  d a s b er eit s  g e n a n nt e 

kli ni k o r a di ol o gi s c h e  P ar a d o x o n  d er  k o n v e nti o n ell e n  M R T  t eil w ei s e  er kl är e n( 1 0 9). I n 

v or a u s g e g a n g e n e n  St u di e n  k o n nt e  d e s W eit er e n  d et e k ti ert  w er d e n,  d a s s  ei n 

f ort g e s c hritt e n e s Er kr a n k u n g s st a di u m mit ni e dri g er e n M T R W ert e n ei n h er g e ht( 1 1 0). 

Z u  b e a c ht e n  gilt,  d a s s  a u c h  d a s  z er e br al e  G e w e b e  v o n  g e s u n d e n  P er s o n e n  i m 

L a uf e  d e s  L e b e n s  V er ä n d er u n g e n  u nt erli e gt. I n  ei n er gr o ß e n  K o h ort e  ält er er  ( 5 2, 7-

8 7, 2 a; Æ  7 0, 5 a) ,  g e s u n d er  Pr o b a n d e n  k o n nt e  ei n  si g nifi k a nt er  Ei nfl u s s d e s  Alt er n s 

p er  s e  a uf  di e  Z u s a m m e n s et z u n g  d e s  N A B T mitt el s  M TI  („ m a g n eti z ati o n  tr a n sf er 

i m a gi n g“) i d e ntifi zi ert w er d e n( 1 1 0). A u c h di e Eff e k t e v o n G e s c hl e c ht u n d kl a s si s c h e n 

k ar di o v a s k ul är e n  Ri si k of a kt or e n  w ur d e n  i n  g e n a n nt er  St u di e  u nt er s u c ht: m ä n nli c h e  

St u di e nt eil n e h m er  z ei gt e n ,  a b  d e m  5 9.  bi s  6 4.  L e b e n sj a hr, ei n e  st är k er e  A b n a h m e 

d er M T R. A u c h art eri ell e H y p ert o ni e u n d Di a b et e s M ellit u s k o n nt e n al s  u n a b h ä n gi g e 

Ei nfl u s sf a kt or e n i d e ntifi zi ert w er d e n u n d f ü hrt e n z u ei n er si g nifi k a nt e n R e d u kti o n d er 

M T R ( 1 1 1). V o n  d e n  V er ä n d er u n g e n  b etr off e n  w ar  n a h e z u  a u s s c hli e ßli c h  di e  w ei ß e 

S u b st a n z .  W ä hr e n d  H y p ert o ni e  e h er  z u  ei n er  diff u s e n  G e w e b s s c h ä di g u n g  f ü hrt e, 
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h att e m ä n nli c h e s G e s c hl e c ht u n d Di a b et e s M ellit u s e h er ei n e n r a pi d er e n V erl u st v o n 

n or m al er s c h ei n e n d er w ei ß er Hir n s u b st a n z z ur F ol g e ( 1 1 1). 

 

 

A b bil d u n g 6 : T y pi s c h e  h y p eri nt e n s e t eil w ei s e 
k o nfl ui er e n d e L ä si o n e n i m B er ei c h d e s 

p eri v e ntri k ul är e n M ar kl a g er s ( Pf eil) i n ei n er F L AI R 
S e q u e n z  

Q u ell e: Bil d d at e n b a n k U n v er sit ät s kli ni k f ür N e ur ol o gi e 
L K H -U NI V. Kli ni k u m Gr a z  

 

A b bil d u n g 7 : G a d oli ni u m a uf n e h m e n d e L ä si o n i n ei n er 
T 1 G e wi c ht et e n A uf n a h m e al s Z ei c h e n ei n er a kti v e n 

e nt z ü n dli c h e n L ä si o n  ( Pf eil) 

Q u ell e: Bil d d at e n b a n k U n v er sit ät s kli ni k f ür N e ur ol o gi e 
L K H -U NI V. Kli ni k u m Gr a z  
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2. 8 K o m o r bi dit ät e n, M o rt alit ät u n d T o d e s u r s a c h e n  

 

2. 8. 1 K o m o r bi dit ä t e n 
 

E s  b e st e ht  b e gr ü n d et er  V er d a c ht,  d a s s  v er s c hi e d e n e  K o m or bi dit ät e n  u n d 

g e s u n d h eit s s c h ä dli c h e  G e w o h n h eit e n  u n d  L e b e n s w ei s e n,  wi e  Zi g ar ett e n k o n s u m, 

Ü b er g e wi c ht  o d er  p h y si s c h e  I n a kti vit ät,  L e b e n s q u alit ät,  Kr a n k h eit s v erl a uf  u n d 

Kr a n k h eit s pr o gr e s si o n  v o n  M S -P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  n e g ati v  b e ei nfl u s s e n 

k ö n n e n ( 9)( 1 1 2)( 1 1 3)( 1 1 4). Si e k ö n n e n z u ei n er v er z ö g ert e n Di a g n o s e f ü hr e n u n d di e 

L ä si o n sl a st i n d er M a g n etr e s o n a n zt o m o gr a p hi e v er gr ö ß er n ( 7)( 6)( 1 1 5). 

 

D er B e griff „ K o m or bi dit ät“ b e zi e ht si c h b e i c hr o ni s c h e n Kr a n k h eit e n –  wi e d er M S –  

a uf  all e  ü bri g e n  G e s u n d h eit s ei n s c hr ä n k u n g e n,  di e  a b s eit s  d er  Gr u n d er kr a n k u n g  

b e st e h e n ( 1 1 6). K o m or bi dit ät e n  si n d  i n  d er  A ll g e m ei n b e v öl k er u n g  s e hr  h ä ufi g  u n d 

n e h m e n  t y pi s c h er w ei s e  mit  d e m  Alt er  z u.  A u c h  i n  d er  Gr u p p e  d er  M S P ati e nti n n e n 

u n d  P ati e nt e n  si n d  si e  d a h er  h ä ufi g  a n z utr eff e n.  A uf gr u n d  f e hl e n d er  ei n h eitli c h er 

St u di e n d e si g n s,  m a n g el n d er  St u di e n q u alit ät  u n d  a n d er e n  li mi ti er e n d e n  F a kt or e n  i st 

di e  V er gl ei c h b ar k eit  d er  v or h a n d e n e n  Er h e b u n g e n  st a rk  b e gr e n zt  u n d ei n e kl ar e 

A u s s a g e  z u  Pr ä v al e n z  u n d  I n zi d e n z  s c h wi eri g ( 1 1 7). Mit  V er w ei s  a uf  di e 

o b e n g e n a n nt e n  Li mit ati o n e n,  i d e ntifi zi ert e n M arri e  et  al. ( 1 1 8) i n  ei n er  M et a a n al y s e 

D e pr e s si o n, A n g st er kr a n k u n g, art eri ell e H y p ert o ni e, H y p erli pi d ä mi e/ D y sli pi d ä mi e u n d 

c hr o ni s c h e  L u n g e n er kr a n k u n g e n  al s  di e  f ü nf  pr ä v al e nt e st e n  K o m or bi dit ät e n  u nt er 

M S P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n . 

 

P s y c h i s c h e  B e gl eit er kr a n k u n g e n  si n d  h ä ufi g e  B ef u n d e  u nt er  M S P ati e nti n n e n  u n d 

P ati e nt e n .  I m  V er gl ei c h  z ur  All g e m ei n b e v öl k er u n g (lt.  W H O: 2, 6 % - 5, 9 %  f ür         

D e pr e s si o n; 2, 2 % - 7, 7 % f ür A n g st st ör u n g e n) ( 1 1 9) i st di e Pr ä v al e n z d er  D e pr e s si o n 

mit  g e s c h ät zt e n  2 3. 7 %  ( 9 5 %  CI:  1 7. 4 % – 3 0. 0 %),  A n g st st ör u n g  mit  g e s c h ät zt e n 

2 7. 2 %  ( 9 5 %  CI:  1 6. 0 % – 3 8. 4 %) s o wi e  d er  Bi p ol ar e  St ör u n g  ( 0, 0 - 1 6, 2 %)  u nt er  M S 

P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  w e s e ntli c h  h ö h er ( 1 2 0). Ei n  L e b e n s z eitri si k o  v o n  ü b er 

5 0 % , a n z u mi n d e st ei n er d e pr e s si v e n P h a s e z u er kr a n k e n, u nt er m a u ert di e kli ni s c h e 

R el e v a n z ( 1 2 1). Er s c h ö pf u n g s z u st ä n d e  u n d  s c hl e c ht er e  T h er a pi e -A d h är e n z  si n d 

m ö gli c h e  gr a vi er e n d e  F ol g e n ( 1 2 2)( 1 2 3). U m g e k e hrt  k ö n nt e n  si c h  n e ur o -

p s y c hi atri s c h e  St ör u n g e n  a u c h  er st  a uf gr u n d  d er  ni e dri g er e n  L e b e n s q u alit ät,  d er  
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(t eil w ei s e)  pr o gr e s si v e n  p h y si s c h e n  B e hi n d er u n g  u n d  d er  g e n er ell e n  Kr a n k h eit s -

b el a st u n g  e nt wi c k el n  u n d  s o mit  ni c ht  i m  dir e kt e n  Z u s a m m e n h a n g  mit  d er  Gr u n d -

er kr a n k u n g M S st e h e n ( 1 2 4). 

 

V a s k ul är e  B e gl eit er kr a n k u n g e n  wi e  Ü b er g e wi c ht,  Di a b e t e s  M ellit u s T y p  2, 

k ar di o v a s k ul är e  Kr a n k h eit e n  s o wi e  D y sli pi d ä mi e  si n d  v or  all e m  i n  w e stli c h e n 

I n d u stri e n ati o n e n  s e hr  h ä ufi g.  I m m er  m e hr  St u di e n  w ei s e n  d ar a uf  hi n,  d a s s  M S-

P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n  ei n l ei c ht er h ö ht e s Ri si k o f ür k ar di o v a s k ul är e Kr a n k h eit e n 

tr a g e n  u n d a u c h  h ä ufi g er  a n  di e s e n  v er st er b e n  al s  N i c ht-M S -P ati e nti n n e n  u n d 

P ati e nt e n ( 1 2 5).  

 

Zi g ar ett e n - u n d  Ni k oti n k o n s u m  wir d  i m m er  wi e d er  mit  M ulti pl er  S kl er o s e  i n 

V er bi n d u n g g e br a c ht. Vi el e St u di e n u nt er s c hi e dli c h er Q u alit ät h a b e n si c h b er eit s mit 

di e s er  K orr el ati o n  b ef a s st,  k a m e n  j e d o c h  z u  s e hr  u nt er s c hi e dli c h e n  Er g e b ni s s e n. 

Ei n e   gr o ß e  M et a a n al y s e  mit  3 0 5 2  M S -P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  u n d  4 5 7 6 1 9 

K o ntr oll p er s o n e n  k o n nt e  u nt er  R a u c h eri n n e n  u n d  R a u c h er n  ei n  d e utli c h  er h ö ht e s 

Ri si k o  a n  M S  z u  er kr a n k e n  f e st st ell e n.  M e c h a ni s m u s  u n d  Ei nfl u s s  a uf  Pr o gr e s si o n 

bli e b e n  j e d o c h  u n k l ar( 2 7). A n d er e  Er g e b ni s s e  z ei gt e n  er h ö ht e  L ä si o n sl a st  ( 6), 

h ö h er e E D S S -W ert e , v er st är kt e Hir n atr o p hi e u n d V er s c hl e c ht er u n g i n B e z u g a uf di e 

Kr a n k h eit s pr o gr e s si o n. ( 1 2 6) St u di e n mit r a u c hfr ei e m T a b a k z ei gt e n hi n g e g e n k ei n e n 

Ei nfl u s s  a uf  S u s z e pti bilit ät  u n d  Kr a n k h eit s v erl a uf ( 1 2 7, 1 2 8),  w a s  di e  H y p ot h e s e    

a uf wirft,  d a s s  ni c ht  d a s  Ni k oti n,  s o n d er n  vi el m e hr  d er  b ei m  Zi g ar ett e n k o n s u m      

fr ei g e s et zt e u n d ei n g e at m et e R a u c h ( mit all s ei n e n B e st a n dt eil e n) b e zi e h u n g s w ei s e 

di e  d ar a uff ol g e n d e  I m m u n a nt w ort  f ür  di e  o b e n  g e n a n nt e n  n e g ati v e n  F ol g e n 

v er a nt w ortli c h si n d ( 1 2 9– 1 3 2) . 

 

Di e Pr ä s e n z v o n K o m or bi dit ät e n i st ni c ht n ur ei n i n di vi d u ell e s Pr o bl e m, s o n d er n st ellt 

a u c h  a u s  s o zi o ö k o n o mi s c h e n  G e si c ht s p u n kt e n  ei n e  gr o ß e  H er a u sf or d er u n g  d ar.  I n 

ei n er  k a n a di s c h e n  St u di e  k o n nt e  a n h a n d  v o n  4 8 7 5  M S -P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  

ei n e  1, 5 6 -f a c h  ( 9 5 %  CI: 1, 4 4-1, 6 8)  h ö h er e  H o s pit ali s ati o n sr at e  i m  V er gl ei c h  z ur 

2 4 5 3 3  P er s o n e n  u mf a s s e n d e n  K o ntr oll gr u p p e  g e z ei gt  w er d e n.  U nt er  d e n M S -

P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n  w ur d e n j e n e mit mi n d e st e n s ei n er K o m or bi dit ät m e hr al s 

d o p p elt  s o  h ä ufi g  ( a R R  =  2, 2 1;  9 5 %  CI:  1, 7 3 -2, 8 2)  st ati o n är  b e h a n d elt  al s  j e n e 

o h n e ( 1 3 3). Ei n e  ä h nli c h e  St u di e  k a m  z u m  S c hl u s s,  d a s s  M S -P ati e nti n n e n  u n d    
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P ati e nt e n  z u m  Z eit p u n kt  d er  er st e n  H o s pit ali s ati o n  ni c ht  n ur  d ur c h s c h nittli c h  u m  7 

J a hr e  j ü n g er  w ar e n,  si e  m u s st e n  a u c h  l ä n g er  b e h a n d elt  w er d e n  ( 8, 3  v er s u s  7, 4  

T a g e) ( 1 3 4). 

 

2. 8. 2 M o rt alit ät  
 

Vi el e  d er  v orli e g e n d e n  St u di e n  w ei s e n  a uf  ei n e  si g nifi k a nt  v er k ür zt e 

L e b e n s er w art u n g  hi n.  V er gli c h e n  mit  d er  G e s a mt b e v öl k er u n g,  s c h ei d e n  M S -

P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n  z wi s c h e n 6 u n d 1 4 J a hr e n fr ü h er a u s d e m L e b e n. ( 1 3 5–

1 3 8)  I n  ei n er  gr o ß e n  St u di e  u nt er s u c ht e  ei n e  Gr u p p e  di e  D at e n b a n k  d e s  U. S. 

V ert ei di g u n g s mi ni st eri u m s u n d  f a n d  a n h a n d  d er  D at e n  v o n  1 5 6 8 4  M S P ati e nti n n e n 

u n d P ati e nt e n  u n d 7 8 4 2 0 K o ntr oll p er s o n e n ei n e u m d e n F a kt or 2, 9 er h ö ht e G e s a mt -

m ort alit ät z u U n g u n st e n d er M S K o h ort e ( 1 3 9). 

 

V er s c hi e d e n e  kli ni s c h e  Ei g e n s c h aft e n  u n d M er k m al e  wi e  G e s c hl e c ht,  Alt er  z u 

Er kr a n k u n g s b e gi n n,  I niti al s y m pt o m e,  Z eitr a u m  z wi s c h e n  Er kr a n k u n g s b e gi n n  u n d 

er st e m  F ol g e s c h u b  s o wi e  S c h u bfr e q u e n z  u n d  Art  d e s  Kr a n k h eit s v erl a uf s  st ell e n   

p ot e nti ell e Ei nfl u s sf a kt or e n a uf Ü b erl e b e n s z eit u n d Pr o g n o s e d ar. A u c h hi er w ei s e n 

v orli e g e n d e  St u di e n e r g e b ni s s e  gr o ß e  U nt er s c hi e d e  a uf.  S o  b e s c hr ei b e n  m a n c h e 

A ut or e n,  d a s s  si c h  s c h u bf ör mi g e  V erl a uf sf or m e n  u n d  ei n  j u n g e s  Alt er  z u 

Er kr a n k u n g s b e gi n n p o siti v a uf di e Ü b erl e b e n s z eit a u s wir k e n ( 1 4 0). A n d er e wi e d er u m  

k o m m e n z u k o ntr är e n Er g e b ni s s e n u n d b e s c h ei ni g e n P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n  mit  

h ö h er e m  Er kr a n k u n g s alt er  u n d  pr o gr e s si v e m  Kr a n k h eit s v erl a uf  ( P P M S)  ei n  gl ei c h 

g ut e s u n d t eil w ei s e b e s s er e s „ O ut c o m e“ ( 1 3 7). 

A u c h  b ei  d e n  g e s c hl e c ht s s p e zifi s c h e n  U nt er s c hi e d e n  k o n nt e n  k ei n e  ei n h eitli c h e n 

B ef u n d e  g eli ef ert  w er d e n.  W ä hr e n d  m a n c h e  St u di e n  w ei bli c h e n P ati e nt e n  ei n 

l ä n g er e s  m e di a n e s  Ü b erl eb e n  u n d/ o d er  g eri n g er e  M ort alit ät sr at e n  z u s c hr ei b e n 

( 1 4 1)( 1 4 0)( 1 3 5)( 1 3 7),  f a n d e n  a n d er e  k ei n e n  U nt er s c hi e d( 1 4 2– 1 4 4)  o d er  s o g ar  ei n e 

h ö h er e M ort alit ät u nt er d e n w ei bli c h e n P ati e nt e n ( 1 4 5)( 1 4 6). 

 

Di e  Pr o g n o s e  f ür  M S -P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  h at  si c h ü b er  di e  v er g a n g e n e n 

J a hr z e h nt e  b etr eff e n d  L e b e n s er w art u n g  u n d  v er bl ei b e n d e n  J a hr e n  z wi s c h e n         

Er kr a n k u n g s b e gi n n  u n d  T o d  v er b e s s ert ( 1 3 5). A n h a n d  v o n  2 7 4 2 3  M S -P ati e nti n n e n 

u n d  P ati e nt e n  u n d  i n s g e s a mt  2 3 7 8 3 2 P ati e nt e n j a hr e n  i m  F oll o w-u p  z ei gt e  ei n e 
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gr o ß e  M et a a n al y s e  j e d o c h,  d a s s  si c h  i m  V er gl ei c h  d er  st a n d ar di si ert e n  M ort alit ät s -

r at e n ( S M R)  u n d  M ort alit ät s-R o h d at e n  ( C M R)  mit  d er  All g e m ei n b e v öl k er u n g,  r el ati v       

b etr a c ht et,  k ei n e  V er b e s s er u n g  d er  M ort al it ät  ü b er  di e  v er g a n g e n e n  5 0  J a hr e        

ei n g e st ellt h at ( 1 4 7). 

 

2. 8. 3 T o d e s u r s a c h e n  
 

N ur s elt e n st er b e n M S -P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n  dir e kt a n i hr er Gr u n d er kr a n k u n g, 

wi e e s z u m B ei s pi el b ei ei n er Hir n st a m m -B et eili g u n g o d er z e ntr al e n r e s pir at ori s c h e n 

K o m pli k ati o n e n s ei n  k a n n .  P n e u m o ni e,  S e p si s,  Ur ä mi e  u n d  k ar di or e s pir at ori s c h e 

K o m pli k ati o n e n, oft b e g ü n sti gt d ur c h ei n e b ettl ä g eri g e Sit u ati o n d er P ati e nti n n e n u n d 

P ati e nt e n  i n  t er mi n al e n  Kr a n k h eit s st uf e n,  si n d  i m  Gr o s  d er  F äll e  f ür  d e n  T o d        

v er a nt w ortli c h  u n d  s oll e n  i m  T ot e n s c h ei n,  l a ut  D efi niti o n  i m  E D S S,  al s  „ T o d  d ur c h 

M S“  ( 7 8) v er m er kt w er d e n.  

 

A uf  Gr u n d  ei n e s  g e wi s s e n  I nt er pr et ati o n s s pi elr a u m e s  di e s er  D efi niti o n  u n d  d er     

T at s a c h e,  d a s s  ni c ht  all e  Är zti n n e n  u n d  Är zt e  d a mit  v ertr a ut  s ei n  k ö n n e n,  v arii er e n 

a u c h  di e  St u di e n er g e b ni s s e.  W ä hr e n d  i n  ei n er  k a n a di s c h e n  K o h ort e  4 7 %  d er       

M S -P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n  a u c h t at s ä c hli c h a n i hr er Er kr a n k u n g v er st or b e n si n d, 

w ar e n e s i n ei n er fr a n z ö si s c h e n K o h ort e 7 5 % ( 1 3 8). 

A b s eit s  d a v o n  si n d  k ar di o v a s k ul är e  Er ei g ni s s e,  m ali g n e  T u m or e n,  r e s pir at ori s c h er 

Er kr a n k u n g e n  u n d  I nf e k ti o n e n,  S e p si s,  s o wi e  S ui zi d  h ä ufi g e 

T o d e s ur s a c h e n ( 1 4 8, 1 4 9). K ar di o v a s k ul är e  Er kr a n k u n g e n  w er d e n  i n  d e n  m ei st e n     

St u di e n  mit  1 3, 2 % ( 1 5 0) bi s  z u  3 0, 4 % ( 1 4 8) al s  h ä ufi g st e  T o d e s ur s a c h e  a n g ef ü hrt. 

D a n a c h  f ol g e n  Kr e b s er kr a n k u n g e n , di e  i m  B er ei c h  v o n  et w a  1 0 %  d er 

T o d e s ur s a c h e n  r a n gi er e n ( 1 3 5, 1 3 6, 1 4 2, 1 5 1). L e di gli c h  ei n e  k a n a di s c h e  s o wi e  ei n e        

fi n ni s c h e  K o h ort e  wi e s e n hi n si c htli c h  m ali g n er  N e o pl a si e n  h ö h er e  W ert e 

a uf ( 1 4 3, 1 5 2). Ei n e  w eit er e  h ä ufi g e  T o d e s ur s a c h e  i st  d er  S ui zi d.  Di e 

St u di e n er g e b ni s s e  g e h e n  hi er b ei  mit  R at e n  z wi s c h e n  1, 8 %  i n  ei n er  s c h w e di s c h e n 

K o h ort e ( 1 5 3) u n d  2 8, 6 %  i n  ei n er  k a n a di s c h e n  K o h ort e ( 1 5 2) w eit  a u s ei n a n d er.  Ei n e 

d e utli c h e  M e hr h eit  d er  v orli e g e n d e n  Ar b eit e n ,  w ei st  j e d o c h  a uf  ei n  (t eil w ei s e  st ar k) 

er h ö ht e s S ui zi dri si k o i n d er M S P o p ul ati o n, v er gli c h e n  mit d er All g e m ei n b e v öl k er u n g , 

hi n ( 1 5 2– 1 5 7) .  
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A u c h T o d e sf äll e di e dir e kt mit r e s pir at ori s c h e n Kr a n k h eit e n u n d I nf e kti o n e n a s s o zii ert 

w er d e n,  d ürft e n  M S -P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  d e utli c h  h ä ufi g er  b etr eff e n  al s    

Ni c ht -M S -P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n ( 1 4 8). 
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2. 8. 4 R el e v a n z  
 
Wi e o b e n b e s c hri e b e n si n d P at h o m e c h a ni s m u s u n d Ur s a c h e f ür di e Pr o gr e s si o n b ei 

M S -P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  n o c h  ni c ht  i n  all e s  D et ail s g e kl ärt.  W a s  j e d o c h      

g e z ei gt w er d e n k o n nt e i st, d a s s u nt er s c hi e dli c h e k ar di o v a s k ul är e K o m or bi dit ät e n u n d 

Ri si k of a k t or e n  s o w o hl  Kr a n k h eit s pr o gr e s si o n  al s  a u c h  B e hi n d er u n g s gr a d  n e g ati v 

b e ei nfl u s s e n u n d b e s c hl e u ni g e n k ö n n e n ( 1 1 3, 1 2 5, 1 2 6). Zi g ar ett e n k o n s u m v er st är kt e 

di e S c h ä di g u n g d er Bl ut -Hir n -S c hr a n k e, er h ö ht e d e n Gr a d d er Atr o p hi e u n d f ü hrt e z u 

h ö h er e m  L ä si o n s v ol u m e n. ( 6) D y sli pi d ä mi e  h att e  st är k er e i nfl a m m at ori s c h e  A kti vit ät 

i n  d er  M R-Bil d g e b u n g  z ur  F ol g e ( 7) u n d  g e n er ell  s c h ei nt  d er  Li pi d  M e c h a ni s m u s  i n 

e n g e m  Z u s a m m e n h a n g  mit  d er  Kr a n k h eit s pr o gr e s si o n  d er  M S  z u  b e st e h e n ( 1 5 8). 

A u c h  di e  M ort alit ät  wir d  d ur c h  d a s  V orli e g e n  z u s ät zli c h er  K o m or bi dit ät e n  u n d 

Ri si k of a kt or e n  b ei  M S -P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  er h e bli c h  er h ö ht. ( 1 5 9) I n 

Z u s a m m e n s c h a u all di e s er Er g e b ni s s e er gi bt si c h d er V er d a c ht, d a s s Ri si k of a kt or e n  

u n d  K o m or bi dit ät e n  –  u n d  hi er  v or  all e m  j e n e  k ar di o v a s k ul är er  Art –  Ei nfl u s s  a uf 

V erl a uf  u n d  Pr o gr e s si o n  d er  M S  n e h m e n.  A u s  di e s e m  Gr u n d  si n d  k ar di o v a s k ul är e 

Ri si k of a kt or e n i n d e n v er g a n g e n e n J a hr e n i m m er m e hr i n d e n F o k u s d er F or s c h u n g 

g er ü c kt  u n d  b er g e n  d a s  P ot e nti al  di e  M e c h a ni s m e n  d er  M S  b e s s er  v er st e h e n  z u 

k ö n n e n . 
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3. H y p ot h e s e n  

 

B a si er e n d  a uf  d e m  a kt u ell e n  V er st ä n d ni s  d er  Er kr a n k u n g ,  wi e  i n  d er  Ei nl eit u n g       

er ört ert,  b e s c h äfti g t si c h  di e  v orli e g e n d e  Ar b eit  mit  f ol g e n d e n  a uf  d e m  G e bi et  d er 

M S -F or s c h u n g a kt u ell e n u n d vi el di s k uti ert e n Fr a g e st ell u n g e n:  

 

Z ei g e n  M S -P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n ,  di e  z u s ät zli c h  z u  i hr er  Gr u n d er kr a n k u n g    

ei n e n  o d er  m e hr er e  k ar di o v a s k ul är e  Ri si k of a kt or e n  a uf w ei s e n,  i m  V er gl ei c h  z u     

M S -P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n  o h n e z u s ät zli c h e s k ar di o v a s k ul är e s Ri si k o:  

 

(i) ei n e h ö h er e L ä si o n sl a st  u n d/ o d er ei n e  u nt er s c hi e dli c h e L ä si o n s v ert eil u n g ?  

(ii) st är k er e str u kt ur ell e S c h ä di g u n g i m B er ei c h d er p eri v e ntri k ul är e n „ N or m al -

A p p e ari n g W hit e M att er“ ?  

(iii) H ö h er e str u kt ur ell e S c h ä di g u n g, r e s p e kti v e M T R -V er ä n d er u n g e n i n n er h al b 

d er L ä si o n ?  

(i v) st är k er e  str u kt ur ell e  S c h ä di g u n g,  r e s p e kti v e M T R -V er ä n d er u n g e n  i m      

p eril ä si o n ell e n G e w e b e ?  

( v) a u s g e pr ä gt er e V er ä n d er u n g e n  d er g e n a n nt e n P ar a m et er ü b er di e Z eit ?  

 

W eit er s  w ur d e  i m  V er gl ei c h  d er  St u di e n k o h ort e  z u  ei n er  g e s u n d e n  K o ntr oll gr u p p e 

u nt er s u c ht, o b si c h  

 

( vi) si g ni fi k a nt e U nt er s c hi e d e i m B er ei c h d er p eri v e ntri k ul är e n  N A W M z ei g e n . 
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4 . M et h o d e n  

 

Di e v orli e g e n d e  Ar b eit  b a si ert a uf  ei n er V or st u di e  d er  U ni v er sit ät s kli ni k  f ür           

N e ur ol o gi e  d er  M e di zi ni s c h e n  U ni v er sit ät  Gr a z.  ( 8) I n  di e s er w ur d e n  pr o s p e kti v  i m 

Z eitr a u m z wi s c h e n  2 0 0 6  u n d  2 0 1 2  s o w o hl  d e m o gr a p hi s c h e,  kli ni s c h e  al s  a u c h 

r a di ol o gi s c h e D at e n v o n P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n  mit kli ni s c h i s oli ert e m S y n dr o m 

o d er  fr ü h er  M ulti pl e  S kl er o s e  er h o b e n  u n d  g e s a m m elt.  Di e P ati e nti n n e n  u n d 

P ati e nt e n  w u r d e n  g e b et e n, i m  A b st a n d  v o n  m a xi m al  6  M o n at e n  z u  ei n er 

F ol g e u nt er s u c h u n g z u er s c h ei n e n. Z u s ät zli c h s oll t e b ei g e n a n nt e n P ati e nti n n e n u n d 

P ati e nt e n  z u mi n d e st ei n m al  j ä hrli c h ei n e M R T d e s G e hir n s d ur c h g ef ü hrt w er d e n.  All e 

P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  w ur d e n  ei n er  gr ü n dli c h e n  kli ni s c h e n  U nt er s u c h u n g  

u nt er z o g e n  u n d w ä hr e n d i hr er B e s u c h e i n d er S p e zi al a m b ul a n z f ür M S-P ati e nti n n e n 

u n d P ati e nt e n  s y st e m ati s c h b efr a gt.   

 

F ür di e A uf n a h m e i n  di e s e St u di e w ur d e n P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n  n a c h  f ol g e n d en  

I n kl usi o n s krit eri e n a u s g e w ä hlt : 

 

I. V e rf ü g b ar k eit  v o n  mi n d e st e n s  z w ei M R T -U nt er s u c h u n g e n  d e s  G e hir n s  i m 

Z eitr a u m  z wi s c h e n  2 0 0 6  u n d  2 0 1 2  a uf  d e m s el b e n  3 -T e sl a  ( 3 T) 

M a g n etr e s o n a n zt o m o gr af e n ,  w el c h e n a c h i d e nti s c h e m St u di e n pr ot o k oll 

d ur c h g ef ü hrt w ur d e n . 

 

II. V erf ü g b ar k eit ei n er d et ailli ert e n r a di ol o gi s c h e n A u s w ert u n g i n kl u si v e  

 

•  s e p ar at er  M e s s u n g  d er  p eri v e ntri k ul är e n  u n d  ni c ht p eri v e ntri k ul är e n        

L ä si o n s v ul u mi n a , 

•  M T R -P ar a m et er  d er  N A W M,  d er  p eri v e ntr i k ul är e n  u n d  ni c ht-

p eri v e ntri k ul är e n L ä si o n e n u n d d e s u mli e g e n d e n  G e w e b e s.  

 

III. V erf ü g b ar k eit ei n er v oll st ä n di g d o k u m e nti ert e n  kli ni s c h e n  u n d d e m o gr afi s c h e n  

Hi st ori e , i n kl u si v e G e s c hl e c ht,  Alt er  z u  Er kr a n k u n g s b e gi n n, Alt er  b ei  er st e m 

M R T -S c a n  s o wi e  K r a n k h eit s da u er b ei d er B a s eli n e -M R T .  
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I V. V erf ü g b ar k eit d et ailli ert e r n e ur ol o gi s c h e r U nt er s u c h u n g e n  i n kl u si v e         

„E x p a n d e d Di s a bilit y St at u s S c al e “ ( E D S S)-W ert  z u m Z eit p u n kt v o n  B a s eli n e 

u n d F oll o w -u p M R T . 

 

V.  M a xi m al e  Kr a n k h eit s d a u er  z u m  Z eit p u n kt  d e s  er st e n  M R T -S c a n s  v o n  6 0   

M o n at e n . 

 

I m n ä c h st e n  S c hritt  w ur d e n  ei n z el n  v o n  j e d er/j e d e m  a u s  d er  o b e n  b e s c hri e b e n e n 

V or st u di e  a u s g e w ä hlt e n  P ati e nti n  u n d  P ati e nt e n ,  all e  v orli e g e n d e n  är ztli c h e n        

B ef u n d e, Pfl e g e b eri c ht e, L a b or b eri c ht e et c. mit Hilf e d e s o p e n M E D O C S S y s t e m s a uf 

v or h a n d e n e  K o m or bi dit ät e n u n d  k ar di o v a s k ul är e  Ri si k of a kt or e n v o m  V erf a s s er    

di e s er  Ar b eit u nt er s u c ht. I m o p e n M E D O C S  S y st e m  wir d  j e d er P ati e nt e n k o nt a kt   

a uf g e z ei c h n et  u n d  d o k u m e nti ert.  A n  d a s  g e n a n nt e  D o k u m e nt ati o n s s y st e m 

a n g e s c hl o s s e n  si n d  a u c h  all e  w eit er e n  G e s u n d h eit s ei nri c ht u n g e n  d er 

St ei er m är ki s c h e n Kr a n k e n a n st alt e n G e s. m. b. H ( K A G E S). S o k o n nt e a u c h a uf e xt er n 

er h o b e n e  B ef u n d e  z u g e griff e n  u n d  s o mit  di e  Kr a n k e n g e s c hi c ht e  d er P ati e nti n n e n 

u n d  P ati e nt e n  pr ä zi si ert  w er d e n.  F ol g e n d e  k ar di o v a s k ul ä r e  Ri si k of a ktor e n  w ur d e n 

er h o b e n: art eri ell e  H y p ert o ni e ( A H T), H y p erli pi d ä mi e ( H L P), Di a b et e s M ellit u s T y p 1 

u n d 2  ( D M 1/ 2), v orli e g e n d e H er z er kr a n k u n g e n  ( H K) s o wi e  Ü b er g e wi c ht, A di p o sit a s  

u n d Zi g ar ett e n k o n s u m.  

A H T  w ur d e  a n h a n d  d er  a kt u ell e n  Krit eri e n  d er E ur o p äi s c h e n  G e s ell s c h aft  f ür 

Bl ut h o c h dr u c k  ( E ur o p e a n  S o ci et y  of  H y p ert e n si o n)  u n d  d er  E ur o p äi s c h e n 

G e s ell s c h aft  f ür  K ar di ol o gi e  ( E ur o p e a n  S o ci et y  of  C ar di ol o g y) al s  s y st oli s c h er  W ert 

³ 1 4 0  m m H g d efi ni ert .( 1 6 0) H y p erli pi d ä mi e  w ur d e,  u nt er  B er ü c k si c hti g u n g  d er 

v erf ü g b ar e n L a b or d at e n, l o k al er L a b or -R ef er e n z w ert e u n d v orli e g e n d er St u di e n, b ei 

G e s a mt -Tri gl y c eri d w ert e n  ≥ 1 5 0  m g/ dl  ( 1 6 1) u n d/ o d er  G e s a mt c h ol e st eri n  ≥ 2 0 0 

m g/ dl ( 1 6 2)( 1 6 3),  al s  ei g e n st ä n di g er  Ri si k ofa kt or  f e st g el e gt.  Ü b er g e wi c ht  w ur d e 

g e m ä ß d e n  g ä n gi g e n W H O Krit eri e n al s B o d y M a s s I n d e x ( B MI) ≥ 2 5 k g/ m 2  d efi ni ert, 

A di p o sit a s  al s  B MI  ≥ 3 0 k g/ m 2. ( 1 6 4) Di e  ü bri g e n  K o m or bi dit ät e n  u n d  Ri si k of a kt or e n 

w ur d e n  ni c ht  n ä h er  d efi ni ert  u n d  a u s  d e n  v orli e g e n d e n  B ef u n d e n  u n d 

P ati e nt e n a kt e n ü b er n o m m e n.  

 

Ei n e  K o ntr oll gr u p p e  w ur d e  f ür  d e n  V er gl ei c h  d er  N A W M  z wi s c h e n  g e s u n d e n  u n d 

CI S - b z w.  M S -P ati e nti n n e n u n d  P ati e nt e n  v er w e n d et.  Di e  K o ntr oll gr u p p e  s et zt  si c h 
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a u s  5 0  g e s u n d e n  P er s o n e n,  di e  k ei n e n  k ar di o v a s k ul är e n  Ri si k of a kt or  a uf w ei s e n , 

z u s a m m e n. Di e V ert eil u n g v o n Fr a u e n z u M ä n n er n b etr ä gt  i n d er K o ntr oll gr u p p e 4: 1. 

V o n  j e d e m  di e s er g e s u n d e n  I n di vi d u e n  i st ei n  M R T -S c a n,  d ur c h g ef ü hrt  u nt er     

d e m s el b e n  St u di e n pr ot o k oll  u n d  a m  s el b e n  G er ät  wi e  di e  St u di e n k o h ort e, 

v or h a n d e n.  D a s  D ur c h s c h nitt s alt er  z u m  Z eit p u n kt  d e s  S c a n s  b etr u g  2 9, 2  J a hr e  mit 

ei n er  St a n d ar d a b w ei c h u n g  v o n ±  7, 6  J a hr e n.  F ür  di e s e  Ar b eit  li e gt  ei n  p o siti v e s    

V ot u m d er Et hi k k o m mi s si o n v or.  

 

4 . 1 M R T P r ot o k oll  

 

All e  M R T -M e s s u n g e n  w ur d e n  mit d e m s el b e n  3 T e sl a - G er ät  ( Si e m e n s  Ti m  Tri o, 

Si e m e n s  H e alt h c ar e,  Erl a n g e n,  D e ut s c hl a n d)  d ur c h g ef ü hrt.  V er w e n d et  w ur d e ei n e 

p h a s e n g e st e u ert e  K o pf s p ul e  mit 1 2  E m pf a n g s el e m e nt e n  u n d  ei n gl ei c h bl ei b e n d e s, 

k o n v e nti o n ell e s Bil d g e b u n g s pr ot o k oll.  Di e  str u kt uri ert e  Bil d g e b u n g  b ei n h alt et e  ei n e  

T 2  g e wi c ht et e  „ Fl ui d -att e n u at e d  i n v er si o n  r e c o v er y“  ( F L AI R)  S e q u e n z 

( R e p etiti o n s z eit  [ T R]/ E c h o z eit  [ T E]/I n v er si o n s z eit[ TI]  =  9, 0 0 0  ms/ 6 9  m s/ 2, 5 0 0  m s, 

Fl ä c h e n -a ufl ö s u n g  0. 9  x  0. 9  m m,  S c hi c ht di c k e  3  m m,  A uf n a h m e z eit  4  Mi n ut e n  2 2 

S e k u n d e n)  u n d  ei n e  T 1  g e wi c ht et e  dr ei di m e n si o n al e  „ m a g n eti z ati o n -pr e p ar e d  r a pi d 

gr a di e nt  e c h o“  ( M P R A G E)  S e q u e n z  mit  1  m m  i s otr o p er  A ufl ö s u n g  ( T R/ T E/ TI/fli p -

Wi n k e l = 1 9 0 0 m s/ 2. 1 9 m s/ 9 0 0 m s/ 9 °, A uf n a h m e z eit 6 Mi n ut e n 1 S e k u n d e). 

 

4 . 2 M e s s u n g d e r L ä si o n sl a st  u n d v ol u m etri s c h e r M R -P a r a m et e r  

 

Di e  L ä si o n sl a st  w ur d e ,  wi e  b er eit s i n  v or h er g e h e n d e n  St u di e n  b e s c hri e b e n, u nt er 

Z u hilf e n a h m e  d er  h al b a ut o m ati si ert e n  S oft w ar e  „ Dis pI m a g e“  g e m e s s e n ( 1 6 5)( 1 6 6). 

D af ür  w ur d e n  M a s k e n  er st ellt,  w el c h e  di e  h y p eri nt e n s e n  L ä si o n e n  a uf  F L AI R       

A uf n a h m e n  d efi ni er e n . Di e  L ä si o n e n  s el b st  w ur d e n  m a n u ell s e g m e nti ert . D i e        

G e s a mtl ä si o n sl a st  w ur d e  d ur c h M ulti pli k ati o n  d e s  Ar e al s all er  M a s k e n  mit  d er 

S c hi c ht di c k e b er e c h n et.  

Di e  ( T 2 -g e wi c ht et e  F L AI R)  h y p eri nt e n s e  W M  L ä si o n sl a st  s o wi e  di e  p eri v e ntri k ul är e 

u n d di e ni c ht p eri v e ntri k ul är e h y p er i nt e n s e L ä si o n sl a st w ur d e n d ur c h S u m m ati o n d er 

V o x el s  bi n är er  L ä si o n s m a s k e n  er h o b e n.  Di e  M a s k e n  st a m m e n  a u s  d er  Fr e e S urf er 

Pr o gr a m mr ei h e,  di e  g ut  b el e gt  u n d  fr ei  z u m D o w nl o a d  o nli n e  er h ältli c h  i st. 

( htt p:// s urf er. n mr. m g h. h ar v ar d. e d u). Di e  t e c h ni s c h e n  D et ai l s  di e s er  B er e c h n u n g e n 
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u n d  M e s s u n g e n  w ur d e n  e b e nf all s  b er eit s  i n  v or h er g e h e n d e n  St u di e n g e n a u e st e n s  

b e s c hri e b e n ( 1 6 7)( 1 6 8). 

 

4 . 3 B e r e c h n u n g d e r N A W M  u n d L ä si o n s p a r a m et e r  

N A W M  

Wi e  b e s c hri e b e n  st a m mt  di e  V e ntri k el m a s k e,  r e s p e kti v e  di e  „ W hit e -M att er“ -M a s k e 

a u s d er „ Fr e e S urf er“ Pr o gr a m mr ei h e. G er e c h n et w ur d e i n 1 m m br eit e n B a n d e n v o m 

V e ntri k el  a u s g e h e n d.  B a n d e  0  b e s c hr ei bt  di e  d ur c h s c h nittli c h e  M T R  d e s  V e ntri k el s 

s el b st. I n w eit er er F ol g e w ur d e di e V e ntri k el m a s k e s u k z e s si v e u m j e w eil s 1 V o x el ( 1 

V o x el  e nt s pri c ht  1  Milli m et er)  dil ati ert  u n d  d a v o n  di e  v or h e ri g e  M a s k e  s u btr a hi ert. 

Z ul et zt w ur d e n di e s o er h alt e n e n B a n d e n mit d er „ W hit e M att er“ -M a s k e m ulti pli zi ert, 

u m si c h er z u g e h e n, d a s s n ur w ei ß e G e hir n s u b st a n z ei n g e s c hl o s s e n w ur d e.  

D a  di e  v orli e g e n d e n  W ert e Mitt el w ert e  all er  St u di e n p ati e nti n n e n  u n d  St u di e n -

p ati e nt e n  b e s c hr ei b e n  u n d  d er  Ü b er g a n g  v o m  V e ntri k el  z ur  p eri v e ntri k ul är e n 

Hir n s u b st a n z  a uf gr u n d  u nt er s c hi e dli c h er  V e ntri k el gr ö ß e n  u n d  e v e n t u ell er 

M e s s st ör u n g e n  d ur c h  i nt ra v e ntri k ul är e  Str u kt ur e n  ( z u m  B ei s pi el  d ur c h  z uf älli g e 

Erf a s s u n g d e s Pl e x u s C h or oi d e u s) ni c ht ei n d e uti g f e st g el e gt w er d e n k a n n, li e g e n di e 

i n n er e n  B a n d e n  t eil w ei s e  ni c ht  ei n d e uti g  i n  d er  p eri v e ntri k ul är e n  w ei ß e n  S u b st a n z. 

D a j e d o c h g er a d e di e s er B er ei c h i m Z e ntr u m d e s I nt er e s s e s st e ht , i st e s n öti g, di e s e 

F e hl er q u ell e  z u  b e s eiti g e n.  Wi e i n A b bil d u n g  8 er si c htli c h , err ei c h e n  di e  W ert e  a b 

B a n d e  5  ei n  st a bil e s  Pl at e a u.  Zi e ht  m a n  n u n  di e Mitt el w ert e  d er ä u ß er e n  B a n d e n 

( B a n d e  5  bi s  B a n d e  1 0)  h er, i st  d a v o n  a u s z u g e h e n,  mit  a n  Si c h er h eit  gr e n z e n d er 

W a hr s c h ei nli c h k eit  r ei n  di e  w ei ß e  p eri v e ntri k ul är e  Hir n s u b st a n z  z u  erf a s s e n.  

L ä si o n e n  w ur d e n,  wi e  b e s c hri e b e n  m a n u ell  s e g m e nti ert  u n d  z ur  B er e c h n u n g  d er 

N A W M v o n d er W M a u s g e s c hl o s s e n. ( si e h e d a z u a u c h  A b bil d u n g 9 ) 

 

x -A c h s e =  B a n d e;  y -A c h s e = M T R  

 

A b bil d u n g 8 : p eri ve ntri k ul är e N A W M B a n d e n  
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L ä si o n s p ar a m et er  

A n al o g d a z u w ur d e n di e M T R W ert e d er p eri v e ntri k ul är e n u n d ni c ht p eri v e ntri k ul är e n 

L ä si o n e n  s o wi e  d e s  j e w eili g e n  p eril ä si o n ell e n  G e w e b e s  er mitt elt.  A u c h  hi er  w ur d e 

mit  B a n d e n  g e ar b eit et.  B a n d e  0  b e s c hr ei bt  j e w eil s  d e n Mitt el w ert  all er  L ä s i o n e n  i m 

e nt s pr e c h e n d e n  Hir n ar e al  ( p eri v e ntri k ul är,  r e s p e kti v e  ni c ht  p eri v e ntri k ul är).  D a v o n 

a u s g e h e n d  w ur d e n  i n  1  V o x el  (=  1 m m) S c hritt e n  5  B a n d e n  i m  p eril ä si o n ell e n       

G e w e b e  err e c h n et,  di e  j e w eil s  d e n  d ur c h s c h nittli c h e n  M T R -W ert  d e s  B er ei c h s 

a n g e b e n.  

 

 

A b bil d u n g 9 : Di git al e S e g m e nti er u n g u n d I ll u str ati o n d er g e m e s s e n e n B er ei c h 

 

A b bil d u n g 9  z ei gt  i n  v er s c hi e d e n e n  F ar b e n  di e  u nt er s c hi e dli c h e n  f ür  di e 

B er e c h n u n g e n h er a n g e z o g e n e n Hir n b er ei c h e. I n Bl a u D ar g e st ellt si n d di e V e ntri k el, 

di e  v o n  d er  M e s s u n g  d e s  Hir n g e w e b e s  a u s g e s c hl o s s e n  w ur d e n.  Gr ü n  z ei gt  di e 

p eri v e ntri k ul är e  N A W M.  I n  G el b  w er d e n  di e  p eri v e ntri k ul är e n  L ä si o n e n  d ar g e st ellt 

u n d vi ol ett g ef är bt si n d di e ni c ht p eri v e ntri k ul är e n L ä si o n e n.  
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4 . 4 St ati sti s c h e A u s w e rt u n g  

 

Di e  g e s a mt e  st ati sti s c h e  A u s w ert u n g  w ur d e  mitt el s  I B M  S P S S  St ati sti c s  2 3  ( S P S S 

I n c.,  C hi c a g o,  I L)  d ur c h g ef ü hrt.  Di e  j e w eil s  v orli e g e n d e n  D at e n  w ur d e n  mitt el s      

Hi st o gr a m m e n  u n d  K o m o g or o v -S mir n o v  T e st  a uf  N or m al v ert eil u n g  g e p r üft.  I n       

w eit er er  F ol g e  w ur d e  f ür  n or m al v ert eil t e  D at e n u nt er  V er w e n d u n g  d e s  „ St u d e nt’ s  t -

t e st“  u n d A N O V A  ei n e  p ar a m etri s c h e ,  st ati sti s c h e  A n al y s e  d ur c h g ef ü hrt.  F ür  ni c ht-

n or m al v ert eilt e D at e n w ur d e mit d e m M a n n -W hit n e y  U T e st ei n ni c ht p ar a m etri s c h e s 

A n al y s e v erf a hr e n  g e w ä hlt .  Z u m  V er gl ei c h  v o n  H ä ufi g k eit e n  k a m  d er  C hi-Q u a dr at -

T e st  ( χ² -T e st)  z ur  A n w e n d u n g.  V er ei n z elt  f e hl e n d e o d er  ni c ht  er h e b b ar e  W ert e    

w ur d e n mitt el s li st e n w ei s e m F all a u s s c hl u s s b er ü c k si c hti g, a uff älli g e „A u sr ei ß er “ n a c h 

i n di vi d u ell er Pr üf u n g,  w e n n n öti g , a u s g e s c hl o s s e n.  

 

E s w ur d e n z w ei Gr u p p e n g e n eri ert. All e P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n , di e ei n e n o d er 

m e hr er e  k ar di o v a s k ul är e  Ri si k of a kt or e n  a uf wi e s e n , w ur d e n  d er  Gr u p p e  C V + 

z u g e or d n et.  J e n e , di e  k ei n e n  k ar di o v a s k ul är e n  Ri si k of a k t or  tr u g e n, w ur d e n  al s  C V - 

g ef ü hrt.  A uf gr u n d  d er  r el ati v  kl ei n e n  K o h ort e n gr ö ß e , u n d  d er  t eil w ei s e  ni e dri g e n 

Pr ä v al e n z  ei n z el n er  Ri si k of a kt or e n , k o n nt e  s o  ei n e  b e s s er e  V er gl ei c h b ar k eit  u n d 

d ur c h  h ö h er e  F all z a hl e n  ei n e  h ö h er e  A u s s a g e kr aft  d er  St ati sti s c h e n  T e st v erf a hr e n 

er zi elt  w er d e n.  I m  A n s c hl u s s  w ur d e n  s ä mtli c h e  Ri si k of a kt o r e n  ei n er  s e p ar at e n 

A n al y s e u nt er z o g e n.  
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5 . E r g e b ni s s e  

 

5 . 1 P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n  

 
b e s c hr ei bt  di e  kli ni s c h e n  u n d  d e m o gr a p hi s c h e n  C h ar a kt eri sti k a  d er  u nt er s u c ht e n 

St u di e n k o h ort e. V o n d e n 1 0 7 P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n  wi e s e n z u m Z eit p u n kt d e s 

er st e n M R T -S c a n s ( B a s eli n e) 6 7 I n di vi d u e n ei n CI S u n d 4 0 ei n e di a g n o sti zi ert e M S 

a uf.  D a s  V er h ält ni s  v o n  Fr a u e n  z u  M ä n n er n  l a g  b ei  1, 8:  1.  D a s  D ur c h s c h nitt s alt er, 

d a s  Alt er  z u  Er kr a n k u n g s b e gi n n u n d  d er  E D S S  W ert  w ar e n  b ei  d er  B a s eli n e -

M e s s u n g  z wi s c h e n  C I S  u n d  M S P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  v er gl ei c h b ar . (si e h e   

T a b ell e 6 ) Di e  M S  P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  z ei gt e n  j e d o c h  ei n e  u m                

d ur c h s c h ni ttli c h  1 1, 9  M o n at e  l ä n g er e  Kr a n k h eit s d a u er  b ei  B a s eli n e  al s  di e  CI S 

Gr u p p e.   

 

I m  „ F oll o w-u p“ -Z eitr a u m  e nt wi c k elt e n  3 2  ( 4 7, 8 %)  C I S-P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  

ei n e  r a di ol o gi s c h,  n a c h  d e n  M c D o n al d  Krit eri e n  di a g n o sti zi ert e,  M S  o d er  h att e n    

ei n e n  z w eit e n  S c h u b. 1 0  ( 2 5 %)  d er  M S -P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  z ei gt e n  ei n e 

K o n v er si o n z ur s e k u n d är pr o gr e s si v e n V erl a uf sf or m. S o w o hl b ei d er er st e n  al s a u c h 

b ei d er Z w eit e n M e s s u n g z ei gt e di e Gr u p p e d er M S -P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n , wi e 

er w art et,  ei n e n  h ö h er e n E D S S  S c or e,  v er gli c h e n  mit  d e n  C I S P ati e nti n n e n  u n d      

P ati e nt e n . 
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T a b ell e 6 : Kli ni s c h e u n d d e m o gr a p hi s c h e C h ar a kt eri sti k a d er u nt er s u c ht e n St u di e n k o h ort e ( 1) 

 
G e s a mt k o h ort e  

n = 1 0 7  

CI S  

n = 6 7  

C D M S  

n = 4 0  
p -W ert  

G e s c hl e c ht w ei bli c h ( %)  6 9 ( 6 4, 5) 4 6 ( 6 9)  2 3  ( 5 8) 0, 0 0 6  

Alt er b ei B a s eli n e -M R T 

( J a hr e) 
3 5 ± 8, 9  3 3, 9 ± 8, 0  3 7 ± 9, 9  n. s.  

Alt er z u 

Er kr a n k u n g s b e gi n n 

( J a hr e) 

3 0, 1 ± 8, 9  3 0, 1 ± 8, 1  3 2, 5 ± 1 0, 2  n. s.  

Kr a n k h eit s d a u er b ei 

B a s eli n e -M R T ( M o n at e)  
1 1, 9 ± 1 6, 0 1  7, 5 ± 1 0, 3  1 9, 4 ± 2 0, 7  0, 0 0 6  

I nt er v all B a s eli n e –  f oll o w-

u p -M R T ( M o n at e)  
3 4, 9 ± 1 9, 6  3 7, 2 ± 1 9, 6  3 0, 1 ± 1 8, 6  n. s.  

E D S S      

Z ur B a s eli n e  1, 7 [ 0 -7, 5]  1 , 3 [0, 0 -3, 5 ] 2, 4  [0, 0 -7, 5 ] 0, 0 0 1  

Z u m F oll o w -u p  1, 7 [ 0 -8]  1, 2  [0, 0 -4, 5 ] 2, 6  [0 , 0-8, 0 ] 0, 0 0 0  

D M T      

D M T B L ( %)*   4 3 ( 4 0, 2)  1 7 ( 2 5)  2 6 ( 6 5)  0, 0 5 2  

D M T F U ( %)*  6 8 ( 6 3, 6)  4 1 ( 6 1)  2 7 ( 6 8)  0, 0 0 4  

E D S S = E x p a n d e d Di s a bilit y St at u s S c al e  

D M T = Di s e a s e m o dif yi n g t h er a p y  

B L = B a s eli n e  

F U = F oll o w -u p  

D at e n  si n d  a n g e g e b e n al s  Mitt el w ert ± St a n d ar d a b w ei c h u n g  f ür  n or m al v ert eilt e,  b z w. Mitt el w ert ±  

R a n g e b ei E D S S   

*f e hl e n d: 1  
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T a b ell e 7  gr u p pi ert  di e  kli ni s c h e n  u n d  d e m o gr a p hi s c h e n  Ei g e n s c h aft e n  d er           

u nt er s u c h t en  K o h ort e  n a c h V or h a n d e n s ei n  k ei n e s  o d er mi n d e st e n s  ei n e s  

k ar di o v a s k ul är e n Ri si k of a kt or s . A uffälli g i st, d a s s di e m ä n nli c h e n Pr o b a n d e n h ä ufi g er 

ei n e n o d er m e hr er e  k a r di o v a s k ul är e s Ri si k of a kt or e n a uf wi e s e n  al s di e u nt er s u c ht e n    

Fr a u e n. ( 8 4 %  d er M ä n n er v s. 5 5 % d er Fr a u e n). A u ß er d e m z ei g e n C V - P ati e nti n n e n 

u n d P ati e nt e n  ei n e n i m D ur c h s c h nitt 3, 6 J a h r e fr ü h er e n Kr a n k h eit s b e gi n n. 
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T a b ell e 7 :  Kli ni s c h e u n d d e m o gr a p hi s c h e C h ar a kt eri sti k a d er u nt er s u c ht e n St u di e n k o h ort e ( 2)  

 
C V –   

n = 3 7  

C V +   

n = 7 0  
p -W ert  

G e s c hl e c ht w ei bli c h ( %)  3 1 ( 8 6 ) 3 8 ( 5 4 ) 0, 3 9 9  

G e s c hl e c ht m ä n nli c h ( %)  6 ( 1 4 ) 3 2 ( 4 6 ) 0, 0 0 0  

Alt er z ur B a s eli n e  ( J a hr e) 3 2, 7 ± 8, 3  3 6, 3 ± 9, 0  0, 0 4 3  

Alt er z u Er kr a n k u n g s b e gi n n   

( J a hr e) 
2 8, 4 ± 8, 2  3 2, 4 ± 9, 1  0, 0 2 9  

Kr a n k h eit s d a u er b ei B a s eli n e  

( M o n at e) 
1 3, 3 ± 1 8, 0  1 1, 2 ± 1 5, 0  n. s.  

I nt er v all B a s eli n e –  f oll o w-u p  

( M o n at e) 
3 4, 4 ± 1 9, 1  3 5, 1 ± 1 9, 6  n. s.  

E D S S     

B a s eli n e  1, 7  [0 -7, 5 ] 1, 0  [2, 0 ] 0, 4 2 0  

F oll o w -u p  2, 0  [2, 0 ] 1, 5  [2, 0 ] 0, 4 2 0  

D M T     

D M T B L ( %)*  1 8 ( 4 9)  2 5 ( 3 6)   

D M T F U ( %)*  2 9 ( 4 0)  3 9 ( 5 6)   

E D S S = E x p a n d e d Di s a bilit y St at u s S c al e  

D M T = Di s e a s e m o dif yi n g t h er a p y  

B L = B a s el i n e 

F U = F oll o w -u p  

D at e n  si n d  a n g e g e b e n  al s  Mitt el w ert ± St a n d ar d a b w ei c h u n g  f ür  n or m al v ert eilt e,  b z w. Mitt el w ert ±  

R a n g e b ei E D S S   

*f e hl e n d: 1  
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5 . 2 K a r di o v a s k ul ä r e Ri si k of a kt o r e n  

 

Ri si k of a kt or e n u n d K o m or bi dit ät e n  

I n s g e s a mt  wi e s e n  7 0  Pr o b a n d e n  ( 6 5, 4%)  mi n d e s t e n s  ei n en  k ar di o v a s k ul är e n 

Ri si k of a kt or  b e zi e h u n g s w ei s e  ei n e K o m or bi dit ät  a uf.  2 9 P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  

( 2 7, 1 %)  z ei gt e n  ei n e,  2 9  ( 2 7, 1%) z ei gt e n  z w ei  u n d 1 2  ( 1 1, 2 %)  h att e n  dr ei        

K o m or bi dit ät e n.  

 

T a b ell e 8 : H ä ufi g k eit un d pr o z e nt u al e V ert eil u n g d er K o m or bi dit ät e n  

 H ä ufi g k eit  Pr o z e nt  ( %) 

0  3 7  3 4, 6  

1  2 9  2 7, 1  

2  2 9  2 7, 1  

³ 3  1 2  1 1, 2  
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Di e  g etr e n nt e  A n al y s e  d er  ei n z el n e n  K o m or bi dit ät e n  er g a b,  d a s s v or  all e m  di e        

Ri si k of a kt or e n  R a u c h e n  u n d  art eri ell e  H y p ert o ni e  u nt er s c hi e dli c h  z wi s c h e n  d e n    

G e s c hl e c ht er n  v ert eilt  w ar e n.  Di e  m ä n nli c h e n P ati e nt e n  r a u c ht e n h ä ufi g er  ( 5 0, 9 % 

d er M ä n n er  v er s u s 3 3, 3 % d er Fr a u e n, p = 0, 0 5 2 ), di e art eri ell e H y p ert o ni e w ar i n d er 

w ei bli c h e n  Gr u p p e  h ä ufi g er  v or z ufi n d e n  ( 1 1, 6 %  d er  Fr a u e n  v er s u s  2, 6 %  d er      

M ä n n er) .  F ür  di e  übri g e n  K o m or bi dit ät e n  u n d  Ri si k of a kt or e n  k o n nt e n  k ei n e           

U nt er s c hi e d e z wi s c h e n d e n G e s c hl e c ht er n n a c h g e wi e s e n w er d e n.  ( si e h e T a b ell e 9 ) 

 

T a b ell e 9 : A n z a hl d er erf a s st e n K o m or bi dit ät e n u n d Ri si k of a kt or e n n a c h G e s c hl e c ht 

 
T ot al  

n = 1 0 7  

Fr a u e n  

n = 6 9  

M ä n n er  

n = 3 8  

p -

W ert  

Art eri ell e H y p ert o ni e , n ( %) 9 ( 8, 4 % ) 8 ( 1 1, 6 % ) 1 ( 2, 6 % ) 0, 0 5 9  

Di a b et e s , n ( %) 0  0  0  1  

R a u c h e n , n ( %) 4 3 ( 4 0, 2 % ) 2 3 ( 3 3, 3 % ) 2 0 ( 5 2, 6 % ) 0, 0 5 2  

H y p erli pi d ä mi e *  4 1 ( 3 8, 3 % ) 2 5 ( 3 6, 2 % ) 1 6 ( 4 2, 1 % ) 0, 9 2 9  

H er z er kr a n k u n g e n , n ( %) 4 ( 3, 7 % ) 2 ( 2, 9 % ) 2 ( 5, 3 % ) 0, 5 3 9  

B MI ≥ 2 5 **   2 6 ( 2 4, 3 % ) 1 3 ( 1 8, 8 % ) 1 3 ( 3 4, 2 % ) 0, 4 7 0  

B MI ≥ 3 0 **  1 0 ( 9, 3 % ) 5 ( 7, 2 % ) 5 ( 1 3, 2 % ) 0, 2 9 6  

B MI = B o d y M a s s I n d e x  

*  n = 8 1(f = 4 9 / m = 3 2) 

* * n = 6 8 (f = 4 4/ m = 2 4)  
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D a s V or h a n d e n s ei n ei n er K o m or bi dit ät  o d er ei n e s Ri si k of a kt or s w ar u n a b h ä n gi g v o m 

Alt er  z u  Er kr a n k u n g s b e gi n n  u n d  st a n d  i n  k ei n e m  Z u s a m m e n h a n g  mit  d e m 

S c h w er e gr a d d er B e hi n d er u n g . E s k o n nt e k ei n si g nifi k a nt er U nt er s c hi e d  i n B e z u g a uf 

A n z a hl u n d g e n er ell e s V or h a n d e n s ei n ei n er o d er m e hr er er K o m or bi dit ät e n u n d/ o d er 

k ar di o v a s k ul är e r  Ri si k of a kt or e n  g e z ei gt  w er d e n z wi s c h e n P ati e nti n n e n  u n d 

P ati e nt e n , di e z u m Z eit p u n kt d e s er st e n S c a n s ei n CI S o d er ei n e R R M S a uf wi e s e n.  

( si e h e T a b ell e 1 0 ) 

 

T a b ell e 1 0 : A n z a hl d er erf a s st e n K o m or bi dit ät e n u n d Ri si k of a kt or e n n a c h M S-T y p  

 
CI S  

n = 6 7  

C D M S  

n = 4 0  
p -W ert  

Art eri ell e H y p ert o ni e , n ( %) 7 (1 0, 4 ) 2 (5, 0 ) 0, 3 2 8  

Di a b et e s , n ( %) 0  0  1  

R a u c h e n , n ( %) 2 8 ( 4 1, 8 %)  1 5 ( 3 7, 5 %)  0, 6 6 3  

D y sli pi d ä mi e * 2 7 ( 4 0, 3 %)  1 4 ( 3 5, 0 %)  0, 2 2 4  

H er z er kr a n k u n g e n , n ( %) 1 ( 1, 5 %)  3 ( 7, 5 %)  0, 1 1 5  

B MI ≥ 2 5 **  1 9 ( 2 8, 4 %)  7 ( 1 7, 5 %)  0, 1 3 4  

B MI ≥ 3 0 **  5 ( 7, 5 %)  5 ( 1 2, 5 %)  0, 4 1 1  

B MI = B o d y M a s s I n d e x  

*  n = 8 1(f = 4 9/ m = 3 2)  

* * n = 6 8 (f = 4 4/ m = 2 4)  
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5 . 3 K a r di o v a s k ul ä r e Ri si k of a kt o r e n u n d M R-V e r ä n d e r u n g e n  

 

5 . 3. 1 L ä si o n sl a st  
 
Di e A u s wir k u n g e n k ar di o v a s k ul är er Ri si k of a kt or e n a uf di e L ä si o n sl a st si n d i n T a b ell e 

1 1  er si c htli c h.  K ei n U nt er s c hi e d z ei gt  si c h i m V er gl ei c h d e s G e s a mtl ä si o n s v ol u m e n s 

d er C V - St u di e n p ati e nti n n e n  u n d  St u di e n p ati e nt e n mit  j e n e m  d er C V +  P ati e nti n n e n 

u n d  P ati e nt e n . A u c h  di e  s e p ar at e  A u s w ert u n g  d er  p eri v e ntri k ul är e n  u n d  ni c ht 

p eri v e ntri k ul är e n  L ä si o n s v ol u mi n a  off e n b art e  k ei n e n  U nt er s c hi e d  z wi s c h e n  d e n 

b ei d e n V er gl ei c h s gr u p p e n.   

S e hr  w o hl  k o n nt e  ei n U nt er s c hi e d  i m  Pr o z e nt s at z  d er  p eri v e ntri k ul är e n  L ä si o n sl a st 

f e st g e st ellt  w er d e n. D er  A nt eil  d e s  p eri v e ntri k ul är e n  L ä si o n s v ol u m e n s  a m  G e s a mt -

v ol u m e n w ar b ei P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n , di e ei n e n o d er m e hr er e k ar di o v a s k ul är e 

Ri si k of a kt or e n a uf w ei s e n , u m d ur c h s c h nittli c h 1 0 Pr o z e nt p u n kt e h ö h er.  
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T a b ell e 1 1 : L ä si o n sl a st gr u p pi ert n a c h C V -/ + 

 
C V –   

n = 3 7  

C V +  

n = 6 4  
p -W ert  

P V L L % B L ( %)  4 0, 1 ±  2 1, 5  5 0, 1 ±  2 3, 8  0, 0 1 3  

P V L L % d elt a/ a ( %)  9, 7 ±  2 8, 4  8, 6 ±  6 1, 5  0, 5 1 4  

G e s a mtl ä si o n s v ol u m e n B L 

( m m3 ) 

8 0 3 3, 8 8 ±  

5 9 0 2, 7 3  

1 0 3 8 1, 1 7 ±  

1 1 9 6 9, 1 3  
0, 5 5 1  

G e s a mtl ä si o n s v ol u m e n  

d elt a/ a ( %)  
1 0, 9 ±  4 1, 0  2 1, 8 ±  9 0, 7  0, 8 5 5  

P V L ä si o n s v ol u m e n B L  

( m m3 ) 

3 3 9 5, 9 1 ±  

3 5 8 1, 7 4  

6 0 5 6 ±  

8 2 4 0, 8 7  
0, 3 1 2  

P V L ä si o n s v ol u m e n  

d elt a/ a ( %)  
4 2, 0 ±  1 5 6, 8  5 1, 4 ±  2 0 2, 9  0, 5 0 3  

n P V L ä si o n s v ol u m e n B L ( m m 3 ) 
4 6 3 7, 9 7 ±  

3 8 2 1, 0 5  

4 3 2 4, 3 8 ±  

4 6 5 1, 2 4  
0, 0 9 9  

n P V L ä s i o n s v ol u m e n 

d elt a/ a ( %)  
8, 9 ±  4 1, 0  2 5, 9 ±  1 0 1, 6  0, 5 7 6  

C V - = k ei n k ar di o v a s k ul är er Ri si k of a kt or v or h a n d e n  

C V + = mi n d e st e n s 1 k ar di o v a s k ul är er Ri si k of a kt or v or h a n d e n  

B L = B a s eli n e  

d elt a/ a = pr o z e nt u ell e Ä n d er u n g pr o J a hr  a u s g e h e n d v o n B L  

P V L L % = Pr o z e nt s at z d er p eri v e ntri k ul är e n  L ä si o n sl a st  

P V = p eri v e ntri k ul är e L ä si o n e n  

n P V = ni c ht p eri v e ntri k ul är e L ä si o n e n  

D at e n  si n d  a n g e g e b e n  al s  Mitt el w ert ± St a n d ar d a b w ei c h u n g u n d  k orri gi ert  f ür  f e hl e n d e  W ert e  u n d 

A u sr ei ß er.  
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Wi e  i n T a b ell e 1 2  er si c htli c h , h att e  i n  d er  St u di e n k o h ort e  di e  V erl a uf sf or m  ( CI S 

v er s u s  C D M S)  u nt er  Pr o b a n d e n  o h n e  k ar di o v a s k ul är e s  Ri si k o  k ei n e n Ei nfl u s s  a uf 

di e  L ä si o n sl a st.  K ei n er  d er  g et e st et e n  P ar a m et er z ei gt e  ei n e n  si g nifi k a nt e n 

U nt er s c hi e d.  

 

T a b ell e 1 2 : L ä si o n sl a st gr u p pi ert n a c h M S-T y p ( C V -) 

C V - 
CI S  

n = 1 6  

C D M S  

n = 1 4  

p -

W ert  

P V L L % B L ( %)  4 1, 8  ±  2 4, 4  3 9, 2  ±  1 8, 9  , 6 6 5 

P V L L % d elt a/ a ( %)  0, 7  ±  1 7, 0  1 4, 6  ±  3 1, 0  , 2 4 4 

G e s a mtl ä si o n s v ol u m e n B L 

( m m3 ) 

6 4 5 0, 0 6  ±  

3 1 8 0, 1 4  

7 4 5 1, 0 0 ±  

4 5 1 7, 7 5  
, 4 9 9 

G e s a mtl ä si o n s v ol u m e n  

d elt a/ a ( %)  
1 4, 1 1  ±  3 0, 4  -2, 6 ±  3 7, 8  , 6 1 0 

P V L ä si o n s v ol u m e n B L  

( m m3 ) 

2 9 2 4, 9 4  ±  

2 7 8 7, 3 5  

3 1 0 7, 5 7 ±  

3 2 5 7, 7 0  
, 6 4 0 

P V L ä si o n s v ol u m e n  

d elt a/ a ( %)  
2 2, 7  ±  4 9, 4  8, 1 3 ±  3 6, 7  , 8 0 3 

n P V L ä si o n s v ol u m e n B L ( m m 3 ) 
3 5 2 5, 1 3  ±  

2 4 9 4, 8 1  

4 3 4 3, 4 2  ±  

2 7 3 1, 0 1  
, 4 9 9 

n P V L ä si o n s v ol u m e n  

d elt a/ a ( %)  
2 1, 5 ±  4 0, 8  -7, 9 ±  3 9, 6  , 3 0 8 

C V - = k ei n k ar di o v a s k ul är er Ri si k of a kt or v or h a n d e n  

C V + = mi n d e st e n s 1 k ar di o v a s k ul är er Ri si k of a kt or v or h a n d e n  

B L = B a s eli n e  

d elt a/ a = pr o z e nt u ell e Ä n d er u n g pr o J a hr a u s g e h e n d v o n B L  

P V L L % = Pr o z e nt s at z d er p eri v e ntri k ul är e n L ä si o n sl a st  

P V L  = p eri v e ntri k ul är e L ä si o n e n  

n P V = ni c ht p eri v e ntri k ul är e L ä si o n e n  

D at e n  si n d  a n g e g e b e n  al s  Mitt el w ert ± St a n d ar d a b w ei c h u n g  u n d  k orri gi ert  f ür  f e hl e n d e  W ert e  u n d 

A u sr ei ß er.  
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A u c h  i m  V er gl ei c h  d er  mi t  mi n d e st e n s  ei n e m  k ar di o v a s k ul är e n Ri si k of a kt or  

b e h aft et e n St u di e n p ati e nti n n e n u n d St u di e n p ati e nt e n  off e n b art e si c h z wi s c h e n CI S - 

u n d  C D M S -P ati e nti n n e n  u n d -P ati e nt e n  k ei n  si g nifi k a nt er  U nt er s c hi e d,  w a s  di e 

v er s c hi e d e n e n P ar a m et er d er L ä si o n sl a st b etrifft . ( si e h e T a b ell e 1 3 ) 

 
T a b ell e 1 3 : L ä si o n sl a st gr u p pi ert n a c h M S-T y p ( C V +)  

C V +  
CI S  

n = 3 5  

C D M S  

n = 1 8  

p -

W ert  

P V L L % B L ( %)  4 9, 7 ±  2 4, 0  5 0, 9 ±  2 4, 1  , 8 3 8 

P V L L % d elt a/ a ( %)  4, 1 ±  4 7, 1  1 7, 3 ±  8 3 , 7 , 7 0 0 

G e s a mtl ä si o n s v ol u m e n B L 

( m m3 ) 

9 9 7 4, 1 1 ±  

1 1 3 4 3, 7 7  

1 1 1 7 4, 6 1 ±  

1 3 4 1 0, 2 9  
, 7 2 6 

G e s a mtl ä si o n s v ol u m e n  

d elt a/ a ( %)  
2 6, 6 ±  1 0 6, 1  1 2, 4 ±  5 0, 4  , 3 9 5 

P V L ä si o n s v ol u m e n B L  

( m m3 ) 
5 7 1 8 ±  7 8 7 1, 4 3  6 7 1 5, 2 2 ±  9 1 1 6, 8 2  , 6 0 0 

P V L ä si o n s v ol u m e n  

d elt a/ a ( %)  
4 7, 2 ±  2 0 1, 3  5 9, 4 ±  2 1 1, 7  , 7 0 0 

n P V L ä si o n s v ol u m e n B L ( m m 3 ) 
4 2 5 4, 9 4 ±  

4 5 8 9, 1 3  
4 4 5 9, 3 9 ±  4 9 0 1, 5 4  , 6 8 3 

n P V L ä si o n s v ol u m e n  

d elt a/ a ( %)  
3 9, 0 ±  1 2 1, 5  0, 4 ±  3 1, 6  , 4 4 2 

C V - = k ei n k ar di o v a s k ul är er Ri si k of a kt or v or h a n d e n  

C V + = mi n d e st e n s 1 k ar di o v a s k ul är er Ri si k of a kt or v or h a n d e n  

B L = B a s eli n e  

d elt a/ a = pr o z e nt u ell e Ä n d er u n g pr o J a hr a u s g e h e n d v o n B L  

P V L L % = Pr o z e nt s at z d er p eri v e ntri k ul är e n L ä si o n sl a st  

P V L  = p eri v e ntri k ul är e L ä si o n e n  

n P V = ni c ht p eri v e ntri k ul är e L ä si o n e n  

D at e n  si n d  a n g e g e b e n  al s  Mitt el w ert  ± St a n d ar d a b w ei c h u n g  u n d  k orri gi ert  f ür  f e hl e n d e  W ert e  u n d 

A u sr ei ß er.  
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5 . 3. 2 N o r m al -A p p e a ri n g W hit e M att e r  
 

In  d er  p eri v e ntri k ul är e n  „ N or m al -A p p e a ri n g  W hit e  M att er“,  al s o  d er  i m 

k o n v e nti o n ell e n  M R  u n a uff älli g  er s c h ei n e n d e n  u n d  s o mit  v er m ei ntli c h  g e s u n d e n 

w ei ß e n  Hir n s u b st a n z,  u nt er s c hi e d e n  si c h  di e  M T R -W ert e,  gr u p pi ert  n a c h  C V - u n d 

C V + P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n , w e d er b ei m B a s eli n e-S c a n n o c h l o n git u di n al i n d er 

pr o z e nt u al e n Ä n d er u n g pr o J a hr. ( si e h e T a b ell e 1 4 ) 

 

T a b ell e 1 4 : N A W M gr u p pi ert n a c h C V -/ + 

P a r a m et er  
C V -  

n = 3 7  

C V +   

n = 7 0  
P -W ert  

N A W M  B a n d e n 1 bi s 5 B L  0 , 3 2 95  ± 0, 0 1  0 , 3 31 3  ± 0, 0 1 6  0 , 1 7 8 

N A W M B a n d e n 6 bi s 1 0 B L  0 , 3 85 0  ± 0, 0 1  0 , 3 8 70  ± 0, 0 1 1  0 , 0 8 8 

N A W M B a n d e n  1 bi s 5 d elt a/ a  0 , 5 7 ± 1, 8  -0 ,0 1  ± 1, 8  0 ,2 6 6  

N A W M B a n d e n 6 bi s 1 0 d elt a/ a  0 , 3 6 ± 1, 2  0 , 0 7 ± ,4  0 , 4 9 0 

N A W M = „ N or m al -A p p e ari n g W hit e M att er“  

B L = B a s eli n e  

d elt a/ a = pr o z e nt u ell e Ä n d er u n g pr o J a hr a u s g e h e n d v o n B a s eli n e  

D at e n  si n d  a n g e g e b e n  al s  Mitt el w ert ± St a n d ar d a b w ei c h u n g  u n d  k orri gi ert  f ür  f e hl e n d e  W ert e  u n d 

A u sr ei ß er.  
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 P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  d er  St u di e n k o h ort e  wi e s e n  i m  V er gl ei c h  mit  ei n er 

g e s u n d e n K o ntr oll gr u p p e d e utli c h g eri n g er e M T R W ert e a uf. ( si e h e T a b ell e 1 5 ) Di e s 

s pri c ht f ür ei n e h ö h er e mi kr o str u kt ur ell e S c h ä di g u n g u nt er CI S  u n d M S P ati e nti n n e n 

u n d P ati e nt e n .  

 

T a b ell e 1 5 : N A W M V er gl ei c h K o ntr oll gr u p p e v er s u s St u di e n k o h ort e 

P a r a m et er  
K o ntr oll gr u p p e  

n = 5 0  

St u di e n k o h ort e  

n = 1 0 7  
P -W ert  

N A W M  B a n d e n 1 bi s 5 B L  0, 3 4 1 1 ±  0, 0 0 6  0, 3 3 0 7  ± 0, 0 1 5  0, 0 0 0  

N A W M  B a n d e n 6 bi s 1 0 B L  0, 3 9 7 5 ± 0, 0 0 6  0, 3 8 5 8  ± 0, 0 1 3  0, 0 0 0  

N A W M = „ N or m al -A p p e ari n g W hit e M att er“  

B L = B a s eli n e  

D at e n  si n d  a n g e g e b e n  al s  Mitt el w ert  ± St a n d ar d a b w ei c h u n g  u n d  k orri gi ert  f ür  f e hl e n d e  W ert e  u n d 

A u sr ei ß er.  
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U nt er t eilt m a n di e St u di e n k o h ort e i n CI S u n d C D M S P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n  u n d 

v er gl ei c h t di e s e  b ei d e n  Gr u p p e n  s e p ar at  mit  d er  g e s u n d e n  K o ntr oll gr u p p e , k o m mt 

m a n z u ä h nli c h e n Er g e b ni s s e n. S o w o hl CI S P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n  ( si e h e d a z u  

T a b ell e 1 6 ) al s  a u c h  C D M S P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  ( si e h e T a b ell e 1 7 ) z ei g e n 

d e utli c h u n d h o c h si g nifi k a nt g eri n g er e M T R W ert e.  

 

T a b ell e 1 6 : N A W M V er gl ei c h K o ntr oll gru p p e v er s u s CI S  

P a r a m et er  
K o ntr oll gr u p p e  

n = 5 0  

CI S  

n = 6 7  
P -W ert  

N A W M  B a n d e n 1 bi s 5 B L  0, 3 4 1 1 ± 0, 0 0 6  0, 3 3 3 0  ± 0, 0 1 4  0, 0 0 0  

N A W M  B a n d e n 6 bi s 1 0 B L  0, 3 9 7 5 ± 0, 0 0 6  0, 3 8 8 4  ± 0, 0 1 0  0, 0 0 0  

N A W M = „ N or m al -A p p e ari n g W hit e M att er“  

B L = B a s eli n e  

D at e n  si n d  a n g e g e b e n  i n  D ur s c h nitt s w ert ±  St a n d ar d a b w ei c h u n g  u n d  k orri gi ert  f ür  f e hl e n d e  W ert e 

u n d A u sr ei ß er.  

 

 

T a b ell e 1 7 : N A W M V er gl ei c h K o ntr oll gr u p p e v er s u s C D M S 

P a r a m et er  
K o ntr oll gr u p p e  

n = 5 0  

C D M S  

n = 4 0  
P -W ert  

N A W M  B a n d e n 1 bi s 5 B L  0, 3 4 1 1 ± 0 , 0 0 6 0, 3 2 6 9  ± 0, 0 1 6  0, 0 0 0  

N A W M  B a n d e n 6 bi s 1 0 B L  0, 3 9 7 5 ± 0, 0 0 6  0, 3 8 1 6  ± 0, 0 1 6  0, 0 0 0  

N A W M = „ N or m al -A p p e ari n g W hit e M att er“  

B L = B a s eli n e  

D at e n  si n d  a n g e g e b e n  i n  D ur s c h nitt s w ert ±  St a n d ar d a b w ei c h u n g  u n d  k orri gi ert  f ür  f e hl e n d e  W ert e 

u n d A u sr ei ß er.  



 5 4  

B ei B etr a c ht u n g d er a b s ol ut e n Mitt el w ert e u n d d er pr o z e nt u al e n Ä n d er u n g pr o J a hr 

f ällt  i m  V er gl ei c h  z wi s c h e n  CI S  u n d  C D M S P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  a uf,  d a s s –  

wi e er w art et –  di e M T R W ert e d er C D M S P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n  ni e dri g er si n d 

u n d  s o mit  di e  mi kr o str u kt ur ell e n  V er ä n d er u n g e n  i n  di e s er  Gr u p p e  d e utli c h er 

a u s g e pr ä gt si n d. Wi e i n T a b ell e 1 8  er si c htli c h , z ei gt e si c h d er U nt er s c hi e d z w ar b ei 

d er „ B a s eli n e“ -M e s s u n g, ni c ht j e d o c h l o n git u di n al b etr a c ht et.  

 

T a b ell e 1 8 : N A W M V er gl ei c h CI S v er s u s C D M S 

P a r a m et er  
CI S  

n = 6 3  

C D M S   

n = 3 8  
P -W ert  

N A W M  B a n d e n 1 bi s 5 B L  0 , 3 3 3 1 ± 0, 0 1  0 , 3 2 6 7 ± 0, 0 1 6  0 , 0 4 7 

N A W M B a n d e n 6 bi s 1 0 B L  0 , 3 88 2  ± 0, 0 1  0 , 3 8 2 9 ± 0, 0 1 0  0 , 00 8  

N A W M B a n d e n  1 bi s 5 d elt a/ a  0 , 1 3 ± 1, 8  0, 2 0  ± 1, 9  0 , 6 1 3 

N A W M B a n d e n 6 bi s 1 0 d elt a/ a  0 , 06  ± 1, 2  0 , 3 9 ± 1, 4  0 , 1 9 7 

N A W M = „ N or m al A p p e ari n g W hit e M att er“  

B L = B a s eli n e  

d elt a/ a = pr o z e nt u ell e Ä n d er u n g pr o J a hr a u s g e h e n d v o n B a s eli n e  

D at e n  si n d  a n g e g e b e n  i n  D ur s c h nitt s w ert ±  St a n d ar d a b w ei c h u n g  u n d  k orri gi ert  f ür  f e hl e n d e  W ert e 

u n d A u sr ei ß er.  
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5 . 3. 3 P e ri v e ntri k ul ä r e L ä si o n e n  

 

Wi e  i n T a b ell e 1 9  er si c htli c h , z ei gt  si c h  i n n er h al b  d er  L ä si o n  ( B a n d e  0)  k ei n           

si g nifi k a nt er U n t er s c hi e d z wi s c h e n P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n  mit u n d P ati e nti n n e n 

u n d  P ati e nt e n  o h n e  k ar di o v a s k ul är e m  Ri si k of a kt or.  A u c h  di e  l ä si o n s n a h st e n 

p eril ä si o n ell e n  B a n d e n  1  u n d  2  z ei gt e n  k ei n e n  U nt er s c hi e d.  A b  B a n d e  3  f ällt  ei n          

si g nifi k a nt er  U nt er s c hi e d  z u  U n g u n st e n  d er  C V - St u di e n p ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  

a uf.  Di e s e  z ei g e n  i m  Mitt el w ert  ni e dri g er e  M T R W ert e.  D er  U nt er s c hi e d  wir d  mit  

st ei g e n d e m  A b st a n d  z ur  L ä si o n  si g nifi k a nt er. Di e  B e tr a c ht u n g  d er  pr o z e nt u ell e n 

Ä n d er u n g  pr o  J a hr  ü b er  d e n  f oll o w -u p  Z eitr a u m  br a c ht e  a u c h  hi er  k ei n e 

U nt er s c hi e d e.  
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T a b ell e 1 9 : M T R P ar a m et er d er p eri v e ntri k ul är e n L ä si o n e n u n d d e s u mli e g e n d e n G e w e b e s n a c h C V -
/ + 

P a r a m et er  
C V -  

n = 3 3  

C V +   

n = 5 1  
P -W ert  

P V L B a n d e 0 B L  0 , 3 15 ± 0, 0 2  0 , 3 11 ± 0, 0 2  0 , 5 4 7 

P V L B a n d e 0 B L d elt a/ y e ar ( %)  -0, 1 ± 4, 6  0, 1  ± 3, 5  0 , 0 5 8 

P V L B a n d e 1 B L  0 , 3 69 ± 0, 0 1  0 , 3 74 ± 0, 0 1  0 , 1 3 0 

P V L B a n d e 1 B L d elt a/ y e ar ( %)  0, 3  ± 1, 4  0, 2  ± 1, 7  0 , 9 1 9 

P V L B a n d e 2 B L  0 , 3 77 ± 0, 0 1  0 , 3 81 ± 0, 0 1  0 , 0 8 4 

P V L B a n d e 2 B L d elt a/ y e ar ( %)  0, 3  ± 1, 3  0, 2 ± 1, 4  0 , 6 5 8 

P V L B a n d e 3 B L  0 , 3 81  ± 0, 0 1  0 , 3 85 ± 0, 0 1  0 , 0 5 0 

P V L B a n d e 3 B L d elt a/ y e ar ( %)  0, 4  ± 1, 2  0, 2 ± 1, 2  0 , 5 3 4 

P V L B a n d e 4 B L  0 , 3 83 ± 0, 0 1  0 , 3 8 6 ± 0, 0 1  0 , 0 3 2 

P V L B a n d e 4 B L d elt a/ y e ar ( %)  0, 4  ± 1, 2  0, 1 ± 1, 2  0 , 6 7 9 

P V L B a n d e 5 B L  0 , 3 84 ± 0, 0 1  0 , 3 8 7 ± 0, 0 1  0 , 0 2 4 

P V L B a n d e 5 B L d el t a/ y e ar ( %) 0, 4  ± 1, 2  0, 1 ± 1, 2  0 , 5 0 9 

C V - = k ei n k ar di o v a s k ul är er Ri si k of a kt or v or h a n d e n  

C V + = mi n d e st e n s 1 k ar di o v a s k ul är er Ri si k of a kt or v or h a n d e n  

B L = B a s eli n e  

d elt a/ a = pr o z e nt u ell e Ä n d er u n g pr o J a hr a u s g e h e n d v o n B L  

P V L = p eri v e ntri k ul är e L ä si o n e n  

D at e n  si n d  a n g e g e b e n  al s  Mitt el w ert  ± St a n d ar d a b w ei c h u n g  u n d  k orri gi ert  f ür  f e hl e n d e  W ert e  u n d 

A u sr ei ß er.  
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B ei s e p ar at er  A u s w ert u n g  j e n er P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n , di e  k ei n e n 

k ar di o v a s k ul är e n Ri si k of a kt or tr a g e n  ( C V-) u n d Gr u p pi er u n g n a c h Kr a n k h eit st y p ( CI S    

v er s u s  C D M S),  z ei gt  si c h  d a s i n T a b ell e 2 0  b e s c hri e b e n e  Er g e b ni s. Di e  L ä si o n 

s el b st  ( B a n d e  0)  u n d  di e  u n mitt el b ar  a n gr e n z e n d e  B a n d e  1  z ei g e n  k ei n e n 

U nt er s c hi e d. I n d e n B a n d e n 3 bi s 5 er g e b e n si c h si g nifi k a nt e U n t er s c hi e d e i m Si n n e 

ni e dri g er er M T R W ert e i n d er Gr u p p e d er C D M S Pr o b a n d e n. A u c h hi er k o n nt e k ei n 

l o n git u di n al er  U nt er s c hi e d  d er  b ei d e n  Gr u p p e n  i n  d er  Ä n d er u n g  ü b er  di e  Z eit 

n a c h g e wi e s e n w er d e n.  

 

T a b ell e 2 0 : M T R P ar a m et er d er p eriv e ntri k ul är e n L ä si o n e n u n d d e s u mli e g e n d e n G e w e b e s n a c h M S -
T y p ( C V -) 

C V - 
CI S   

n = 1 8  

C D M S   

n = 1 5  
P -W ert  

P V L B a n d e 0 B L  0 , 3 1 3 ± 0, 0 2  0 , 3 17 ±  0, 0 3  0 , 6 2 9 

P V L B a n d e 0 B L d elt a/ y e ar ( %)  -0, 1 ± 2 , 3 -0, 0 0 0 ±  6, 4  0 , 5 8 8 

P V L B a n d e 1 B L  0 , 3 7 2 ± 0, 0 1  0 ,3 6 6 ±  0, 0 1  0 , 0 7 0 

P V L B a n d e 1 B L d elt a/ y e ar ( %)  0, 3 ± 1, 2  0, 3 ±  1, 7  0 , 8 1 0 

P V L B a n d e 2 B L  0 , 3 8 0 ± 0, 0 0 9  0 , 37 4 ±  0, 0 1  0 , 0 5 0 

P V L B a n d e 2 B L d elt a/ y e ar ( %)  0, 2  ±  1 , 1 0, 5 ±  1, 4  0 , 3 6 0 

P V L B a n d e 3 B L  0 , 3 8 4 ± 0, 0 0 9  0 , 37 8 ±  0, 0 1  0 , 0 3 7 

P V L B a n d e 3 B L d elt a/ y e ar ( %)  0, 2 ± 1 , 0 0, 6 ±  1 , 4 0 , 2 9 7 

P V L B a n d e 4 B L  0 , 3 8 6 ± 0, 0 1  0 , 3 80 ±  0, 0 1  0 , 0 3 4 

P V L B a n d e 4 B L d elt a/ y e ar ( %)  0, 2 ± 1, 0  0, 6  ±  1, 4  0 , 2 4 2 

P V L B a n d e 5 B L  0 , 3 8 6 ± 0, 0 1  0 , 3 81 ±  0, 0 1  0 , 0 3 7 

P V L B a n d e 5 B L d elt a/ y e ar ( %)  0, 2 ± 1, 0  0, 7  ±  1, 4  0 , 2 1 7 

C V - = k ei n k ar di o v a s k ul är er Ri s i k of a kt or v or h a n d e n 

B L = B a s eli n e  

d elt a/ a = pr o z e nt u ell e Ä n d er u n g pr o J a hr a u s g e h e n d v o n B L  

P V L = p eri v e ntri k ul är e L ä si o n e n  

D at e n  si n d  a n g e g e b e n  al s  Mitt el w ert  ± St a n d ar d a b w ei c h u n g  u n d  k orri gi ert  f ür  f e hl e n d e  W ert e  u n d 

A u sr ei ß er.  
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I m  V er gl ei c h  d er  CI S  mit  d en  C D M S P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  mit  p o siti v e m 

k ar di o v a s k ul är e m Ri si k o ( C V +) f ällt a uf, d a s s si c h di e b ei d e n Gr u p p e n, b e z o g e n a uf 

di e  er h o b e n e n  a b s ol ut e n  M T R -W ert e,  w e d er  i ntr al ä si o n ell  ( B a n d e  0) n o c h 

p eril ä si o n ell ( B a n d e 1-5)  u nt er s c h ei d e n. A u c h hi er k o n nt e i n d er Ä n d er u n g ü b er d i e 

Z eit  k ei n U nt er s c hi e d f e st g e st ellt w er d e n. ( si e h e T a b ell e 2 1 ) 

 

T a b ell e 2 1 : M T R P ar a m et er d er p eri v e ntri k ul är e n L ä si o n e n u n d d e s u mli e g e n d e n G e w e b e s n a c h M S-
T y p  ( C V +) 

C V +  
CI S   

n = 3 4  

C D M S   

n = 1 7  
P -W ert  

P V L B a n d e 0 B L  0, 3 1 2 ± 0 , 03  0 3 1 1 ±  0, 0 2  0 , 8 5 1 

P V L B a n d e 0 B L d elt a/ y e ar ( %)  0, 9  ±  3, 6  1, 2 ±  3, 8  0 , 9 0 8 

P V L B a n d e 1 B L  0, 3 7 4 ±  0 , 0 1 0, 3 7 4 ±  0, 0 1  0 , 6 3 1 

P V L B a n d e 1 B L d elt a/ y e ar ( %)  0, 1 ±  1 , 5 0, 3 ±  2, 2  0 , 8 1 9 

P V L B a n d e 2 B L  0, 3 8 1  ±  0 , 0 1 0, 3 8 1 ±  0, 0 1  0 , 3 1 2 

P V L B a n d e 2 B L d elt a/ y e ar ( %)  - 0, 0  ±  1, 3  0, 3 ±  1, 9  0 , 5 5 6 

P V L B a n d e 3 B L  0, 3 8 5  ±  , 0 1 0, 3 8 5 ±  0, 0 1  0 , 3 8 1 

P V L B a n d e 3 B L d elt a/ y e ar ( %)  -0, 0  ±  1, 2  0, 2 ±  1, 6  0 , 5 6 7 

P V L B a n d e 4 B L  0, 3 8 7 ±  , 0 1 0, 3 8 6 ±  0, 0 1  0 , 3 3 6 

P V L B a n d e 4 B L d elt a/ y e ar ( %)  -0, 0  ±  1, 1  0, 1 ±  1, 6  0 , 4 3 8 

P V L B a n d e 5 B L  0, 3 8 8 ±  0, 0 1  0, 3 8 7 ±  0, 0 1  0 , 3 4 4 

P V L B a n d e 5 B L d elt a/ y e ar ( %)  -0, 0  ±  1 , 7 0, 0 ±  1, 6  0 , 5 0 6 

C V + = mi n d e st e n s 1 k ar di o v a s k ul är er Ri si k of a kt or v or h a n d e n  

B L = B a s eli n e  

d elt a/ a = pr o z e nt u ell e Ä n d er u n g pr o J a hr a u s g e h e n d v o n B L  

P V L = p eri v e ntri k ul är e L ä si o n e n  

D at e n  si n d  a n g e g e b e n  al s  Mitt el w ert  ± St a n d ar d a b w ei c h u n g  u n d  k orri gi ert  f ür  f e hl e n d e  W ert e  u n d 

A u sr ei ß er.  
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5 . 3. 4 Ni c ht -P e ri v e ntri k ul ä r e L ä si o n e n  
 

Ei n  s e hr  ä h nli c h e s  Er g e b ni s  wi e  di e  p eri v e nt ri k ul är e n  M T R  P ar a m et er  z ei g e n  di e 

M T R  P ar a m et er  d er  ni c ht  p eri v e ntri k ul är e n  L ä si o n e n,  wi e di e  T a b ell e 2 2  z ei gt.  

Gr u p pi ert  n a c h  k ar di o v a s k ul är e m  Ri si k o  ( C V - v er s u s  C V +)  z ei gt e  si c h  i ntr a l ä si o n ell 

k ei n U nt er s c hi e d. A u c h hi er w ar e n di e W ert e d er l ä si o n s n a h e n B a n d e n 1 u n d 2 ni c ht 

si g nifi k a nt.  B a n d e  3  z ei gt e  b er eit s  ei n e n  U nt er s c hi e d  a uf  „ B or d erli n e“ -

S i g nifi k a n z ni v e a u  ( p = 0, 0 5 4)  u n d  a b  B a n d e  4  k o n nt e  a u c h  hi er  ei n  si g nifi k a nt er 

U nt er s c hi e d  n a c h g e wi e s e n  w er d e n.  Wi e d er  z ei gt e n  di e P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  

o h n e k ar di o v a s k ul är e s Ri si k o ni e dri g er e M T R W ert e v er gli c h e n mit d e n P ati e nti n n e n 

u n d P ati e nt e n  mit k ar di o v a s k ul är e m Ri si k o.  

Di e  pr o z e nt u al e  Ä n d er u n g  ü b er  di e  Z eit  („ d elt a  p er  y e ar“)  w ar  a u c h  hi er  ni c ht 

si g nifi k a nt.  
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T a b ell e 2 2 : M T R P ar a m et er d er ni c ht p eri v e ntri k ul är e n L ä si o n e n u n d d e s u mli e g e n d e n G e w e b e s n a c h 
C V -/ + 

P a r a m et er  
C V -  

n = 3 6  

C V +   

n = 5 6  
P -W ert  

n P V B a n d e  0 B L  0 , 3 35 ± 0, 0 2  0 , 3 40 ± 0, 0 2  0 , 1 4 6 

n P V B a n d e  0 B L  d elt a/ y e ar ( %)  0, 5 ± 3  0, 1 ± 3 , 6 0 , 5 3 8 

n P V B a n d e 1 B L  0 , 37 0 ± 0, 0 1  0 , 3 74 ± 0, 0 1  0 , 1 7 3 

n P V B a n d e  1 B L  d elt a/ y e ar ( %)  0, 2  ± 1, 4  0, 2 ± 1, 9  0 , 5 0 2 

n P V B a n d e 2 B L  0 , 3 78 ± 0, 0 1  0 , 3 81 ± 0, 0 1  0 , 1 1 5 

n P V B a n d e 2 B L  d elt a/ y e ar ( %)  0, 3  ± 1, 2  0, 1 ± 1, 5  0 , 8 4 8 

n P V B a n d e 3 B L  0 , 3 81 ± 0, 0 1  0 , 3 84 ± 0, 0 1  0 , 0 5 4 

n P V B a n d e  3 B L  d elt a/ y e ar ( %)  0, 4  ± 1, 2  0, 1 ± 1, 3  0 , 7 6 7 

n P V B a n d e 4 B L  0 , 3 83 ± 0, 0 1  0 , 3 86 ± 0, 0 1  0 , 0 3 7 

n P V B a n d e  4 B L  d elt a/ y e ar ( %)  0, 4  ± 1, 2  0, 1 ± 1, 2  0 , 7 4 3 

n P V B a n d e 5 B L  0 , 3 83 ± 0, 0 1  0 , 3 8 6 ± 0, 0 1  0 , 0 2 8 

n P V B a n d e  5 B L  d elt a/ y e ar ( %)  0, 5 ± 1, 3  0, 0 ± 1, 2  0 , 4 2 8 

C V - = k ei n k ar di o v a s k ul är er Ri si k of a kt or v or h a n d e n  

C V + = mi n d e st e n s 1 k ar di o v a s k ul är er Ri si k of a kt or v or h a n d e n  

B L = B a s eli n e  

d elt a/ a = pr o z e nt u ell e Ä n d er u n g pr o J a hr a u s g e h e n d v o n B L  

n P V = ni c ht p eri v e ntri k ul är e L ä si o n e n  

D at e n  si n d  a n g e g e b e n  al s  Mitt el w ert  ± St a n d ar d a b w ei c h u n g  u n d  k orri gi ert  f ür  f e hl e n d e  W ert e  u n d 

A u sr ei ß er.  
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Wi e  i n T a b ell e 2 3  er si c htli c h  u nt er s c h ei d e n  si c h  CI S - u n d  C D M S -P ati e nti n n e n  u n d 

P ati e nt e n  o h n e  k ar di o v a s k ul är e s  Ri si k o  ( C V -)  i ntr al ä si o n ell  ( B a n d e  0)  ni c ht.  I m 

p eril ä si o n ell e n G e w e b e k ö n n e n a b B a n d e 1 si g nifi k a nt ni e dri g er e M T R W ert e i n d er 

Gr u p p e  d er  C D M S P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  n a c h g e wi e s e n  w er d e n.  L o n git u di n al 

u nt er s c h ei d e n si c h di e b ei d e n Gr u p p e n ni c ht si g nifi k a nt.  

 

T a b ell e 2 3 : M T R P ar a m et er d er ni c ht p eri v e ntri k ul är e n L ä si o n e n u n d d e s u mli e g e n d e n G e w e b e s n a c h 
M S -T y p ( C V -) 

C V - 
CI S   

n = 2 1  

C D M S   

n = 1 5  
P -W ert  

n P V B a n d e  0 B L  0 , 3 36  ± 0, 0 1  0 , 33 2 ± 0, 0 2  0 , 3 5 8 

n P V B a n d e  0 B L  d elt a/ y e ar ( %)  1, 1  ± 2, 2  -0 ,2 ± 4 , 0 0 , 6 6 5 

n P V B a n d e 1 B L  0 , 3 7 3 ± 0, 0 1  0 , 36 6 ± 0, 0 1  0 , 0 5 0 

n P V  B a n d e 1 B L  d elt a/ y e ar ( %)  0, 2 ± 1, 3  0, 4 ± 1, 6  0 , 5 5 3 

n P V B a n d e 2 B L  0 , 3 8 0 ± 0, 0 1  0 , 3 7 4 ± 0, 0 1  0 , 0 5 0 

n P V B a n d e 2 B L  d elt a/ y e ar ( %)  0, 2  ± 1, 1  0, 5 ± 1, 3  0 , 4 1 3 

n P V B a n d e 3 B L  0 , 3 84 ± 0, 0 1  0 , 37 8 ± 0, 0 1  0 , 0 3 1 

n P V  B a n d e 3 B L  d elt a/ y e ar ( %)  0, 2 ± 1 , 0 0, 6 ± 1, 4  0 , 2 9 7 

n P V B a n d e 4 B L  0 , 3 85 ± 0, 0 1  0 , 37 9 ± 0, 0 1  0 , 0 2 3 

n P V  B a n d e 4 B L  d elt a/ y e ar ( %)  0, 1  ± 1 , 0 0, 7 ± 1, 4  0 , 2 0 5 

n P V B a n d e 5 B L  0 , 3 85  ± 0, 0 1  0 , 3 80 ± 0, 0 1  0 , 0 3 7 

n P V  B a n d e 5 B L  d elt a/ y e a r ( %) 0, 2 ± 0, 9  0, 8 ± 1, 5  0 , 3 1 2 

C V - = k ei n k ar di o v a s k ul är er Ri si k of a kt or v or h a n d e n  

B L = B a s eli n e  

d elt a/ a = pr o z e nt u ell e Ä n d er u n g pr o J a hr a u s g e h e n d v o n B L  

n P V = ni c ht p eri v e ntri k ul är e L ä si o n e n  

D at e n  si n d  a n g e g e b e n al s  Mitt el w ert  ± St a n d ar d a b w ei c h u n g u n d  k or ri gi ert  f ür  f e hl e n d e  W ert e  u n d 

A u sr ei ß er.  
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A n al o g  z u  d e n  Er g e b ni s s e n  d er  p eri v e ntri k ul är e n  L ä si o n e n  k o n nt e  a u c h  i m  B er ei c h 

d er  ni c ht  p eri v e ntri k ul är e n  L ä si o n e n  k ei n  si g nifi k a nt er  U nt er s c hi e d  z wi s c h e n  CI S - 

u n d  C D M S -P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  mit  z u s ät zli c h  mi n d e st e n s  ei n e m 

k ar di o v a s k ul är e n Ri si k of a kt or n a c h g e wi e s e n w er d e n.  

 

T a b ell e 2 4 : M T R P ar a me t er d er ni c ht p eri v e ntri k ul är e n L ä si o n e n u n d d e s u mli e g e n d e n G e w e b e s n a c h 
M S -T y p ( C V +)  

C V +  
CI S   

n = 3 6  

C D M S   

n = 2 0  
P -W ert  

n P V  B a n d e 0 B L  0 , 34 2  ± 0, 0 1  0 ,3 3 6  ± 0, 0 1  0 , 6 3 4 

n P V  B a n d e 0 B L  d elt a/ y e ar ( %)  0, 1  ± 2, 7  0, 9 ± 4, 6  0 , 8 6 7 

n P V B a n d e 1 B L  0 , 3 74  ± 0, 0 1  0 ,3 7 1  ± 0, 0 1  0 , 5 8 6 

n P V  B a n d e 1 B L  d elt a/ y e ar ( %)  0 ,3 ± 1, 5  0 ,2  ± 2, 3  0 , 8 3 7 

n P V B a n d e 2 B L  0 , 3 8 1 ± 0, 0 1  0 , 3 78  ± 0, 0 1  0 , 3 5 8 

n P V B a n d e 2 B L  d elt a/ y e ar ( %)  0 ,3  ± 1, 1  0, 1  ± 1, 9  0 , 9 5 9 

n P V B a n d e 3 B L  0 , 3 85  ± 0, 0 1  0 , 3 8 1 ± 0, 0 1  0 , 3 6 9 

n P V  B a n d e 3 B L  d elt a/ y e ar ( %)  0 ,2  ± 1, 0  0 ,2  ± 2, 0  0 , 9 4 5 

n P V B a n d e 4 B L  0 , 3 8 6 ± 0, 0 1  0 , 3 83  ± 0, 0 1  0 , 3 3 9 

n P V  B a n d e 4 B L  d elt a/ y e ar ( %)  0 ,2  ± 1, 0  0 ,2  ± 2, 1  0 , 8 9 1 

n P V B a n d e 5 B L  0 ,3 8 7  ± 0, 0 1  0 , 3 84  ± 0, 0 1  0 , 3 4 6 

n P V  B a n d e 5 B L  d elt a/ y e ar ( %)  0 ,2  ± 1, 0  0 ,2  ± 2, 2  0 , 7 9 8 

C V + = mi n d e st e n s 1 k ar di o v a s k ul är er Ri si k of a kt or v or h a n d e n  

B L = B a s eli n e  

d elt a/ a = pr o z e nt u ell e Ä n d er u n g pr o J a hr a u s g e h e n d v o n B L  

n P V = ni c ht p eri v e ntr i k ul är e L ä si o n e n 

D at e n  si n d  a n g e g e b e n  al s  Mitt el w ert ± St a n d ar d a b w ei c h u n g  u n d  k orri gi ert  f ür  f e hl e n d e  W ert e  u n d 

A u sr ei ß er.  
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5 . 3. 5 S e p a r at e A u s w e rt u n g d e r Ri si k of a kt o r e n  
 
I n  d er  s e p ar at e n  A n al y s e  d er  ei n z el n e n  Ri si k of a kt or e n er wi e s e n  si c h  di e 

H y p erli pi d ä mi e ,  d a s  R a u c he n  s o wi e  Ü b er g e wi c ht  u n d  A di p o s it a s al s st är k st e 

Ei nfl u s s -f a kt or e n a uf  di e  g e m e s s e n e n  u n d  b er e c h n et e n  P ar a m et er .  J e  n a c h 

Ri si k of a kt or b e ei nfl u s st e n si e v er s c hi e d e n P ar a m et er.  

 

Di e  H y p erli pi d ä mi e  b e ei nfl u s st e  i n  er st er  Li ni e  di e  M T R  P ar a m et er  d er  ni c ht 

p eri v e ntri k ul är e n L ä si o n e n. S o w o hl i n n er h al b di e s er L ä si o n e n ( p = 0, 0 0 7) al s a u c h i m 

p eril ä si o n ell e n G e w e b e ( B a n d e 1: p = 0, 0 1 0, B a n d e 2: p = 0, 0 1 2, B a n d e 3: p = 0, 0 2 3, 

B a n d e 4: p = 0, 0 2 7, B a n d e 5: p = 0, 0 4 0) z ei gt e n si c h b ei P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n  

mit  p o siti v e m  H y p erli pi d ä mi e -St at u s u m  1, 5 %  bi s  3, 5 % h ö h er e  M T R  W ert e.  Di e 

p eri v e ntri k ul är e n  L ä si o n e n  bli e b e n  u n b e ei nfl u s st. I m  p eril ä si o n ell e n  G e w e b e  d er 

p eri v e ntri k ul är e n  L ä si o n e n  z ei gt e n  j e n e  P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  di e  ei n e 

H y p erli pi d ä mi e  a uf wi e s e n,  u m  d ur c h s c h nittli c h  1 %  bi s  1, 9 %  ( p = 0, 0 0 8 –  p = 0, 0 3 1) 

h ö h er e M T R W ert e. A uf di e L ä si o n sl a st  s o wi e di e N A W M z ei gt e si c h k ei n Ei nfl u s s.  

D a s  R a u c h e n z ei gt e  s ei n e n  st är k st e n  Ei nfl u s s  a uf  di e  P V L L %.  B etr u g  d er 

Pr o z e nt s at z  d er  p eri v e ntri k ul är  g el e g e n e n  L ä si o n e n  b ei Ni c htr a u c h er n  4 0, 7 %  (±  

2 6, 6 % ),  s o  w ar e n  e s  b ei  R a u c h er n  mit  5 1, 0 %(±  2 5, 8 %)  i m D ur c h s c h nitt  u m  1 0, 3 % 

m e hr.  ( p = 0, 0 3 4) .  A u ß er d e m  w ar e n  di e i ntr al ä si o n ell e n M T R -W ert e  d er 

p eri v e ntri k ul ä r e n  L ä si o n e n  i m  D ur c h s c h nitt  b ei  R a u c h er n  u m  4, 6 %  ( p = 0, 0 1 2) 

g eri n g er . 
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6 . D i s k u s si o n 

 

Di e  v orli e g e n d e  Ar b eit  b ef a s st  si c h  mit  d er  A s s o zi ati o n  k ar di o v a s k ul är er 

Ri si k of a kt or e n mit  L ä si o n sl a st  u n d  mi kr o str u kt ur ell e r S c h ä di g u n g  i m  B er ei c h  d er 

L ä si o n e n  u n d  d er  N A W M  b ei P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  mit  M ulti pl er  S kl er o s e  i n 

fr ü h e n  St a di en .  I n  b er eit s  v or h a n d e n e n  St u di e n  k o n nt e  g e z ei gt  w er d e n,  d a s s 

k ar di o v a s k ul är e Ri si k of a kt or e n wi e b ei s pi el s w ei s e d a s R a u c h e n, H y p erli pi d ä mi e o d er 

Bl ut h o c h dr u c k  n e g ati v e  A u s wir k u n g e n  a uf  di e  Pr o gr e s si o n,  d e n  B e hi n d er u n g s gr a d 

u n d  di e  L e b e n s q u alit ät b er eit s h a b e n.  I m  R a h m e n  di e s er  St u di e  w ur d e  ei n e  1 0 7 

P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  u mf a s s e n d e K o h ort e,  b e st e h e n d  a u s  6 7  CI S - u n d  4 0 

C D M S P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n, mitt el s k o n v e nti o n ell er u n d f ort g e s c hritt e n er M R T 

u nt er s u c ht.   

 

F ür  di e  pr o z e nt u ell e  L ä si o n s v ert eil u n g ( P V L L %)  k o n nt e i n  di e s er  St u di e g e z ei gt    

w er d e n,  d a s s  j e n e P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n , di e  ei n e n  o d er  m e hr er e 

k ar di o v a s k ul är e  Ri si k of a kt or e n  a uf wi e s e n,  ei n e n  si g nifi k a nt  h ö h er e n  A nt eil  i hr er 

L ä si o n e n  i m  p eri v e ntri k ul är e n  R a u m  a uf wi e s e n  al s  j e n e  o h n e  k ar di o v a s k ul är e s 

Ri si k o  ( 5 0, 1 %  v s.  4 0, 1 %,  p = 0, 0 1 3). Ei n e  m ö gli c h e  Er kl är u n g  d af ür  k ö n nt e  di e 

S u m mi er u n g  a u s  e nt z ü n dli c h er  A kti vit ät  u n d  mi kr o a n gi o p at hi s c h e n  V er ä n d er u n g e n 

s ei n. A u c h  b ei  ni c ht  a n  M S  er kr a n kt e n  P er s o n e n  tr et e n u nt er  a n d er e m i m 

p eri v e ntri k ul är e n  H ir n-g e w e b e  s o g e n a n nt e „ w hit e  m att er c h a n g e s “( W M C) 

( L e u k o ar ai o si s)  a uf,  d er e n  Ur s pr u n g  a uf  di e  S c h ä di g u n g  d er  kl ei n e n  G ef ä ß e 

z ur ü c k g ef ü hrt  wir d ( 1 6 9)( 1 7 0). Di e s e  L ä si o n e n  gr e n z e n  i m  U nt er s c hi e d  z u  M S -

Pl a q u e s  j e d o c h  m ei st  ni c ht  dir e kt  a n  d e n  V e ntri k el.  Di e  „ S m all  v e s s el  di s e a s e“ 

b e s c hr ei bt  di e S c h ä di g u n g kl ei n er G ef ä ß e d ur c h d e n U nt er g a n g gl att er M u s k el z ell e n 

u n d  S c h ä d e n  i n d er  G ef ä ß w a n d  i nf ol g e  v er s c hi e d e n er  Ri si k of a kt or e n  u n d 

g e n eti s c h er  F a kt or e n.  I n  w eit er er  F ol g e  k o m mt  e s  z u  c hr o ni s c h,  diff u s e n, 

s u b k li ni s c h e n  I s c h ä mi e n  u n d  i m  Weit er e n  z u  i n k o m pl ett e n  I nf ar kt e n 

( D e m y eli ni si er u n g,  Oli g o d e n dr o z yt e n v erlu st  u n d  a x o n al e  S c h ä di g u n g) ( 1 7 1). D a z u 

p a s st  a u c h  d er  hi er  er br a c ht e  B ef u n d,  d a s s  v or  all e m  r a u c h e n d e  M S P ati e nti n n e n 

u n d  P ati e nt e n ,  v er gli c h e n  mit  d e n  ni c htr a u c h e n d e n  St u di e np ati e nti n n e n  u n d 

St u di e n p ati e nt e n ,  ei n e n  h ö h er e n  Pr o z e nts at z  i hr er  L ä si o n e n  i m  p eri v e ntri k ul är e n 
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B er ei c h a uf w ei s e n. D a s R a u c h e n gilt al s g ut et a bli ert er  u n d b e wi e s e n er  Ri si k of a kt or 

f ür G ef ä ß s c h ä di g u n g e n v er s c hi e d e n er  Art ( 1 7 2, 1 7 3). 

 

I m  R a h m e n  di e s er  St u di e w u r d e  a u ß er d e m  d a s  L ä si o n s v ol u m e n i n  v er s c hi e d e n e n 

K o m p o n e nt e n ( p eri v e ntri k ul äre s  L ä si o n s v ol u m e n,  ni c ht -p eri v e ntri k ul är e s  L ä si o n s -

v ol u m e n  u n d  G e s a mtl ä si o n s v ol u m e n)  u nt er s u c ht.  Hi n si c htli c h  d er  V ol u mi n a  k o n nt e 

k ei n U nt er s c hi e d z wi s c h e n M S P ati e nti n n e n u n d P at i e nt e n, di e ei n e n o d er m e hr er e 

k ar di o v a s k ul är e  Ri si k of a kt or e n  a uf wi e s e n , u n d  j e n e n , di e  k ei n e n  k ar di o v a s k ul är e n 

Ri si k of a kt or  tr u g e n,  g e z ei gt  w er d e n.  W e d er  z u m  Z eit p u n kt  d er  B a s eli n e  M e s s u n g 

n o c h i n d er Ä n d er u n g ü b er di e Z eit u nt er s c hi e d e n si c h di e b ei d e n G r u p p e n.  

I m G e g e n s at z z u u n s er er St u di e k o n nt e K a p p u s N . et al. ei n e er h ö ht e L ä si o n sl a st b ei 

M S -P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  mit  ei n e m  o d er  m e hr er e n  k ar di o v a s k ul är e n 

Ri si k of a kt or e n f e st st ell e n ( 1 7 4). Ei n m ö gli c h er Gr u n d f ür di e s e Di s kr e p a n z k ö n nt e d a s 

j ü n g er e Alt er (Æ  3 5, 0 J a hr e v er s u s  4 7, 3 J a hr e ) u n d di e k ür z er e Er kr a n k u n g s d a u er ( Æ  

1 1, 9 M o n at e  v er s u s 1 8 1, 2  M o n at e ) d er hi er unt er s u c ht e n P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n  

s ei n.  W e ni g  ü b err a s c h e n d  st ei gt  a u c h  b ei  M S -P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  mit  

z u n e h m e n d e m Alt er di e A n z a hl a n v orli e g e n d e n k ar di o v a s k ul är e n K o m or bi dit ät e n. J e 

l ä n g er  di e s e  b e st e h e n,  d e st o  gr ö ß er  si n d v er m utli c h  d er e n  A u s wir k u n g e n  u n d 

F ol g e s c h ä d e n a uf d e n m e n s c hli c h e n Or g a ni s m u s.  

 

A u s wir k u n g e n  v o n  k ar di o v a s k ul är e n  Ri si k of a kt or e n  a uf  di e  N A W M  („ N or m al-

a p p e ari n g  w hi t e  m att er“) k o n nt e n  i n  u n s er er  St u di e  ni c ht  n a c h g e wi e s e n  w er d e n.  

All er di n g s  z ei gt e n  di e  M e s s u n g e n  d er  N A W M u n d  d er e n  V er gl ei c h  mi t  ei n er 

g e s u n d e n  K o ntr oll gr u p p e  b ei  M S -P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n g e n er ell d e utli c h 

ni e dri g er e M T R W ert e  ( 0, 3 8 5 8 v s. 0, 3 9 7 5, p =0, 0 0 0) , w a s A u s dr u c k d er z u s ät zli c h e n 

mi kr o str u kt ur ell e n S c h ä di g u n g  s ei n d ürft e. D ur c h di e s e s Er g e b ni s wir d j e d e nf all s di e 

V ali dit ät  d er  hi er  g e w ä hlt e n M et h o d e n  u n d  M e s s u n g e n  b e st är kt . Wi e  z u  er w art e n , 

wi e s e n  St u di e n p ati e nti n n e n  u n d  St u di e n p ati e nt e n  mit  kl i ni s c h  d efi niti v er  M S 

a u ß er d e m  ni e dri g er e  M T R  W ert e  i n  d er  N A W M  a uf  al s  j e n e , di e  z u m  Z eit p u n kt  d er 

B a s eli n e M e s s u n g di e Di a g n o s e ei n e s  CI S a uf wi e s e n . ( p = 0, 0 0 8) Di e s er B ef u n d g e ht 

ei n h er mit v or a u s g e h e n d e n U nt er s u c h u n g e n ( 1 7 5, 1 7 6).  

D er  i n  u n s er er  St u di e  f e hl e n d e  N a c h w ei s  v o n  A u s wir k u n g e n  k ar di o v a s k ul ä r er 

Ri si k of a kt o r e n  a uf  di e  N A W M li e gt  m ö gli c h er w ei s e  a m  j u n g e n  Alt er  d er  hi er 

u nt er s u c ht e n  P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n.  I n  ei n er  St u di e  mit  ält er e n  ni c ht  a n  M S 
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er kr a n kt e n  P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n,  w el c h e  all er di n g s  k ar di o v a s k ul är e 

Er kr a n k u n g e n  a uf -wi e s e n,  k o n nt e  ei n  h ö h er e s  M a ß  a n  mi kr o str u kt ur ell e n 

V er ä n d er u n g e n n a c h g e wi e s e n w er d e n ( 1 1 1). 

I n  d e n  g e n a n nt e n  St u di e n  k a m d er  V er d a c ht  a uf,  d a s s  di e  er h ö ht e  S c h ä di g u n g  d er 

w ei ß e n S u b st a n z i m v e ntri k el n a h e n B er ei c h, d ur c h bi s h er u n b e k a n nt e li q u or g ä n gi g e 

F a kt or e n g etri g g ert w er d e n k ö n nt e ( 1 1 0, 1 7 6). 

W eit er s  k o n nt e  mi tt el s  M T R A u s w ert u n g  w e d er  i n n er h al b  d er  p eri v e ntri k ul är e n      

L ä si o n e n,  n o c h  i n n er h al b  d er  ni c ht  p eri v e ntri k ul är e n  L ä si o n e n  ei n e  er h ö ht e 

mi kr o str u kt ur ell e  S c h ä di g u n g  b ei  M S  P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  mit 

k ar di o v a s k ul är e m  Ri si k o  n a c h g e wi e s e n  w er d e n.  W a s  j e d o c h  mit  st ati sti s c h er 

Si g nifi k a n z  g e z ei gt  w er d e n  k o n nt e  i st,  d a s s  i m  p eril ä si o n ell e n  G e w e b e –  s o w o hl 

p eri v e ntri k ul är al s a u c h ni c ht p eri v e ntri k ul är –  s e hr w o hl U nt er s c hi e d e z wi s c h e n d e n 

u nt er s u c ht e n  Gr u p p e n  b e st e h e n.  Wi d er  u n s er e  Er w art u n g e n  off e n b art e n j e n e 

P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n,  di e  k ei n e n  k ar di o v a s k ul är e n  Ri si k of a kt or  tr u g e n, 

ni e dri g er e  M T R  W ert e  i n  d e n  ä u ß er e n  p eril ä si o n ell e n  B a n d e n.  Mit  st ei g e n d e m 

A b st a n d  z ur  L ä si o n  s el b st  n a h m  a u c h  di e  Si g nifi k a n z  d er  U nt er s c hi e d e  z u.  Ei n e 

ei n d e uti g e  Er kl är u n g f ür  di e s e  p ar a d o x e n  Er g e b ni s s e  k a n n  ni c ht  g e g e b e n  w er d e n. 

Ei n e m ö gli c h e Er kl är u n g k ö n nt e s ei n, d a s s b ei di e s e n P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n i n 

er st er Li ni e  „ p ur e“ M S-L ä si o n e n mit e nt s pr e c h e n d e m p eril ä si o n ell e m Mili e u  v orli e g e n  

(i m V er gl ei c h  z u u n s p e zifi s c h e n  s o g. „ w hit e m att er c h a n g e s“ )( 1 7 7). Al s li mit i er e n d er 

F a kt or  m u s s  a n  di e s er  St ell e  a n g e g e b e n  w er d e,  d a s s  m ö gli c h er w ei s e  M e s s eff e kt e 

ei n e g e wi s s e R oll e  g e s pi elt  h a b e n  k ö n nt e n.  Di e  H y p ot h e s e, d a s s  b ei s pi el s w ei s e 

p h ar m a k ol o gi s c h e  T h er a pi e n  ei n e n  g e wi s s e n  n e ur o pr ot e kti v e n Eff e kt  a uf w ei s e n, 

k ö n nt e  ei n e a u c h m ö gli c h e  Er kl är u n g  s ei n.  St ati n e, 3 -H y dr o x y -3 -M et h yl gl ut ar yl -

C o e n z y m -A -R e d u kt a s e -I n hi bit or e n,  di e  z ur  S e n k u n g  er h ö ht er  C h ol e st eri n w ert e  w eit 

v er br eit et  si n d, w er d e n  b ei s pi el s w ei s e  s eit  ei ni g e n  J a hr e n  i m  V er d a c h t,  ü b er 

i m m u n m o d ul at ori s c h e  u n d a ntii nfl a m m at ori s c h e  M e c h a ni s m e n  a u c h  i n  d er  

B e h a n dl u n g d er M S wir k s a m z u s ei n ( 1 7 8). D er N a c h w ei s ei n e s p o siti v e n Eff e kt s d er 

St ati n e  a uf  di e  M S  k o n nt e  b ei m  M e n s c h e n  j e d o c h  ni c ht  er br a c ht  w er d e n  u n d  a u c h 

ei n C o c hr a n e R e vi e w k a m z u d e m Er g e b ni s, d a s s St ati n e k ei n e n Ei nfl u s s a uf di e M S 

h a b e n ( 1 7 9). F ür  di e  hi er  u nt er s u c ht e  K o h ort e  li e g e n  k ei n e  a u sr ei c h e n d e n 

I nf or m ati o n e n  ü b er  di e  T h er a pi e  d er  P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  v or, u m  ei n e 

b el a st b ar e  A u s s a g e  di e s b e z ü gli c h  z u  tr eff e n.  A u c h  w ür d e  di e s e  T h e ori e  b ei 
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m e di k a m e nt ö s  ni c ht  b e h a n d el b ar e n  Ri si k of a kt or e n  wi e  R a u c h e n  o d er  A di p o sit a s 

ni c ht st a n d h alt e n.  

 

I m  R a h m e n  di e s er  St u di e, f ür  di e 1 0 7 CI S - u n d M S -P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  

u nt er s u c ht  w ur d e n ,  k o n nt e  d a s  R a u c h e n  mit  4 0, 2 %  al s  h ä ufi g st er  k ar di o v a s k ul är er 

Ri si k of a kt or  i d e ntifi zi e rt  w er d e n. I n b e griff e n  si n d  all e  St u di e np ati e nti n n e n  u n d  

St u di e n p ati e nt e n di e  j e m al s  r e g el m ä ßi g  g er a u c ht  h a b e n.  V er gli c h e n  mit  d e n  D at e n 

d e s  „ a kt u ell e n  R a u c h er st at u s  2 0 1 4“  d er  St ati sti k  A u stri a ( 1 8 0) l a ut  w el c h e m  2 4, 3 % 

d er ö st err ei c hi s c h e n B e v öl k er u n g t ä gli c h r a u c h e n u n d 2 4, 4 % fr ü h er t ä gli c h g er a u c ht 

h a b e n  ( E x -R a u c h er i n n e n  u n d  E x-R a u c h er )  i st  f e st z u st ell e n,  d a s s  di e  Pr ä v al e n z 

i n n er h al b  d er  St u di e n k o h ort e et w a s u nt er  j e n er  d er  n ati o n al e n  G e s a mt b e v öl k er u n g 

li e gt. B ei  B etr a c ht u n g  d er  m o m e nt a n e n  St u di e nl a g e  f ällt  ei n e  gr o ß e  H et er o g e nit ät 

u n d  S p a n n w eit e  w a s  di e  H ä ufi g k eit e n  ei n z el n er  K o m or bi dit ät e n  u n d  Ri si k of a kt or e n 

u nt er  M S -P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  b etrifft  a uf . I n s g e s a mt  li e g e n  di e  f ür  di e s e 

Ar b eit er h o b e n e n D at e n t e n d e n zi ell u n t er d e n Pr ä v al e n z e n a n d er er St u di e n, w a s mit 

d e m j u n g e n Alt e r (Æ  3 5, 0 J a hr e)  u n d d er r el ati v k ur z e n Kr a n k h eit s d a u er  b ei B a s eli n e 

(Æ  1 1, 9  M o n at e)  d er  hi er  u nt er s u c ht e n P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  z u  er kl är e n  i st.  

Art eri ell e  H y p ert o ni e  k o n nt e  b ei  8, 4 %  d er P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  er h o b e n  

w er d e n ,  w a s  v er gli c h e n  mit  ei n er k ür zli c h  er s c hi e n e n e n  M et a a n al y s e ( 1 1 8),  di e  di e 

H ä ufi g k eit e n  k ar di o v a s k ul är er  Ri si k of a kt or e n  u nt er s u c ht e,  d e utli c h  ni e dri g er  i st.  I n 

b e s a gt er  Ar b eit  w ur d e  ei n e  d ur c h s c h nittli c h e  R at e  v o n  1 8, 7 %  b e o b a c ht et.  A uf f älli g 

i st,  d a s s  u nt er  d e n  1 0 7  unt er s u c ht e n P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  k ei n  ei n zi g er 

Di a b et e sf all , w e d er T y p I n o c h T y p II, n a c h g e wi e s e n w er d e n k o n nt e.  A u c h hi er i st di e 

St u di e n l a g e  v ölli g  u n ei n h eitli c h. S o  b eri c ht e n  u nt er s c hi e dli c h e  A ut or e n  v o n  t eil s 

h ö h er e n,  t eil s  gl ei c h  h o h e n  u n d  t eil s  ni e dri g er e n  Di a b et e sr at e n  u nt er  M S -

P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n , v er gli c h e n mit a n d er e n P o p ul ati o n e n ( 1 1 8). 

 

E s  z ei gt e  si c h,  d a s s  d a s  V or h a n d e n s ei n  k ar di o v a s k ul är er  Ri si k of a kt or e n  i n  u n s er er 

St u di e  i n  k ei n e m  Z u s a m m e n h a n g  mit  d e m  S c h w er e gr a d  d er  M S,  r e s p e kti v e  d e m 

B e hi n d er u n g s gr a d  st e ht .  D er  d ur c h s c h nittli c h e  E D S S  w ar  i n  d er  Gr u p p e  j e n er 

P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n di e ei n k ar di o v a s k ul är e s Ri si k o a uf wi e s e n u m 0, 5 h ö h er, 

w a s  a b er  a uf  Gr u n d  d e s  ni e dri g e n  L e v el s  ( 1, 5  b ei  C V +  v s.  2, 0  b ei  C V -)  al s 

gl ei c h w e rti g  g e s e h e n  w er d e n  d arf. D er  f e hl e n d e  Ei nfl u s s  d er  k ar di o v a s k ul är e n 

Ri si k of a kt or e n  a uf  d e n  S c h w er e gr a d  d er  Er kr a n k u n g  z u m  U nt er s u c h u n g s z eit p u n kt 
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k a n n  i n  er st er  Li ni e  d ur c h  d a s  ni e dri g e  Alt er  u n d  di e  d a mit  v er b u n d e n e  k ur z e 

Kr a n k h eit s d a u er  er kl ärt w er d e n.  

 

Li mit ati o n e n:  Ei n e  Li mit ati o n  di e s er  St u di e  i st  di e  r etr o s p e kti v e  Er h e b u n g  d er 

Ri si k of a kt or e n.  D a d ur c h  k a n n  ni c ht  mit l et zt er  G e wi s s h eit b e h a u pt e n  w er d e n ,  d a s s       

s ä mtli c h e  Ri si k of a kt or e n erf a s st  w ur d e n.  All er di n g s  m u s s  g e s a gt  w er d e n,  d a s s  di e  

hi er  u nt e r s u c ht e n P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  v o n  M S -E x p erti n n e n  u n d  E x p ert e n 

str u kt uri ert  u nt er s u c ht  u n d  r e g el m ä ßi g  n a c h  d e m  V orli e g e n  v o n  k ar di o v a s k ul är e n 

Ri si k of a kt or e n  b efr a gt  w ur d e n.  L ei d er  k o n nt e n  d e n n o c h  d a s  G e wi c ht  u n d  di e        

Li pi d w ert e ni c ht b ei all e n u nt er s u c ht e n P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n  er h o b e n w er d e n. 

Ei n  pr o s p e kti v e s  St u di e n d e si g n  u n d  st a n d ar di si ert e  Er h e b u n g s m et h o d e n  si n d  f ür 

w eit er e  F or s c h u n g  a uf  di e s e m  G e bi et  e m pf e hl e n s w ert.  A u c h  di e  v o n  M arri e  et  al. 

f or m uli ert e n  E m pf e hl u n g e n  b e z ü gli c h  St u di e n de si g n  u n d  St u di e n d ur c hf ü hr u n g ( 1 1 7) 

s oll e n hi er Er w ä h n u n g fi n d e n , u m z u k ü nfti g e Ar b eit e n n o c h tr eff si c h er er z u g e st alt e n.  

 

S c hl u s sf ol g er u n g :  I n  di e s er  St u di e  mit M S -P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  i n  ei n e m    

fr ü h e n  Kr a n k h eit s st a di u m k o n nt e  ei n  si g nifi k a nt er  U nt er s c hi e d  i n  d er  L ä si o n s -

v ert eil u n g  n a c h g e wi e s e n  w er d e n. J e n e P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n , di e  z u s ät zli c h 

ei n e n o d er  m e hr er e k ar di o v a s k ul är e  Ri si k of a kt or e n a uf wi e s e n , h att e n ei n e n h ö h er e n 

A nt eil  i hr er  L ä si o n e n  i m  p eri v e ntri k ul är e n  G e w e b e.  Di e s  i st  m ö gli c h er w ei s e  a uf di e  

S u m mi er u n g  a u s  e nt z ü n dli c h er  A kti vit ät,  mi kr o a n gi o p at hi s c h e n  V er ä n d er u n g e n  u n d 

a n d er e n,  bi s h er  u n b e k a n nt e n,  p at h ol o gi s c h e n  Pr o z e s s e n  z ur ü c k z uf ü hr e n . D a s    

R a u c h e n  k o n nt e  hi er  al s  p ot e nt e st e  Ei nfl u s s gr ö ß e  i d e ntifi zi ert  w er d e n.  Hi n si c htli c h 

d er G e s a mtl ä si o n sl a st  u nt er s c hi e d e n si c h di e b ei d e n Gr u p p e n ni c ht.  I m v er m ei ntli c h 

g e s u n d e n  w ei ß e n  Hir n g e w e b e  ( N A W M)  k o n nt e  i m  V er gl ei c h  mit   ei n er  g e s u n d e n 

K o ntr oll gr u p p e  g e z ei gt  w er d e n,  d a s s M S -P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  s c h o n  i n  d er 

lä si o n sfr ei e n  w ei ß e n  Hir n s u b st a n z  ni e dri g er e  M T R -W ert e  a uf w ei s e n,  w a s  f ür  ei n e 

mi kr o str u kt ur ell e  V er ä n d er u n g  s pri c ht.  A m  st är k st e n  w ar  di e s er  Eff e kt  b ei 

P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n  mit f or tg e s c hritt e n er e m Kr a n k h eit s st a di u m n a c h w ei s b ar.  

Mi kr o str u kt ur ell  wi e s e n P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  mit  k ar di o v a s k ul är e m  Ri si k o 

k ei n e gr ö ß er e S c h ä di g u n g i n n er h al b d er L ä si o n e n a uf. S e hr w o hl j e d o c h w ur d e d er 

N a c h w ei s  er br a c ht,  d a s s  i m  p eril ä si o n ell e n  Hir n g e w e b e  ei n  U nt er s c hi e d  z u 

U n g u n st e n  d er  u nt er s u c ht e n P ati e nti n n e n  u n d  P ati e nt e n  o h n e  k ar di o v a s k ul är e s   

Ri si k o  b e st e ht.  J e  l ä si o n sf er n er,  d e st o  si g nifi k a nt er  w ur d e  d er  U nt er s c hi e d.  Di e s e 



 6 9  

p ar a d o x e n  Er g e b ni s s e  k ö n nt e n  ei n  Hi n w ei s  a uf  v er s c hi e d e n e 

Kr a n k h eit s m e c h a ni s m e n s ei n . Al s  st är k st e  Ei nfl u s s gr ö ß e  hi erf ür  k o n nt e  di e 

D y sli pi d ä mi e i d e ntifi zi ert  w er d e n.  Di e s er B ef u n d i st j e d o c h mit V or si c ht z u g e ni e ß e n, 

d a di e s er a nf älli g a uf et w ai g e M e s s - u n d B er e c h n u n g s di s kr e p a n z e n i st.  

 

A u s bli c k:  A u c h,  w e n n  i n  d er  hi er  v orli e g e n d e n  St u di e  k ei n  Eff e kt k ar di o v a s k ul är er  

Ri si k of a kt or e n  a uf  di e  L ä si o n sl a st  s o wi e  mi kr o str u kt ur ell e  V er ä n d er u n g  

n a c h g e wi e s e n w er d e n  k o n nt e, b e d arf e s w eit er er St u di e n v or all e m u nt er Ei n s c hl u s s 

v o n M S -P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n  mit l ä n g er er Kr a n k h eit s d a u er u n d h ö h er e m Alt er , 

u m d e n L a n g z eit eff e kt k ar di o v a s k ul är er Ri si k of a kt or e n z u e v al ui er e n.  

A uf gr u n d  b er eit s  erf ol gt er  N a c h w ei s e  v o n  A u s wir k u n g e n  k ar di o v a s k ul är er  

Ri si k of a kt or e n  a uf  u nt er s c hi e dli c h e  Er kr a n k u n g s p ar a m et er  wi e  L e b e n s q u alit ät, 

Kr a n k h eit s pr o gr e s si o n, Atr o p hi e  o d er  B e hi n d er u n g s gr a d s ollt e n  k ar di o v a s k ul är e   

Ri si k of a kt or e n  i m  R a h m e n  kli ni s c h er  U nt er s u c h u n g e n  r e g el m ä ßi g  erfr a gt, 

d o k u m e nti ert u n d f ol gli c h P ati e nti n n e n u n d P ati e nt e n a d ä q u at t h er a pi ert w er d e n.  
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7 . Lit e r at u r v e r z ei c h ni s  

1.  H oll e n b a c h J A, O k s e n b er g J R. T h e I m m u n o g e n eti c s of M ulti pl e S cl er o si s: A 

C o m pr e h e n si v e R e vi e w. J A ut oi m m u n. 2 0 1 5 N o v; 6 4 : 1 3– 2 5.  

2.  B a u m h a c kl U. Pr ä v al e n z d er m ulti pl e n S kl er o s e 2 0 1 0. N e ur ol o gi s c h. 2 0 1 1;( 2).  

3.  M attl e H, M u m e nt h al er M. K ur zl e hr b u c h N e ur ol o gi e. St utt g art: G e or g T hi e m e 

V erl a g; ( 2 0 1 5).  

4.  J e n n u m P, W a n s c h er B, Fr e d eri k s e n J, Kj ell b er g J. T h e s o ci o e c o n o mi c  

c o n s e q u e n c e s of m ulti pl e s cl er o si s: A c o ntr oll e d n ati o n al st u d y. E ur 

N e ur o p s y c h o p h ar m a c ol. 2 0 1 2 J a n; 2 2( 1): 3 6 – 4 3.  

5.  Kr o n er -Mil s c h A, Kl ei n s c h nit z C, St a d el m a n n -N e s sl er C, R a a b P, St a n g el M, 

Tr e b st C, et al. M ulti pl e S kl er o s e u n d a n d er e a ut oi m m u n e Z N S -Er kr a n k u n g e n. 

I n: A ut oi m m u n er kr a n k u n g e n i n d er N e ur ol o gi e [I nt er n et]. B erli n, H ei d el b er g: 

S pri n g er B erli n H ei d el b er g; 2 0 1 2 [ cit e d 2 0 1 8 A pr 1 9]. p. 1 – 1 1 4. A v ail a bl e fr o m: 

htt p://li n k. s pri n g er. c o m/ 1 0. 1 0 0 7/ 9 7 8 -3 -6 4 2 -2 0 4 7 7 -7 _ 1  

6.  Zi v a di n o v R, W ei n st o c k -G utt m a n B, H a s h mi K, A b d elr a h m a n N, St o si c M, 

D w y er M, et al. S m o ki n g i s a s s o ci at e d wit h i n cr e a s e d l e si o n v ol u m e s a n d 

br ai n atr o p h y i n m ulti pl e s cl er o si s. N e ur ol o g y. 2 0 0 9 A u g 1 8; 7 3( 7): 5 0 4 – 1 0.  

7.  W ei n st o c k -G utt m a n B, Zi v a di n o v R, H or a k o v a D, H a vr d o v a E, Q u J, S h y h G, 

et al. Li pi d pr ofil e s ar e a s s o ci at e d wit h l e si o n f or m ati o n o v er 2 4 m o nt h s i n 

i nt erf er o n-β  tr e at e d p ati e nt s f oll o wi n g t h e fir st d e m y eli n ati n g e v e nt. J N e ur ol 

N e ur o s ur g P s y c hi atr y. 2 0 1 3 N o v; 8 4( 1 1): 1 1 8 6 – 9 1.  

8.  Pi c hl er A, K h alil M, L a n g k a m m er C, Pi nt er D, R o p el e S, F u c h s S, et al. T h e 

i m p a ct of v a s c ul ar ri s k f a ct or s o n br ai n v ol u m e a n d l e si o n lo a d i n p ati e nt s wit h 

e arl y m ulti pl e s cl er o si s. M ult S cl er J. 2 0 1 7 O ct 1 3; 1 3 5 2 4 5 8 5 1 7 7 3 6 1 4.  

9.  M arri e R A, H or wit z RI. E m er gi n g eff e ct s of c o m or bi diti e s o n m ulti pl e s cl er o si s. 

L a n c et N e ur ol. 2 0 1 0 A u g 1; 9( 8): 8 2 0 – 8.  

1 0.  Br o w n e P, C h a n dr ar at n a D, A n g o o d C, T r e ml ett H, B a k er C, T a yl or B V, et al. 

Atl a s of M ulti pl e S cl er o si s 2 0 1 3: A gr o wi n g gl o b al pr o bl e m wit h wi d e s pr e a d 

i n e q uit y. N e ur ol o g y. 2 0 1 4 S e p 9; 8 3( 1 1): 1 0 2 2– 4.  

1 1.  R ot h w ell P M, C h arlt o n D. Hi g h i n ci d e n c e a n d pr e v al e n c e of m ulti pl e s cl er o si s 

i n s o ut h e a st S c otl a n d: e vi d e n c e of a g e n eti c pr e di s p o siti o n. J N e ur ol 

N e ur o s ur g A m p P s y c hi atr y. 1 9 9 8 J u n 1; 6 4( 6): 7 3 0.  

1 2.  Ki n g w ell E, M arri ott J J, J ett é N, Pri n g s h ei m T, M a k h a ni N, M orr o w S A, et al. 
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I n ci d e n c e a n d pr e v al e n c e of m ulti pl e s cl er o si s i n E ur o p e: a s y st e m ati c r e vi e w. 

B M C N e ur ol. 2 0 1 3 S e p 2 6; 1 3: 1 2 8.  

1 3.  C o m p st o n A, C ol e s A. M ulti pl e s cl er o si s. T h e L a n c et. 2 0 0 8; 3 7 2( 9 6 4 8): 1 5 0 2 –

1 7.  

1 4.  St a n g el M, M ä ur er M. A ut oi m m u n er kr a n k u n g e n i n d er N e ur ol o gi e. B erli n 

H ei d el b er g N e w Y or k: S pri n g er; 2 0 1 2.  

1 5.  Will er C J, D y m e nt D A, Ri s c h N J, S a d o v ni c k A D, E b er s G C, T h e C a n a di a n 

C oll a b or ati v e St u d y Gr o u p. T wi n c o n c or d a n c e a n d si bli n g r e c urr e n c e r at e s i n 

m ulti pl e s cl er o si s. Pr o c N atl A c a d S ci. 2 0 0 3 O ct 2 8; 1 0 0( 2 2): 1 2 8 7 7 – 8 2.  

1 6.  D y m e nt D A, E b er s G C, D e s s a S a d o v ni c k A. G e n eti c s of m ulti pl e s cl er o si s. 

L a n c et N e ur ol. 2 0 0 4; 3( 2): 1 0 4 – 1 0.  

1 7.  I nt er n ati o n al M ulti pl e S cl er o si s G e n eti c s C o n s orti u m. A Hi g h-D e n sit y S cr e e n 

f or Li n k a g e i n M ulti pl e S cl er o si s. A m J H u m G e n et. 2 0 0 5 S e p; 7 7( 3): 4 5 4– 6 7.  

1 8.  H a u s er S L, O k s e n b er g J R. T h e N e ur o b i ol o g y of M ulti pl e S cl er o si s: G e n e s, 

I nfl a m m ati o n, a n d N e ur o d e g e n er ati o n. N e ur o n. 5 2( 1): 6 1– 7 6.  

1 9.  Li n c ol n M R, M o nt p etit A, C a d er M Z, S a ar el a J, D y m e nt D A, Tii sl ar M, et al. A 

pr e d o mi n a nt r ol e f or t h e H L A cl a s s II r e gi o n i n t h e a s s o ci ati o n of t h e M H C 

r e gi o n wit h m ulti pl e s cl er o si s. N at G e n et. 2 0 0 5 O ct; 3 7( 1 0): 1 1 0 8– 1 2.  

2 0.  O k s e n b er g J R, B ar a n zi ni S E, S a w c er S, H a u s er S L. T h e g e n eti c s of m ulti pl e 

s cl er o si s: S N P s t o p at h w a y s t o p at h o g e n e si s. N at R e v G e n et. 2 0 0 8 

J ul; 9( 7): 5 1 6 – 2 6.  

2 1.  Gi o v a n n o ni G, E b er s G. M ulti pl e s cl er o si s: t h e e n vir o n m e nt a n d c a u s ati o n: 

C urr O pi n N e ur ol. 2 0 0 7 J u n; 2 0( 3): 2 6 1 – 8.  

2 2.  S er afi ni B, R o si c ar elli B, Fr a n ci ott a D, M a gli o z zi R, R e y n ol d s R, Ci n q u e P, et 

al. D y sr e g ul at e d E p st ei n -B arr vir u s i nf e cti o n i n t h e m ulti pl e s cl er o si s br ai n. J  

E x p M e d. 2 0 0 7 N o v 2 6; 2 0 4( 1 2): 2 8 9 9 – 9 1 2.  

2 3.  L a s s m a n n H, Ni e d o bit e k G, Al oi si F, Mi d d el d or p J M, t h e N e ur o pr o Mi S e E B V 

W or ki n g Gr o u p. E p st ei n – B arr vir u s i n t h e m ulti pl e s cl er o si s br ai n: a 

c o ntr o v er si al i s s u e — r e p ort o n a f o c u s e d w or k s h o p h el d i n t h e C e ntr e for Br ai n 

R e s e ar c h of t h e M e di c al U ni v er sit y of Vi e n n a, A u stri a. Br ai n. 2 0 1 1 

S e p; 1 3 4( 9): 2 7 7 2 – 8 6.  

2 4.  B ur n ar d S, L e c h n er -S c ott J, S c ott R J. E B V a n d M S: M aj or c a u s e, mi n or 

c o ntri b uti o n or r e d -h erri n g ? M ult S cl er R el at Di s or d. 1 6: 2 4 – 3 0.  

2 5.  B el b a si s L, B el l o u V, E v a n g el o u E, I o a n ni di s J P A, T z o ul a ki I. E n vir o n m e nt al 
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ri s k f a ct or s a n d m ulti pl e s cl er o si s: a n u m br ell a r e vi e w of s y st e m ati c r e vi e w s 

a n d m et a -a n al y s e s. L a n c et N e ur ol. 2 0 1 5 M ar 1; 1 4( 3): 2 6 3 – 7 3.  

2 6.  H a b e k M, H oj s a k I, Bri n ar V V. N utriti o n i n m ulti pl e s cl er o si s. Cli n N e ur ol 

N e ur o s ur g. 2 0 1 0 S e p 1; 1 1 2( 7): 6 1 6 – 2 0.  

2 7.  H a n d el A E, Willi a m s o n A J, Di s a nt o G, D o b s o n R, Gi o v a n n o ni G, 

R a m a g o p al a n S V. S m o ki n g a n d M ulti pl e S cl er o si s: A n U p d at e d M et a -

A n al y si s. J a c o b s o n S, e dit or. P L o S O N E. 2 0 1 1 J a n 1 3; 6( 1): e 1 6 1 4 9.  

2 8.  Fit z g er al d K C, M u n g er K L, K ö c h ert K, Ar n a s o n B G W, C o mi G, C o o k S, et al. 

A s s o ci ati o n of Vit a mi n D L e v el s Wit h M ulti pl e S cl er o si s A cti vit y a n d 

Pr o gr e s si o n i n P ati e nt s R e c ei vi n g I nt erf er o n B et a -1 b. J A M A N e ur ol. 2 0 1 5 D e c 

1; 7 2( 1 2): 1 4 5 8.  

2 9.  L e e Y K, M e n e z e s J S, U m e s a ki Y, M a z m a ni a n S K. Pr oi nfl a m m at or y T -c ell 

r e s p o n s e s t o g ut mi cr o bi ot a pr o m ot e e x p eri m e nt al a ut oi m m u n e 

e n c e p h al o m y eliti s. Pr o c N atl A c a d S ci. 2 0 1 1 M ar 

1 5; 1 0 8( S u p pl e m e nt _ 1): 4 6 1 5 – 2 2.  

3 0.  B er er K, M u e s M, K o utr ol o s M, R a s bi Z A, B o zi ki M, J o h n e r C, et al. 

C o m m e n s al mi cr o bi ot a a n d m y eli n a ut o a nti g e n c o o p er at e t o tri g g er 

a ut oi m m u n e d e m y eli n ati o n. N at ur e. 2 0 1 1 O ct 2 6; 4 7 9( 7 3 7 4): 5 3 8 – 4 1.  

3 1.  K w o n H -K, Ki m G -C, Ki m Y, H w a n g W, J a s h A, S a h o o A, et al. A m eli or ati o n of 

e x p eri m e nt al a ut oi m m u n e e n c e p h al o m y eliti s b y pr o bi oti c mi xt ur e i s m e di at e d 

b y a s hift i n T h el p er c ell i m m u n e r e s p o n s e. Cli n I m m u n ol. 2 0 1 3 

M ar; 1 4 6( 3): 2 1 7 – 2 7.  

3 2.  Gl e n n J D, M o wr y E M. E m er gi n g C o n c e pt s o n t h e G ut Mi cr o bi o m e a n d M ulti pl e 

S cl er o si s. J I nt erf er o n C yt o ki n e R e s. 2 0 1 6 J u n; 3 6( 6): 3 4 7 – 5 7.  

3 3.  J h a n gi S, G a n d hi R, Gl a n z B, C o o k S, N ej a d P, W ar d D, et al. I n cr e a s e d 

Ar c h a e a S p e ci e s a n d C h a n g e s wit h T h er a p y i n G ut Mi cr o bi o m e of M ulti pl e 

S cl er o si s S u bj e ct s ( S 2 4. 0 0 1). N e ur ol o g y [I nt er n et]. 2 0 1 4 A pr 8; 8 2( 1 0 

S u p pl e m e nt). A v ail a bl e fr o m: 

ht t p:// w w w. n e ur ol o g y. or g/ c o nt e nt/ 8 2/ 1 0 _ S u p pl e m e nt/ S 2 4. 0 0 1. a b str a ct 

3 4.  C a nt ar el B L, W a u b a nt E, C h e h o u d C, K u c z y n s ki J, D e S a nti s T Z, W arri n gt o n J, 

et al. G ut Mi cr o bi ot a i n M ulti pl e S cl er o si s: P o s si bl e I nfl u e n c e of 

I m m u n o m o d ul at or s. J I n v e sti g M e d. 2 0 1 5 J u n; 63( 5): 7 2 9 – 3 4.  

3 5.  Mi y a k e S, Ki m S, S u d a W, O s hi m a K, N a k a m ur a M, M at s u o k a T, et al. 

D y s bi o si s i n t h e G ut Mi cr o bi ot a of P ati e nt s wit h M ulti pl e S cl er o si s, wit h a 
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Stri ki n g D e pl eti o n of S p e ci e s B el o n gi n g t o Cl o stri di a XI V a a n d I V Cl u st er s. 

Wil s o n B A, e dit or. P L O S O N E. 2 0 1 5 S e p 1 4; 1 0( 9): e 0 1 3 7 4 2 9.  

3 6.  H a c k e W, P o e c k K, Wi c k W, S c h w a b S, Ri n gl e b P, B e n d s z u s M, et al., e dit or s. 

N e ur ol o gi e. 1 4., ü b er ar b eit et e A ufl a g e. B erli n H ei d el b er g: S pri n g er; 2 0 1 6. 

1 0 3 8 p. ( S pri n g er -L e hr b u c h).  

3 7.  G e urt s J J, C al a br e s e M, Fi s h er E, R u di c k R A. M e a s ur e m e nt a n d cli ni c al eff e ct 

of gr e y m att er p at h ol o g y i n m ulti pl e s cl er o si s. L a n c et N e ur ol. 2 0 1 2 

D e c; 1 1( 1 2): 1 0 8 2 – 9 2.  

3 8.  C al a br e s e M, A g o st a F, Ri n al di F, et al. C orti c al l e si o n s a n d atr o p h y 

a s s o ci at e d wit h c o g niti v e i m p air m e nt i n r el a p si n g -r e mitti n g m ulti pl e s cl er o si s. 

Ar c h N e ur ol. 2 0 0 9 S e p 1; 6 6( 9): 1 1 4 4 – 5 0.  

3 9.  C al a br e s e M, R o c c a M A, At z ori M, M atti si I, B er n ar di V, F a v ar ett o A, et al. 

C orti c al l e si o n s i n pri m ar y pr o gr e s si v e m ulti pl e s cl er o si s: A 2 -y e ar l o n git u di n al 

M R st u d y. N e ur ol o g y. 2 0 0 9 A pr 1 4; 7 2( 1 5): 1 3 3 0 – 6.  

4 0.  V oll m er T, Si g n or o vit c h J, H u y n h L, G al e b a c h P, K ell e y C, Di B er n ar d o A, et al. 

T h e n at ur al hi st or y of br ai n v ol u m e l o s s a m o n g p ati e nt s wit h m ulti pl e s cl er o si s: 

A s y st e m ati c lit er at ur e r e vi e w a n d m et a -a n al y si s. J N e ur ol S ci. 2 0 1 5 O ct 

1 5; 3 5 7( 1): 8 – 1 8.  

4 1.  L er a y E, Y a o u a n q J, L e P a g e E, C o u st a n s M, L a pl a u d D, O g er J, et al. 

E vi d e n c e f or a t w o -st a g e di s a bilit y pr o gr e s si o n i n m ulti pl e s cl er o si s. Br ai n. 

2 0 1 0 J ul 1; 1 3 3( 7): 1 9 0 0 – 1 3.  

4 2.  L u c c hi n etti C, Br ü c k W, P ari si J, S c h eit h a u er B, R o dri g u e z M, L a s s m a n n H. 

H et er o g e n eit y of m ulti pl e s cl er o si s l e si o n s: i m pli c ati o n s f or t h e p at h o g e n e si s 

of d e m y eli n ati o n. A n n N e ur ol. 2 0 0 0 J u n; 4 7( 6): 7 0 7 – 1 7.  

4 3.  R a c k e M K. E x p eri m e nt al A ut oi m m u n e E n c e p h al o m y eliti s ( E A E). I n: Cr a wl e y 

J N, G erf e n  C R, R o g a w s ki M A, Si bl e y D R, S k ol ni c k P, Wr a y S, e dit or s. C urr e nt 

Pr ot o c ol s i n N e ur o s ci e n c e [I nt er n et]. H o b o k e n, N J, U S A: J o h n Wil e y & S o n s, 

I n c.; 2 0 0 1 [ cit e d 2 0 1 8 A pr 1 9]. A v ail a bl e fr o m: 

htt p:// d oi. wil e y. c o m/ 1 0. 1 0 0 2/ 0 4 7 1 1 4 2 3 0 1. n s 0 9 0 7 s 1 4  

4 4.  Br eij E C W, B ri n k B P, V e er h ui s R, v a n d e n B er g C, Vl o et R, Y a n R, et al. 

H o m o g e n eit y of a cti v e d e m y eli n ati n g l e si o n s i n e st a bli s h e d m ulti pl e s cl er o si s. 

A n n N e ur ol. 2 0 0 8 J a n; 6 3( 1): 1 6 – 2 5.  

4 5.  D ar g a hi N, K at s ar a M, T s eli o s T, A n dr o ut s o u M -E, d e C o urt e n M, M at s o u k a s 

J, e t al. M ulti pl e S cl er o si s: I m m u n o p at h ol o g y a n d Tr e at m e nt U p d at e. Br ai n 
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S ci. 2 0 1 7 J ul 7; 7( 7): 7 8.  

4 6.  H e m m er B, N e s sl er S, Z h o u D, Ki e s ei er B, H art u n g H -P. I m m u n o p at h o g e n e si s 

a n d i m m u n ot h er a p y of m ulti pl e s cl er o si s. N at Cli n Pr a ct N e ur ol. 2 0 0 6 

A pr; 2( 4): 2 0 1 – 1 1.  

4 7.  O’ C o n n or K C, B ar -Or A, H afl er D A. T h e n e ur oi m m u n ol o g y of m ulti pl e 

s cl er o si s: p o s si bl e r ol e s of T a n d B l y m p h o c yt e s i n i m m u n o p at h o g e n e si s. J 

Cli n I m m u n ol. 2 0 0 1 M ar; 2 1( 2): 8 1 – 9 2.  

4 8.  T z art o s J S, Fri e s e M A, Cr a n er M J, P al a c e J, N e w c o m b e J, E siri M M , et al. 

I nt erl e u ki n-1 7 pr o d u cti o n i n c e ntr al n er v o u s s y st e m -i nfiltr ati n g T c ell s a n d gli al 

c ell s i s a s s o ci at e d wit h a cti v e di s e a s e i n m ulti pl e s cl er o si s. A m J P at h ol. 2 0 0 8 

J a n; 1 7 2( 1): 1 4 6 – 5 5.  

4 9.  G ar g N, S mit h T W. A n u p d at e o n i m m u n o p at h o g e n e si s, di a g n o s i s, a n d 

tr e at m e nt of m ulti pl e s cl er o si s. Br ai n B e h a v. 2 0 1 5 S e p; 5( 9): n/ a-n/ a.  

5 0.  S al o u M, Ni c ol B, G ar ci a A, L a pl a u d D -A. I n v ol v e m e nt of C D 8 + T C ell s i n 

M ulti pl e S cl er o si s. Fr o nt I m m u n ol [I nt er n et]. 2 0 1 5 N o v 2 6 [ cit e d 2 0 1 7 S e p 2]; 6. 

A v ail a bl e fr o m: 

htt p: //j o ur n al.fr o nti er si n. or g/ Arti cl e/ 1 0. 3 3 8 9/fi m m u. 2 0 1 5. 0 0 6 0 4/ a b str a ct 

5 1.  Bl a ut h K, O w e n s G P, B e n n ett J L. T h e I n s a n d O ut s of B C ell s i n M ulti pl e 

S cl er o si s. Fr o nt I m m u n ol [I nt er n et]. 2 0 1 5 N o v 5 [ cit e d 2 0 1 7 S e p 2]; 6. A v ail a bl e 

fr o m: htt p://j o ur n al.fr o nti er sin. or g/ Arti cl e/ 1 0. 3 3 8 9/fi m m u. 2 0 1 5. 0 0 5 6 5/ a b str a ct  

5 2.  Tr oj a n o M, L u c c h e s e G, Gr a zi a n o G, T a yl or B V, Si m p s o n S, L e p or e V, et al. 

G e o gr a p hi c al V ari ati o n s i n S e x R ati o Tr e n d s o v er Ti m e i n M ulti pl e S cl er o si s. 

P a ul F, e dit or. P L o S O N E. 2 0 1 2; 7( 1 0): e 4 8 0 7 8.  

5 3.  M a s u hr K F, M a s u hr F, N e u m a n n M. N e ur ol o gi e. 7t h e d. St utt g art: T hi e m e; 

2 0 1 3. ( D u al e R ei h e).  

5 4.  C o m p st o n A, e dit or. M c Al pi n e’ s m ulti pl e s cl er o si s. 4t h e d. P hil a d el p hi a: 

C h ur c hill Li vi n g st o n e El s e vi er; 2 0 0 5. 9 8 2 p.  

5 5.  M attl e H, M u m e nt h al er M, S c hr ot h G.  N e ur ol o gi e. 1 3., v oll st ä n di g 

ü b er ar b eit et e A ufl a g e. St utt g art: G e or g T hi e m e V erl a g; 2 0 1 3. 7 5 4 p.  

5 6.  P o s er C M, P at y D W, S c h ei n b er g L, M c D o n al d WI, D a vi s F A, E b er s G C, et al. 

N e w di a g n o sti c crit eri a f or m ulti pl e s cl er o si s: G ui d eli n e s f or r e s e ar c h 

pr ot o c o l s. A n n N e ur ol. 1 9 8 3 M ar 1; 1 3( 3): 2 2 7 – 3 1.  

5 7.  G ol d R, et al. D e ut s c h e G e s ell s c h aft f ür N e ur ol o gi e. S 2 e -L eitli ni e: Di a g n o s e 

u n d T h er a pi e d er M ulti pl e n S kl er o s e. J a n u ar 2 0 1 2 [ 2 1. 0 8. 2 0 1 5: G ülti g k eit d er 
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L eitli ni e n a c h Ü b er pr üf u n g d ur c h d a s L eitli ni e n s e kr et ar i at v erl ä n g ert bi s 

2 9. 0 9. 2 0 1 7] [I nt er n et]. [ cit e d 2 0 1 7 F e b 2 3]. A v ail a bl e fr o m: 

htt p:// w w w. d g n. or g/i m a g e s/r e d _l eitli ni e n/ L L _ 2 0 1 2/ p df/ 0 3 0 -

0 5 0l _ S 2 e _ M ulti pl e _ S kl er o s e _ Di a g n o sti k _ T h er a pi e _ 2 0 1 4 -0 8 _ v erl a e n g ert. p df  

5 8.  P ol m a n C H, R ei n g ol d S C, B a n w ell B, Cl a n et M , C o h e n J A, Fili p pi M, et al. 

Di a g n o sti c crit eri a f or m ulti pl e s cl er o si s: 2 0 1 0 R e vi si o n s t o t h e M c D o n al d 

crit eri a. A n n N e ur ol. 2 0 1 1; 6 9( 2): 2 9 2 – 3 0 2.  

5 9.  T h o m p s o n A J, B a n w ell B L, B ar k h of F, C arr oll W M, C o et z e e T, C o mi G, et al. 

Di a g n o si s of m ulti pl e s cl er o s i s: 2 0 1 7 r e vi si o n s of t h e M c D o n al d crit eri a. L a n c et 

N e ur ol. 2 0 1 8 F e b; 1 7( 2): 1 6 2 – 7 3.  

6 0.  G er al d e s R, Ci c c ar elli O, B ar k h of F, D e St ef a n o N, E n zi n g er C, Fili p pi M, et al. 

T h e c urr e nt r ol e of M RI i n diff er e nti ati n g m ulti pl e s cl er o si s fr o m it s i m a gi n g 

mi mi c s.  N at R e v N e ur ol. 2 0 1 8 M ar 9; 1 4( 4): 1 9 9 – 2 1 3.  

6 1.  L u bli n F D, R ei n g ol d S C, N ati o n al M ulti pl e S cl er o si s S o ci et y ( U S A) A d vi s or y 

C o m mitt e e o n Cli ni c al Tri al s of N e w A g e nt s i n M ulti pl e S cl er o si s*. D efi ni n g t h e 

cli ni c al c o ur s e of m ulti pl e s cl er o si s: R e s ult s of a n  i nt er n ati o n al s ur v e y. 

N e ur ol o g y. 1 9 9 6 A pr 1; 4 6( 4): 9 0 7 – 1 1.  

6 2.  L u bli n F D, R ei n g ol d S C, C o h e n J A, C utt er G R, S ør e n s e n P S, T h o m p s o n A J, 

et al. D efi ni n g t h e cli ni c al c o ur s e of m ulti pl e s cl er o si s: T h e 2 0 1 3 r e vi si o n s. 

N e ur ol o g y. 2 0 1 4 J ul 1 5; 8 3( 3): 2 7 8 – 8 6.  

6 3.   S w a nt o n J K. M o difi c ati o n of M RI crit eri a f or m ulti pl e s cl er o si s i n p ati e nt s wit h 

cli ni c all y i s ol at e d s y n dr o m e s. J N e ur ol N e ur o s ur g P s y c hi atr y. 2 0 0 6 M ar 

2 0; 7 7( 7): 8 3 0 – 3.  

6 4.  Br o w nl e e W J, Mill er D H. Cli ni c all y i s ol at e d s y n dr o m e s a n d t h e r el ati o n s hi p t o 

m u lti pl e s cl er o si s. J Cli n N e ur o s ci. 2 0 1 4 D e c; 2 1( 1 2): 2 0 6 5– 7 1.  

6 5.  Mill er D H, C h ar d D T, Ci c c ar elli O. Cli ni c all y i s ol at e d s y n dr o m e s. L a n c et 

N e ur ol. 2 0 1 2 F e b 1; 1 1( 2): 1 5 7 – 6 9.  

6 6.  S c alf ari A, N e u h a u s A, D e g e n h ar dt A, Ri c e G P, M ur ar o P A, D a u m er M, et al. 

T h e n at ur al hi st or y of m ulti pl e s cl er o si s, a g e o gr a p hi c all y b a s e d st u d y 1 0: 

r el a p s e s a n d l o n g-t er m di s a bilit y. Br ai n. 2 0 1 0 J ul; 1 3 3( 7): 1 9 1 4– 2 9.  

6 7.  W ei n s h e n k er B G, B a s s B, Ri c e G P, N o s e w ort h y J, C arri er e W, B a s k er vill e J, 

et al. T h e n at ur al hi st or y of m ulti pl e s cl er o si s: a g e o gr a p hi c all y b a s e d st u d y. I. 

Cli ni c al c o ur s e a n d di s a bilit y. Br ai n J N e ur ol. 1 9 8 9 F e b; 1 1 2 ( Pt 1): 1 3 3 – 4 6.  

6 8.  C o nf a vr e u x C, V u k u si c S, M or e a u T, A d el ei n e P. R el a p s e s a n d Pr o gr e s si o n of 
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Di s a bilit y i n M ulti pl e S cl er o si s. N E n gl J M e d. 2 0 0 0  N o v 1 6; 3 4 3( 2 0): 1 4 3 0 – 8.  

6 9.  Cr e e B A C. G e n eti c s of pri m ar y pr o gr e s si v e m ulti pl e s cl er o si s. M ult S cl er R el at 

Di s or d. 2 0 1 4 J a n 1; 1 2 2: 2 1 1 – 3 0.  

7 0.  Ri c e C M, C ottr ell D, Wil ki n s A, S c ol di n g N J. Pri m ar y pr o gr e s si v e m ulti pl e 

s cl er o si s: pr o gr e s s a n d c h all e n g e s. J N e ur ol N e ur o s ur g P s y c hi atr y. 2 0 1 3 

O ct; 8 4( 1 0): 1 1 0 0 – 6.  

7 1.  C ottr ell D A, Kr e m e n c h ut z k y M, Ri c e G P, K o o p m a n W J, H a d er W, B a s k er vill e 

J, et al. T h e n at ur al hi st or y of m ulti pl e s cl er o si s: a g e o gr a p hi c all y b a s e d st u d y. 

5. T h e cli ni c al f e at ur e s a n d n at ur al hi s t or y of pri m ar y pr o gr e s si v e m ulti pl e 

s cl er o si s. Br ai n J N e ur ol. 1 9 9 9 A pr; 1 2 2 ( Pt 4): 6 2 5 – 3 9.  

7 2.  St e v e n s o n V L, Mill er D H, R o v ari s M, B ar k h of F, Br o c h et B, D o u s s et V, et al. 

Pri m ar y a n d tr a n siti o n al pr o gr e s si v e M S: A cli ni c al a n d M RI cr o s s -s e cti o n al 

st u d y . N e ur ol o g y. 1 9 9 9 M ar 1; 5 2( 4): 8 3 9– 8 3 9.  

7 3.  O k u d a D T, M o wr y E M, B e h e s hti a n A, W a u b a nt E, B ar a n zi ni S E, G o o di n D S, 

et al. I n ci d e nt al M RI a n o m ali e s s u g g e sti v e of m ulti pl e s cl er o si s: T h e 

r a di ol o gi c all y i s ol at e d s y n dr o m e. N e ur ol o g y. 2 0 0 9 M ar 3; 7 2( 9): 8 0 0– 5.  

7 4.  D e St ef a n o N, Gi or gi o A, Ti nt or é M, Pi a A m at o M, K a p p o s L, P al a c e J, et al. 

R a di ol o gi c all y i s ol at e d s y n dr o m e or s u b cli ni c al m ulti pl e s cl er o si s: M A G NI M S 

c o n s e n s u s r e c o m m e n d ati o n s. M ult S cl er J. 2 0 1 8 F e b; 2 4( 2): 2 1 4 – 2 1.  

7 5.  K a nt ar ci O H, L e br u n C, Si v a A , K e e g a n M B, A z e v e d o C J, I n gl e s e M, et al. 

Pri m ar y Pr o gr e s si v e M ulti pl e S cl er o si s E v ol vi n g Fr o m R a di ol o gi c all y I s ol at e d 

S y n dr o m e. A n n N e ur ol. 2 0 1 6 F e b; 7 9( 2): 2 8 8 – 9 4.  

7 6.  B ar k h of F. M RI i n m ulti pl e s cl er o si s: c orr el ati o n wit h e x p a n d e d di s a bilit y st at u s 

s c a l e ( E D S S). M ult S cl er J. 1 9 9 9 A u g; 5( 4): 2 8 3– 6.  

7 7.  B ar k h of F. T h e cli ni c o -r a di ol o gi c al p ar a d o x i n m ulti pl e s cl er o si s r e vi sit e d. C urr 

O pi n N e ur ol [I nt er n et]. 2 0 0 2; 1 5( 3). A v ail a bl e fr o m: htt p://j o ur n al s.l w w. c o m/ c o -

n e ur ol o g y/ F ullt e xt/ 2 0 0 2/ 0 6 0 0 0/ T h e _ cli ni c o _r a di ol o gi c al _ p ar a d o x _i n _ m ulti pl e. 3

. a s p x 

7 8.  K urt z k e J F. R ati n g n e ur ol o gi c i m p air m e nt i n m ulti pl e s cl er o si s: A n e x p a n d e d 

di s a bilit y st at u s s c al e ( E D S S). N e ur ol o g y. 1 9 8 3 N o v 1; 3 3( 1 1): 1 4 4 4 – 1 4 4 4.  

7 9.  M e y er -M o o c k S, F e n g Y -S, M a e ur er M, Di p p el F -W, K o hl m a n n T . S y st e m ati c 

lit er at ur e r e vi e w a n d v ali dit y e v al u ati o n of t h e E x p a n d e d Di s a bilit y St at u s 

S c al e ( E D S S) a n d t h e M ulti pl e S cl er o si s F u n cti o n al C o m p o sit e ( M S F C) i n 

p ati e nt s wit h m ulti pl e s cl er o si s. B M C N e ur ol [I nt er n et]. 2 0 1 4 D e c [ cit e d 2 0 1 8 
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A pr 2 0]; 1 4( 1). A v a il a bl e fr o m: 

htt p:// b m c n e ur ol. bi o m e d c e ntr al. c o m/ arti cl e s/ 1 0. 1 1 8 6/ 1 4 7 1 -2 3 7 7 -1 4 -5 8  

8 0.  C ort e s e I, C h a u d hr y V, S o Y, C a nt or F, C or n bl at h D, R a e -Gr a nt A. E vi d e n c e -

b a s e d g ui d eli n e u p d at e: Pl a s m a p h er e si s i n n e ur ol o gi c di s or d er s: R e p ort of t h e 

T h er a p e uti c s a n d T e c h n ol o g y A s s e s s m e nt S u b c o m mitt e e of t h e A m eri c a n 

A c a d e m y of N e ur ol o g y. N e ur ol o g y. 2 0 1 1 J a n 1 8; 7 6( 3): 2 9 4 – 3 0 0.  

8 1.  R e p ort of t h e T h er a p e uti c s a n d T e c h n ol o g y A s s e s s m e nt S u b c o m mitt e e of t h e 

A m eri c a n A c a d e m y of N e ur ol o g y a n d t h e M S C o u n cil f or Cli ni c al Pr a ct i c e 

G ui d eli n e s, G o o di n D S, Fr o h m a n E M, G ar m a n y G P, H al p er J, Li k o s k y W H, et 

al. Di s e a s e m o dif yi n g t h er a pi e s i n m ulti pl e s cl er o si s: S u b c o m mitt e e of t h e 

A m eri c a n A c a d e m y of N e ur ol o g y a n d t h e M S C o u n cil f or Cli ni c al Pr a cti c e 

G ui d eli n e s. N e ur ol o g y. 2 0 0 2 J a n 2 2 ; 5 8( 2): 1 6 9– 7 8.  

8 2.  J a c o b s L D, B e c k R W, Si m o n J H, Ki n k el R P, Br o w n s c h ei dl e C M, M urr a y T J, et 

al. I ntr a m u s c ul ar I nt erf er o n B et a -1 A T h er a p y I niti at e d d uri n g a Fir st 

D e m y eli n ati n g E v e nt i n M ulti pl e S cl er o si s. N E n gl J M e d. 2 0 0 0 S e p 

2 8; 3 4 3( 1 3): 8 9 8 – 9 0 4.  

8 3.  K a p p o s L, Fr e e d m a n M S, P ol m a n C H, E d a n G, H art u n g H -P, Mill er D H, et al. 

Eff e ct of e arl y v er s u s d el a y e d i nt erf er o n b et a -1 b tr e at m e nt o n di s a bilit y aft er a 

fir st cli ni c al e v e nt s u g g e sti v e of m ulti pl e s cl er o si s: a 3-y e ar f oll o w -u p a n al y si s 

of t h e B E N E FI T st u d y. T h e L a n c et. 3 7 0( 9 5 8 5): 3 8 9 – 9 7.  

8 4.  X u Z, Z h a n g F, S u n F, G u K, D o n g S, H e D. Di m et h yl f u m ar at e f or m ulti pl e 

s cl er o si s. I n: T h e C o c hr a n e C oll a b or ati o n, e dit or. C o c hr a n e D at a b a s e of 

S y st e m ati c R e vi e w s [I nt er n et]. C hi c h e st er, U K: J o h n Wil e y & S o n s, Lt d; 2 0 1 5 

[ cit e d 2 0 1 7 A u g 9]. A v ail a bl e fr o m: 

htt p:// d oi. wil e y. c o m/ 1 0. 1 0 0 2/ 1 4 6 5 1 8 5 8. C D 0 1 1 0 7 6. p u b 2  

8 5.  H e D, X u Z, D o n g S, Z h a n g H, Z h o u H, W a n g L, et al. T erifl u n o mi d e f or 

m ulti pl e s cl er o si s. I n: T h e C o c hr a n e C oll a b or ati o n, e dit or. C o c hr a n e D at a b a s e 

of S y st e m a ti c R e vi e w s [I nt er n et]. C hi c h e st er, U K: J o h n Wil e y & S o n s, Lt d; 

2 0 1 2 [ cit e d 2 0 1 7 A u g 9]. A v ail a bl e fr o m: 

htt p:// d oi. wil e y. c o m/ 1 0. 1 0 0 2/ 1 4 6 5 1 8 5 8. C D 0 0 9 8 8 2. p u b 2  

8 6.  P ol m a n C H, O’ C o n n or P W, H a vr d o v a E, H ut c hi n s o n M, K a p p o s L, Mill er D H, 

et al. A R a n d o mi z e d, Pl a c e b o -C o ntr oll e d Tri al of N at ali z u m a b f or R el a p si n g 

M ulti pl e S cl er o si s. N E n gl J M e d. 2 0 0 6 M ar 2; 3 5 4( 9): 8 9 9 – 9 1 0.  

8 7.  C o h e n J A, B ar k h of F, C o mi G, H art u n g H -P, K h atri B O, M o nt al b a n X, et al. 
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Or al Fi n g oli m o d or I ntr a m u s c ul ar I nt erf er o n f or R el a p si n g M ulti p l e S cl er o si s. N 

E n gl J M e d. 2 0 1 0 F e b 4; 3 6 2( 5): 4 0 2 – 1 5.  

8 8.  K a p p o s L, R a d u e E -W, O’ C o n n or P, P ol m a n C, H o hlf el d R, C al a br e si P, et al. 

A Pl a c e b o -C o ntr oll e d Tri al of Or al Fi n g oli m o d i n R el a p si n g M ulti pl e S cl er o si s. 

N E n gl J M e d. 2 0 1 0 F e b 4; 3 6 2( 5): 3 8 7 – 4 0 1.  

8 9.  K ali n ci k T, Br o w n J W L, R o b ert s o n N, Willi s M, S c ol di n g N, Ri c e C M, et al. 

Tr e at m e nt eff e cti v e n e s s of al e mt u z u m a b c o m p ar e d wit h n at ali z u m a b, 

fi n g oli m o d, a n d i nt erf er o n b et a i n r el a p si n g-r e mitti n g m ulti pl e s cl er o si s: a 

c o h ort st u d y. L a n c et N e ur ol. 2 0 1 7 A pr; 1 6( 4): 2 7 1 – 8 1.  

9 0.  H ol m ø y T, T or kil d s e n Ø, M y hr K -M. A n u p d at e o n cl a dri bi n e f or r el a p si n g -

r e mitti n g m ulti pl e s cl er o si s. E x p ert O pi n P h ar m a c ot h er. 2 0 1 7 O ct 

1 3; 1 8( 1 5): 1 6 2 7 – 3 5.  

9 1.  Gi o v a n n o ni G, C o mi G, C o o k S, R a m m o h a n K, Ri e c k m a n n P, S ør e n s e n P S, 

et  al. A Pl a c e b o -C o ntr oll e d Tri al of Or al Cl a dri bi n e f or R el a p si n g M ulti pl e 

S cl er o si s. N E n gl J M e d. 2 0 1 0 F e b 4; 3 6 2( 5): 4 1 6 – 2 6.  

9 2.  C o mi G, C o o k S D, Gi o v a n n o ni G, R a m m o h a n K, Ri e c k m a n n P, S ør e n s e n P S, 

et al. M RI o ut c o m e s wit h cl a dri bi n e t a bl et s f or m ulti pl e  s cl er o si s i n t h e 

C L A RI T Y st u d y. J N e ur ol. 2 0 1 3 A pr; 2 6 0( 4): 1 1 3 6 – 4 6.  

9 3.  M a nti a L L, V a c c hi L, R o v ari s M, Di Pi etr a nt o nj C, E b er s G, Fr e dri k s o n S, et al. 

I nt erf er o n f or s e c o n d ar y pr o gr e s si v e m ulti pl e s cl er o si s: a s y st e m ati c r e vi e w. J 

N e ur ol N e ur o s ur g P s y c h i atr y. 2 0 1 3 A pr 1; 8 4( 4): 4 2 0– 6.  

9 4.  M arti n elli B o n e s c hi F, V a c c hi L, R o v ari s M, C a pr a R, C o mi G. Mit o x a ntr o n e f or 

m ulti pl e s cl er o si s. I n: T h e C o c hr a n e C oll a b or ati o n, e dit or. C o c hr a n e D at a b a s e 

of S y st e m ati c R e vi e w s [I nt er n et]. C hi c h e st er, U K: J o h n Wil e y & S o n s, Lt d; 

2 0 1 3 [ cit e d 2 0 1 7 A u g 1 1]. A v ail a bl e fr o m: 

htt p:// d oi. wil e y. c o m/ 1 0. 1 0 0 2/ 1 4 6 5 1 8 5 8. C D 0 0 2 1 2 7. p u b 3  

9 5.  M o nt al b a n X, H a u s er S L, K a p p o s L, Ar n ol d D L, B ar -Or A, C o mi G, et al. 

O cr eli z u m a b v er s u s Pl a c e b o i n Pri m ar y Pr o gr e s si v e M ulti pl e S cl er o si s. N E n gl  

J M e d. 2 0 1 7 J a n 1 9; 3 7 6( 3): 2 0 9 – 2 0.  

9 6.  C o m mitt e e f or M e di ci n al Pr o d u ct s f or H u m a n U s e ( C H M P). A s s e s s m e nt 

r e p ort: O cr e v u s [I nt er n et]. 2 0 1 8 [ cit e d 2 0 1 8 F e b 4]. A v ail a bl e fr o m: 

htt p:// w w w. e m a. e ur o p a. e u/ d o c s/ e n _ G B/ d o c u m e nt _li br ar y/ E P A R _ -

_ P u bli c _ a s s e s s m e nt _r e p ort/ h u m a n/ 0 0 4 0 4 3/ W C 5 0 0 2 4 1 1 2 6. p df  

9 7.  B e n -Z a c h ari a A B. T h er a p e uti c s f or M ulti pl e S cl er o si s S y m pt o m s. Mt Si n ai J 
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M e d J Tr a n sl P er s M e d. 2 0 1 1 M ar; 7 8( 2): 1 7 6 – 9 1.  

9 8.  Fili p pi M, R o c c a M A, Ci c c ar elli O, D e St ef a n o N, E v a n g el o u N, K a p p o s L, et 

al. M RI crit eri a  f or t h e di a g n o si s of m ulti pl e s cl er o si s: M A G NI M S c o n s e n s u s 

g ui d eli n e s. L a n c et N e ur ol. 1 5( 3): 2 9 2 – 3 0 3.  

9 9.  Pr et ori u s P., Q u a g h e b e ur G. T h e R ol e of M RI i n t h e Di a g n o si s of M S. Cli n 

R a di ol. 2 0 0 3 J u n; 5 8( 6): 4 3 4 – 4 8.  

1 0 0.  Till e m a J -M, Pir k o I. N e ur or a di ol o gi c al e v al u ati o n of d e m y eli n ati n g di s e a s e. 

T h er A d v N e ur ol Di s or d. 2 0 1 3 J ul; 6( 4): 2 4 9 – 6 8.  

1 0 1.  Si c ott e N L. N e ur oi m a gi n g i n M ulti pl e S cl er o si s: N e ur ot h er a p e uti c I m pli c ati o n s. 

N e ur ot h er a p e uti c s. 2 0 1 1 J a n; 8( 1): 5 4 – 6 2.  

1 0 2.  Tr u y e n L, v a n W a e s b er g h e J H, v a n W al d er v e e n M A, v a n O o st e n B W, P ol m a n 

C H, H o m m e s O R, et al. A c c u m ul ati o n of h y p oi nt e n s e l e si o n s (“ bl a c k h ol e s”) 

o n T 1 s pi n -e c h o M RI c orr el at e s wit h di s e a s e pr o gr e s si o n i n m ulti pl e s cl er o si s. 

N e ur ol o g y. 1 9 9 6 D e c; 4 7( 6): 1 4 6 9 – 7 6.  

1 0 3.  H or sfi el d M A. M a g n eti z ati o n Tr a n sf er I m a gi n g i n M ulti pl e S cl er o si s. J 

N e ur oi m a gi n g. 2 0 0 5 O ct; 1 5: 5 8 S -6 7 S.  

1 0 4.  W olff S D, B al a b a n R S. M a g n eti z ati o n tr a n sf er c o ntr a st ( M T C) a n d ti s s u e w at er 

pr ot o n r el a x ati o n i n vi v o. M a g n R e s o n M e d. 1 9 8 9 A pr; 1 0( 1): 1 3 5 – 4 4.  

1 0 5.  W olff S D, B al a b a n R S. M a g n eti z ati o n tr a n sf er i m a gi n g: pr a cti c al a s p e ct s a n d 

cli ni c al a p pli c ati o n s. R a di ol o g y. 1 9 9 4 S e p; 1 9 2( 3): 5 9 3 – 9.  

1 0 6.  S c h mi er er K, S c ar a villi F, Alt m a n n D R, B ar k er G J, Mill er D H. M a g n eti z ati o n 

tr a n sf er r ati o a n d m y eli n i n p o st m ort e m m ulti pl e s cl er o si s br ain. A n n N e ur ol. 

2 0 0 4 S e p; 5 6( 3): 4 0 7 – 1 5.  

1 0 7.  v a n W a e s b er g h e J H, K a m p h or st W, D e Gr o ot C J, v a n W al d er v e e n M A, 

C a st elij n s J A, R a vi d R, et al. A x o n al l o s s i n m ulti pl e s cl er o si s l e si o n s: 

m a g n eti c r e s o n a n c e i m a gi n g i n si g ht s i nt o s u b str at e s of di s a bilit y. A n n N e ur ol. 

1 9 9 9 N o v; 4 6( 5): 7 4 7 – 5 4.  

1 0 8.  F er n a n d o K T M. M a g n eti z ati o n tr a n sf er hi st o gr a m s i n cli ni c all y i s ol at e d 

s y n dr o m e s s u g g e sti v e of m ulti pl e s cl er o si s. Br ai n. 2 0 0 5 D e c 1; 1 2 8( 1 2): 2 9 1 1 –

2 5.  

1 0 9.  Cr e s p y L, Z a ar a o ui W, L e m air e M, Ri c o A, F ai vr e A, R e ut er F, et  al. 

Pr e v al e n c e of Gr e y M att er P at h ol o g y i n E arl y M ulti pl e S cl er o si s A s s e s s e d b y 

M a g n eti z ati o n Tr a n sf er R ati o I m a gi n g. Y a n g S, e dit or. P L o S O N E. 2 0 1 1 S e p 

1 5; 6( 9): e 2 4 9 6 9.  
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1 1 0.  Li u Z, P ar di ni M, Y al di zli Ö, S et hi V, M u hl ert N, W h e el er -Ki n g s h ott C A M, et al.  

M a g n eti z ati o n tr a n sf er r ati o m e a s ur e s i n n or m al -a p p e ari n g w hit e m att er s h o w 

p eri v e ntri c ul ar gr a di e nt a b n or m aliti e s i n m ulti pl e s cl er o si s. Br ai n. 2 0 1 5 

M a y; 1 3 8( 5): 1 2 3 9 – 4 6.  

1 1 1.  R o p el e S, E n zi n g er C, S olli n g er M, L a n g k a m m er C, W all n er -Bl a z e k M, 

S c h mi dt R, et al. T h e I m p a ct of S e x a n d V a s c ul ar Ri s k F a ct or s o n Br ai n 

Ti s s u e C h a n g e s wit h A gi n g: M a g n eti z ati o n Tr a n sf er I m a gi n g R e s ult s of t h e 

A u stri a n Str o k e Pr e v e nti o n St u d y. A m J N e ur or a di ol. 2 0 1 0 A u g 1; 3 1( 7): 1 2 9 7 –

3 0 1.  

1 1 2.  T ur pi n K V L, C arr oll L J, C a s si d y J D, H a d er W J. D et eri or ati o n i n t h e h e alt h -

r el at e d q u alit y of lif e of p er s o n s wit h m ulti pl e s cl er o si s: t h e p o s si bl e w ar ni n g 

si g n s. M ult S cl er J. 2 0 0 7 S e p; 1 3( 8): 1 0 3 8 – 4 5.  

1 1 3.  M arri e R A, R u di c k R, H or wit z R, C utt er G, T yr y T, C a m p a g n ol o D, et al. 

V a s c ul ar c o m or b i dit y i s a s s o ci at e d wit h m or e r a pi d di s a bilit y pr o gr e s si o n i n 

m ulti pl e s cl er o si s. N e ur ol o g y. 2 0 1 0 M ar 3 0; 7 4( 1 3): 1 0 4 1 – 7.  

1 1 4.  M arri e R, H or wit z R, C utt er G, T yr y T, C a m p a g n ol o D, V oll m er T. Hi g h 

fr e q u e n c y of a d v er s e h e alt h b e h a vi or s i n m ulti pl e s cl er o si s. M ult S cl er J. 2 0 0 9 

J a n; 1 5( 1): 1 0 5 – 1 3.  

1 1 5.  M arri e R A, H or wit z R, C utt er G, T yr y T, C a m p a g n ol o D, V oll m er T. 

C o m or bi dit y d el a y s di a g n o si s a n d i n cr e a s e s di s a bilit y at di a g n o si s i n M S. 

N e ur ol o g y. 2 0 0 9 J a n 1 3; 7 2( 2): 1 1 7 – 2 4.  

1 1 6.  F ei n st ei n A R. T H E P R E -T H E R A P E U TI C C L A S SI FI C A TI O N O F C O -

M O R BI DI T Y I N C H R O NI C DI S E A S E. J C hr o ni c Di s. 1 9 7 0 D e c; 2 3( 7): 4 5 5 – 6 8.  

1 1 7.  M arri e R A, Mill er A, S or m a ni M P, T h o m p s o n A, W a u b a nt E, Tr oj a n o M, et al. 

T h e c h all e n g e of c o m or bi dit y i n cli ni c al tri al s f or m ulti pl e s cl er o si s. N e ur ol o g y. 

2 0 1 6 A pr 1 2; 8 6( 1 5): 1 4 3 7 – 4 5.  

1 1 8.  M arri e R A, C o h e n J, St u v e O, Tr oj a n o M, S ør e n s e n P S, R ei n g ol d S, et al. A 

s y st e m ati c r e vi e w of t h e i n ci d e n c e a n d pr e v al e n c e of c o m or bi dit y i n m ulti pl e 

s cl er o si s: O v er vi e w. M ult S cl er J. 2 0 1 5 M ar; 2 1( 3): 2 6 3 – 8 1.  

1 1 9.  W o rl d H e alt h Or g a ni z ati o n. D e pr e s si o n a n d Ot h er C o m m o n M e nt al Di s or d er s: 

Gl o b al H e alt h E sti m at e s. [I nt er n et]. G e nf: W orl d H e alt h Or g a ni z ati o n; 2 0 1 7 

[ cit e d 2 0 1 8 A pr 2 0]. A v ail a bl e fr o m: 

htt p:// a p p s. w h o.i nt/iri s/ bit str e a m/ h a n dl e/ 1 0 6 6 5/ 2 5 4 6 1 0/ W H O -M S D -M E R -

2 0 1 7. 2 -
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e n g. p df;j s e s si o ni d = 6 B F 5 7 8 7 6 A 3 C 1 A 6 1 0 E 8 5 0 7 D B 3 B 1 5 8 C 4 9 3 ? s e q u e n c e = 1  

1 2 0.  M arri e R A, R ei n g ol d S, C o h e n J, St u v e O, Tr oj a n o M, S or e n s e n P S, et al. T h e 

i n ci d e n c e a n d pr e v al e n c e of p s y c hi atri c di s or d er s i n m ulti pl e s cl er o si s: A 

s y st e m ati c r e vi e w. M ult S cl er J. 2 0 1 5 M ar; 2 1( 3): 3 0 5 – 1 7.  

1 2 1.  F ei n st ei n A. M ulti pl e s cl er o si s a n d d e pr e s si o n. M ult S cl er J. 2 0 1 1 

N o v; 1 7( 1 1): 1 2 7 6 – 8 1.  

1 2 2.  M o hr D C, G o o d ki n D E, Li k o s k y W, G att o N, B a u m a n n K A, R u di c k R A. 

Tr e at m e nt of d e pr e s si o n i m pr o v e s a d h er e n c e t o i nt erf er o n b et a -1 b t h er a p y f or 

m ulti pl e s cl er o si s. Ar c h N e ur ol. 1 9 9 7 M a y; 5 4( 5): 5 3 1 – 3.  

1 2 3.  M arri e R A, H or wit z R, C utt er G, T yr y T. C u m ul ati v e i m p a ct of c o m or bi dit y o n 

q u alit y of lif e i n M S: C o m or bi dit y a n d q u alit y of lif e i n M S. A ct a N e ur ol S c a n d. 

2 0 1 2 M ar; 1 2 5( 3): 1 8 0 – 6.  

1 2 4.  M ur p h y R, O’ D o n o g h u e S, C o u ni h a n T, M c D o n al d C, C al a br e si P A, A h m e d 

M A, et al. N e ur o p s y c hi atri c s y n dr o m e s of m ulti pl e s cl er o si s. J N e ur ol 

N e ur o s ur g A m p P s y c hi atr y. 2 0 1 7 J ul 1 3; 8 8( 8): 6 9 7.  

1 2 5.  T ett e y P, Si m p s o n S, T a yl or B V, v a n d er M ei I A F. V a s c ul ar c o m o r bi diti e s i n 

t h e o n s et a n d pr o gr e s si o n of m ulti pl e s cl er o si s. J N e ur ol S ci. 2 0 1 4 D e c 

1 5; 3 4 7( 1): 2 3 – 3 3.  

1 2 6.  M a n o u c h e hri ni a A, T e n c h C R, M a xt e d J, Bi b a ni R H, Britt o n J, C o n st a nti n e s c u 

C S. T o b a c c o s m o ki n g a n d di s a bilit y pr o gr e s si o n i n m ulti pl e s cl er o si s: U n it e d 

Ki n g d o m c o h ort st u d y. Br ai n. 2 0 1 3 J ul; 1 3 6( 7): 2 2 9 8 – 3 0 4.  

1 2 7.  H e d str o m A K, B a ar n hi el m M, Ol s s o n T, Alfr e d s s o n L. T o b a c c o s m o ki n g, b ut 

n ot S w e di s h s n uff u s e, i n cr e a s e s t h e ri s k of m ulti pl e s cl er o si s. N e ur ol o g y. 

2 0 0 9 S e p 1; 7 3( 9): 6 9 6 – 7 0 1.  

1 2 8.  C arl e n s C, H er g e n s M -P, Gr u n e w al d J, E k b o m A, E kl u n d A, H ö gl u n d C O, et 

al. S m o ki n g, U s e of M oi st S n uff, a n d Ri s k of C hr o ni c I nfl a m m at or y Di s e a s e s. 

A m J R e s pir Crit C ar e M e d. 2 0 1 0 J u n; 1 8 1( 1 1): 1 2 1 7 – 2 2.  

1 2 9.  M ot z G T, E p p ert B L, W ort h a m B W, A m o s -Kr o o h s R M, Fl ur y J L,  

W e s s el k a m p er S C, et al. C hr o ni c Ci g ar ett e S m o k e E x p o s ur e Pri m e s N K C ell 

A cti v ati o n i n a M o u s e M o d el of C hr o ni c O b str u cti v e P ul m o n ar y Di s e a s e. J 

I m m u n ol. 2 0 1 0 A pr 1 5; 1 8 4( 8): 4 4 6 0– 9.  

1 3 0.  F u s b y J S, K a s s m ei er M D, P al m er V L, P err y G A, A n d er s o n D K, H a c kf ort B T, 

et al. Ci g ar ett e s m o k e -i n d u c e d eff e ct s o n b o n e m arr o w B-c ell s u b s et s a n d 

C D 4 +  : C D 8 +  T -c ell r ati o s ar e r e v er s e d b y s m o ki n g c e s s ati o n: I nfl u e n c e of 
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b o n e m a s s o n i m m u n e c ell r e s p o n s e t o a n d r e c o v er y fr o m s m o k e e x p o s ur e. 

I n h al T o xi c ol. 2 0 1 0 A u g; 2 2( 9): 7 8 5– 9 6.  

1 3 1.  Gr e e n R M, G all y F, K e e n e y J G, Al p er S, G a o B, H a n M, et al. I m p a ct of 

Ci g ar ett e S m o k e E x p o s ur e o n I n n at e I m m u nit y: A C a e n or h a b diti s el e g a n s 

M o d el. F e g h ali -B o st wi c k C, e dit or. P L o S O N E. 2 0 0 9 A u g 3 1; 4( 8): e 6 8 6 0.  

1 3 2.  G e or g e J, L e v y Y, S h o e nf el d Y . S m o ki n g a n d i m m u nit y: a n a d diti o n al pl a y er i n 

t h e m o s ai c of a ut oi m m u nit y. S c a n d J I m m u n ol. 1 9 9 7 J a n; 4 5( 1): 1– 6.  

1 3 3.  M arri e R A, Elli ott L, M arri ott J, C o s s o y M, T e n n a k o o n A, Y u N. C o m or bi dit y 

i n cr e a s e s t h e ri s k of h o s pit ali z ati o n s i n m ulti pl e s cl er o si s. N e ur ol o g y. 2 0 1 5 J a n 

2 7; 8 4( 4): 3 5 0 – 8.  

1 3 4.  M arri e R A, Elli ott L, M arri ott J, C o s s o y M, Bl a n c h ar d J, T e n n a k o o n A, et al. 

Dr a m ati c all y c h a n gi n g r at e s a n d r e a s o n s f or h o s pit ali z ati o n i n m ulti pl e 

s cl er o si s. N e ur ol o g y. 2 0 1 4 S e p 2; 8 3( 1 0): 9 2 9 – 3 7.  

1 3 5.  Br ø n n u m -H a n s e n H, K o c h -H e nri k s e n N, St e n a g er E. Tr e n d s i n s ur vi v al a n d 

c a u s e of d e at h i n D a ni s h p ati e nt s wit h m ulti pl e s cl er o si s. Br ai n. 2 0 0 4 A pr 

1; 1 2 7( 4): 8 4 4 – 5 0.  

1 3 6.  Hir st C, S wi n gl er R, C o m p st o n D A S, B e n -S hl o m o Y, R o b ert s o n N P. S ur vi v al 

a n d c a u s e of d e at h i n m ulti pl e s cl er o si s: a pr o s p e cti v e p o p ul ati o n -b a s e d 

st u d y. J N e ur ol N e ur o s ur g A m p P s y c hi atr y. 2 0 0 8 A u g 1 5; 7 9( 9): 1 0 1 6.  

1 3 7.  Ki n g w ell E, v a n d er K o p M, Z h a o Y, S hir a ni A, Z h u F, O g er J, et al. R el ati v e 

m ort alit y a n d s ur vi v al i n m ulti pl e s cl er o si s: fi n di n g s fr o m Briti s h C ol u m bi a, 

C a n a d a. J N e ur ol N e ur o s ur g A m p P s y c hi atr y. 2 0 1 1 D e c 1 3; 8 3( 1): 6 1.  

1 3 8.  S c alf ari A, K n a p p ert z V, C utt er G, G o o di n D S, A s ht o n R, E b er s G C. M ort alit y 

i n p ati e nt s wit h m ulti pl e s cl er o si s. N e ur ol o g y. 2 0 1 3 J ul 9; 8 1( 2): 1 8 4– 9 2.  

1 3 9.  C a p k u n G, D a hl k e F, L a h o z R, N or d str o m B, Til s o n H H, C utt er G, et al. 

M ort alit y a n d c o m or bi diti e s i n p ati e nt s wit h m ulti pl e s cl er o si s c o m p ar e d wit h a 

p o p ul ati o n wit h o ut m ulti pl e s cl er o si s: A n o b s er v ati o n al st u d y u si n g t h e U S 

D e p art m e nt of D ef e n s e a d mi ni str ati v e  cl ai m s d at a b a s e. M ult S cl er R el at 

Di s or d. 2 0 1 5 N o v; 4( 6): 5 4 6 – 5 4.  

1 4 0.  P h a d k e J G. S ur vi v al p att er n a n d c a u s e of d e at h i n p ati e nt s wit h m ulti pl e 

s cl er o si s: r e s ult s fr o m a n e pi d e mi ol o gi c al s ur v e y i n n ort h e a st S c otl a n d. J 

N e ur ol N e ur o s ur g A m p P s y c hi atr y. 1 9 8 7 M a y 1; 5 0( 5): 5 2 3.  

1 4 1.  Gr ytt e n T or kil d s e n N, Li e S, A ar s et h J, N yl a n d H, M y hr K. S ur vi v al a n d c a u s e 

of d e at h i n m ulti pl e s cl er o si s: r e s ult s fr o m a 5 0 -y e ar f oll o w -u p i n W e st er n 
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N or w a y. M ult S cl er J. 2 0 0 8 J ul 1 6; 1 4( 9): 1 1 9 1 – 8.  

1 4 2.  S m e st a d C, S a n d vi k L,  C eli u s E. E x c e s s m ort alit y a n d c a u s e of d e at h i n a 

c o h ort of N or w e gi a n m ulti pl e s cl er o si s p ati e nt s. M ult S cl er J. 2 0 0 9 O ct 

7; 1 5( 1 1): 1 2 6 3 – 7 0.  

1 4 3.  S u m el a hti M -L, Ti e n ari P, Wi k str ö m J, S al mi n e n T, H a k a m a M. S ur vi v al of 

m ulti pl e s cl er o si s i n Fi nl a n d b et w e e n 1 9 6 4 a n d 1 9 9 3. M ult S cl er. 2 0 0 2 A u g 

1; 8( 4): 3 5 0 – 5.  

1 4 4.  H a d er W J. Di s a bilit y a n d s ur vi v al of m ulti pl e s cl er o si s i n S a s k at o o n, 

S a s k at c h e w a n. C a n J N e ur ol S ci J C a n S ci N e ur ol. 2 0 1 0 J a n; 3 7( 1): 2 8 – 3 5.  

1 4 5.  E k e st er n E, L e b h art G. M ort alit y fr o m m ulti pl e s cl er o si s i n A u stri a 1 9 7 0 – 2 0 0 1: 

d y n a mi c s, tr e n d s, a n d pr o s p e ct s. E ur J N e ur ol. 2 0 0 4 A u g 1; 1 1( 8): 5 1 1 – 2 0.  

1 4 6.  R a g o n e s e P, Ari d o n P, M a z z ol a M A, C all ari G, P al m eri B, F a m o s o G, et al. 

M ulti pl e s cl er o si s s ur vi v al: a p o p ul ati o n -b a s e d st u d y i n Si cil y: P o p ul ati o n -

b a s e d M S s ur vi v al. E ur J N e ur ol. 2 0 1 0 M ar; 1 7( 3): 3 9 1 – 7.  

1 4 7.  M a n o u c h e hri ni a A, T a n a s e s c u R, T e n c h C R, C o n st a nti n e s c u C S. M ort alit y i n 

m ulti pl e s cl er o si s: m et a -a n al y si s of st a n d ar di s e d m ort alit y r ati o s. J N e ur ol 

N e ur o s ur g A m p P s y c hi atr y. 2 0 1 6 F e b 1 4; 8 7( 3): 3 2 4.  

1 4 8.  L al m o h a m e d A, B a z eli er M T, V a n St a a T P, Uit d e h a a g B M J, L e uf k e n s H G M, 

D e B o er A, et al. C a u s e s of d e at h i n p ati e nt s wit h m ulti pl e s cl er o si s a n d 

m at c h e d r ef er e nt s u bj e ct s: a p o p ul ati o n -b a s e d c o h ort st u d y: C a u s e s of d e at h 

i n p ati e nt s wit h M S. E ur J N e ur ol. 2 0 1 2 J ul; 1 9( 7): 1 0 0 7 – 1 4.  

1 4 9.  C utt er G R, Zi m m er m a n J, S alt er A R, K n a p p ert z V, S u ar e z G, W at er b or J, et 

al. C a u s e s of d e at h a m o n g p er s o n s wit h m ulti pl e s cl er o si s. M ult S cl er R el at 

Di s or d. 2 0 1 5 S e p 1; 4( 5): 4 8 4 – 9 0.  

1 5 0.  S a n di D, Z sir o s V, F ü v e s i J, Ki n c s e s Z T, Fri c s k a-N a g y Z, L e n c s é s G, et al. 

M ort alit y i n H u n g ari a n p ati e nt s wit h m ulti pl e s cl er o si s b et w e e n 1 9 9 3 a n d 2 0 1 3. 

J N e ur ol S ci. 2 0 1 6 A u g 1 5; 3 6 7( S u p pl e m e nt C): 3 2 9 – 3 2.  

1 5 1.  R e d eli n g s M D, M c C o y L, S or vill o F. M ulti pl e S cl er o si s M ort alit y a n d  P att er n s 

of C o m or bi dit y i n t h e U nit e d St at e s fr o m 1 9 9 0 t o 2 0 0 1. N e ur o e pi d e mi ol o g y. 

2 0 0 6; 2 6( 2): 1 0 2 – 7.  

1 5 2.  S a d o v ni c k A D, Ei s e n K, E b er s G C, P at y D W. C a u s e of d e at h i n p ati e nt s 

att e n di n g m ulti pl e s cl er o si s cli ni c s. N e ur ol o g y. 1 9 9 1 A u g; 4 1( 8): 1 1 9 3 – 6.  

1 5 3.  Fr e dri k s o n S, C h e n g Q, Ji a n g G -X, W a s s er m a n D. El e v at e d s ui ci d e ri s k 

a m o n g p ati e nt s wit h m ulti pl e s cl er o si s i n S w e d e n. N e ur o e pi d e mi ol o g y. 2 0 0 3 
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A pr; 2 2( 2): 1 4 6 – 5 2.  

1 5 4.  K a h a n a E, L ei b o wit z U, Alt er M. C er e br al m ulti pl e s cl er o si s. N e ur ol o g y. 1 9 7 1 

D e c; 2 1( 1 2) : 1 1 7 9– 8 5.  

1 5 5.  St e n a g er E N, St e n a g er E, K o c h -H e nri k s e n N, Br ø n n u m -H a n s e n H, H yll e st e d 

K, J e n s e n K, et al. S ui ci d e a n d m ulti pl e s cl er o si s: a n e pi d e mi ol o gi c al 

i n v e sti g ati o n. J N e ur ol N e ur o s ur g P s y c hi atr y. 1 9 9 2 J ul; 5 5( 7): 5 4 2– 5.  

1 5 6.  Br o n n u m -H a n s e n H. S ui c i d e a m o n g D a n e s wit h m ulti pl e s cl er o si s. J N e ur ol 

N e ur o s ur g P s y c hi atr y. 2 0 0 5 O ct 1; 7 6( 1 0): 1 4 5 7 – 9.  

1 5 7.  F ei n st ei n A. A n e x a mi n ati o n of s ui ci d al i nt e nt i n p ati e nt s wit h m ulti pl e 

s cl er o si s. N e ur ol o g y. 2 0 0 2 S e p 1 0; 5 9( 5): 6 7 4 – 8.  

1 5 8.  K ar m o n Y, R a m a n at h a n M, Mi n a g ar A, Zi v a di n o v R, W ei n st o c k -G utt m a n B. 

Art eri al, v e n o u s a n d ot h er v a s c ul ar ri s k f a ct or s i n m ulti pl e s cl er o si s. N e ur ol 
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