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|. Abstract

Objective: Multiple sclerosis (MS) is the most common cause of neurological
disability in young adults. The disease is commonly characterized by periodic
relapses. In German guidelines, high doses of intravenous corticosteroid has
been recommended as “vigorous therapy for any exacerbation”. In contrast to
strong recommendations for this therapy, there is still considerable uncertainty
about many aspects of relapse management. Therefore, evidence-based
information and patient participation in MS decision making appear necessary. A
randomized-controlled trial (EBSIMS, Evidence-Based Self-Management in MS)
was subsequently conducted at the University of Hamburg to assess the
efficacy of a patient education program on relapse management. This education
program led to significantly higher autonomy in treatment decision-making and
significant changes in therapy decisions. Therefore, these results legitimate the
implementation of this program into clinical practice. The present study focuses
on the development, performance and evaluation of the implementation of the
patient education program into the clinical practice of patients with MS.

Methods: To implement the patient education program, health care
professionals participated in an eight-hour train-the-trainer program (TTTP). The
education program comprises the following components: 1. Introduction into
evidence-based decision making; 2. Preparation for hospitation in a patient
education program; 3. Hospitation in a patient education program; 4. Review
assignment for content and educational aspects. To standardize both the
program for the patients and for the trainers, presentation slides and moderation
cards conducted already in the RCT, were revised and used. Trainers as well as
patients were assessed. Questionnaires and standardized telephone interviews
were used as follows: For the trainers, practicability was assessed directly after
the TTTP, two to four weeks after the TTTP and after their first self-conducted
EBSIMS-program. For the patients, knowledge and autonomy preferences were
assessed directly before and directly after the patient education program. Six
months after the intervention, participants were asked about relapses and
therapy decisions in case of a relapse. If they did not report at least one relapse

at follow up, they were contacted again after 12 and 18 months.



Results: Recruitment for the implementation study took place at different
institutions in Germany that provide care and health services to people with MS.
18 neurologists were contacted but none agreed to participate. Three out of 16
self-help societies and four out of 13 rehabilitation clinics agreed to participate.
They sent participants to be trained in the TTTP. Reasons for declining
participation were objections against the program’s rationale as well as
organizational or structural difficulties. A total of 31 persons participated in a
TTTP, 11 of them conducted the patient education program during the follow-up.
During the study period, 265 patients participated in a total of 27 EBSIMS
programs. 86% of the trainers were able to accurately describe the main goal of
the EBSIMS-program, 62% of them reported identification with the programs’
objectives, and all of them supported the program’s main goal. Initially, two third
of them rated the TTTP as a good or very good preparation. After their first
patient education program, all rated the TTTP as a good or a very good
preparation. All felt positive about the scope and complexity of the TTTP.
Provided material (presentation slides, moderation cards) were rated as helpful
or very helpful. Participating patients were asked about “the effect of cortisone
in relapse therapy”, “relapse definition” and “probability of efficacy of cortisone in
MS”. Patients” knowledge significantly increased for all three questions. 76% of
participants understood the program’s core message that the current
ambiguous and weak evidence strongly suggests involvement of people with
MS in decision making. Decision autonomy preferences increased significantly.
Within 18 months of follow-up, 148 patients with MS reported at least one
relapse, and 182 relapses in total. Out of these 48 patients, 70% were treated
with high dose, predominantly intravenously applicated corticosteroids. These
were considerably more than in the RCT. Treatment choices were reported as
“autonomous” or as “informed” by about half of the participants. They were
rated as “shared decisions” by 46% of the participants. Less than 10% of
decisions were made by doctors only.

Discussion: A considerable barrier to the program’s implementation found on
institutional’ level was the lack of willingness to transfer the patient education
program into clinical routine. Lack of resources and a critical attitude towards
the study aim were the most mentioned reasons for declining participation.

Critical attitudes mainly related to objections that stressing uncertainties may
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disencourage patients. For the majority of recruited institutions it was not
possible to convince non academic institutions to implement an education
program that aims at improving the decision making process of people with MS.
The program’s critical approach towards routine intravenous Corticosteroid
treatment, which contradicts the widespread daily practice in Germany, has led
to ambivalence about the program’s goals in some of the participants of the
TTTP. For a broad implementation it is necessary to overcome the reported
barriers and to optimise routine care by involving outpatient neurologists. This
study confirms the feasibility of educating trainers by conducting the TTTP. It
facilitates understanding of the core message and identification with the main
goal of the patient education program. Uncertainties of MS-patients during the
education program did not unsettle them. Due to the educational preparation of
the program, trainers were able to handle uncertainties. Results for the “relapse
definition” suggest a revision of this part of the education program.
Understanding of the core message of the program was good. For the future,
improvement of decision autonomy should be a core element of education
programs. After program-participation, patients significantly more often wish an
active role in the decision making process, which supports the main goal of the
program. The number of relapses was comparable between the RCT and this
implementation study. Results concerning therapy decision differed
considerably. Study groups differed considerably in demographic baseline data.
The settings of the education programs differed and local differences in therapy
regimes of neurologists in the study centres could have influenced the results.
External validity was assessed on the level of the trainers as well as on the level
of the patients. Results on the level of patients were compared to the results of
the RCT. In doing so, we differentiated the situation-related validity and the
population-related validity. The validity of the situation we evaluated in
consideration of changes in the education situation by carrying them out by
qualified trainers. The TTTP could qualify the trainers for carrying out the patient
education program within the scheduled time and with the predetermined
content. The validity of the population for the patient education program could
not be evaluated because the program could mainly be offered to MS patients in
neurological rehabilitation centres specialized in MS. Neurological outpatients

could not be educated due to lack of neurologists participating in this study.
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Practice implications: The possibility to implement the patient education
program into the routine care of patients with MS could be demonstrated in this
study. For patients with MS, objective, scientific information is considered to
play an essential role in their personal decision making processes. A paradigm
shift towards more active involvement of patients with MS in decision making
processes is possible. Patient education programs should become a part of

routine care of patients with MS in rehabilitation clinics.



la. Zusammenfassung

Hintergrund: Die Multiple Sklerose (MS) ist eine der haufigsten neurologischen
Erkrankungen, deren Verlauf bei der Mehrzahl der Betroffenen durch akute
Krankheitsschiibe bestimmt wird. Die hoch dosiert intravendse Gabe von
Glukokortikoiden gilt auch im Jahr 2012 noch als Standardtherapie im
Krankheitsschub. Der Nutzen dieser Therapie ist jedoch ungewiss. Eine
Evidenz-basierte informierte Entscheidungsfindung unter Einbeziehung der
Betroffenen ware daher angemessen. Im Rahmen einer vorangegangenen
Dissertationsarbeit wurde in einer randomisiert-kontrollierten Studie (EBSIMS,
Evidence-Based Self-Management in MS) ein Patienten-Schulungsprogramm
und eine dazu gehdrige Informationsbroschire entwickelt und evaluiert. Die
Wirksamkeit des Schulungsprogramms wurde nachgewiesen, das Schulungs-
programm fuhrt zu héherer Entscheidungsautonomie der Betroffenen und zu
signifikanten Verédnderungen in den Therapieentscheidungen. Die Aufnahme
des Schulungsprogramms in die Regelversorgung von MS-Betroffenen ist damit
begrindet. Die hier vorliegende Arbeit beschreibt die Entwicklung,
Durchfihrung und Evaluation der Implementierung des Schulungsprogramms in
die Versorgung von MS-Betroffenen.

Ziel: Zur Verbesserung der Regelversorgung von MS-Betroffenen erfolgte im
Rahmen der hier vorgelegten Arbeit die Implementierung des oben
beschriebenen Schulungsprogramms fir MS-Betroffene in verschiedenen MS-
Schwerpunkteinrichtungen in Deutschland.

Methode: Die Implementierung erfolgte durch die Ausbildung von Angehdrigen
aus Gesundheitsfachberufen als Multiplikatoren durch ein achtstindiges Train-
The-Trainer-Programm (TTTP). Fur das Programm wurde ein Curriculum mit
den folgenden Komponenten entwickelt: 1. Einfihrung in das Konzept der
Evidenz-basierten Entscheidungsfindung; 2. Inhaltliche Vorbereitung auf eine
Hospitation  einer  Betroffenenschulung; 3. Hospitation an  einer
Betroffenenschulung; 3. Inhaltliche und didaktische Nachbereitung. Sowohl fur
die Betroffenenschulung als auch das TTTP wurden detaillierte
Moderationskartensatze entwickelt bzw. optimiert, um eine standardisierte

Durchfihrung der Schulungen zu gewahrleisten. Die Evaluation hat auf der



Multiplikatorenebene zu inhaltlicher und formaler Eignung des TTTP direkt nach
der Multiplikatorenschulung, nach ca. sechs Wochen und nach Durchfiihrung
einer Betroffenenschulung durch einen Multiplikator stattgefunden. Auf der
Ebene der MS-Betroffenen hat eine Evaluation zu den Endpunkten
Wissenszuwachs und Autonomiewunsch direkt vor und direkt nach einer
Betroffenenschulung sowie zum Endpunkt Therapieentscheidung im
Krankheitsschub nach sechs, zwo6lf und achtzehn Monaten nach
Betroffenenschulung stattgefunden.

Ergebnisse: Die Rekrutierung zur Studienteilnahme hat in verschiedenen
Versorgungsstrukturen fur MS-Betroffene stattgefunden: Von 18 neurologischen
Schwerpunktpraxen war keine zur Teilnahme bereit, von 16 Landesverbanden
der Deutschen Multiple Sklerose Gesellschaft (DMSG) haben drei an einem
TTTP teilgenommen, von 13 Schwerpunkt- und Rehabilitationskliniken haben
vier an der Studie teilgenommen. Die Evaluation der Grunde fur eine Absage
hat sowohl inhaltliche, als auch organisatorische Bedenken ergeben. Es wurden
31 Multiplikatoren aus verschiedenen Gesundheitsfachberufen ausgebildet, 11
davon fuhrten im Anschluss eigenstandig Betroffenenschulungen durch. Es
wurden 265 MS-Betroffene in 27 Schulungen fortgebildet. Auf Multiplikatoren-
ebene konnten folgende Ergebnisse festgestellt werden: 86% der
Multiplikatoren waren in der Lage, die Kernbotschaft der Betroffenenschulung
richtig wiederzugeben, 62% gaben an, sich ganz bzw. Uberwiegend mit dem
Schulungsinhalt zu identifizieren, alle Multiplikatoren gaben an, sich mit dem
Schulungsziel zu identifizieren. Zwei Drittel der Multiplikatoren fihlten sich
durch das TTTP gut bis sehr gut auf die Durchfiilhrung eigener Schulungen
vorbereitet. Die Grinde der Multiplikatoren, die im Anschluss keine
Betroffenenschulungen durchfiihrten, waren vielfaltig. Nach Durchfihrung einer
eigenen Betroffenenschulung gaben alle Multiplikatoren an, sich durch das
TTTP inhaltlich gut bis sehr gut auf die Durchfiihrung einer eigenen Schulung
vorbereitet gefuhlt zu haben und beurteilten den zeitlichen und inhaltlichen
Aufwand der Schulung dem Schulungsziel angemessen. Die zur Verfiigung
gestellten Hilfsmittel (Moderationskartchen, Prasentationsfolien etc.) wurden als
ziemlich bis sehr hilfreich beurteilt. Auf der Ebene der MS-Betroffenen konnten

folgende Ergebnisse festgestellt werden:
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Die Uberprifung des Wissenszuwachses zu den Aspekten ,Wirkung von
Kortison®, ,Schubdefinition* und ,Wahrscheinlichkeit des Nutzens von Kortison®
ergab einen signifikanten Zuwachs zu allen drei Aspekten. Die Mehrheit der
Teilnehmer (76%) hat die Kernaussage der Schulung verstanden, dass die
uneindeutige beziehungsweise schwache Evidenz zur Wirksamkeit der
intravendsen Kortisonsto3therapie im Schub fir eine Verantwortungs-
Ubernahme bei Therapieentscheidungen von Seiten des Betroffenen spricht.
Die Teilnahme an einer Betroffenenschulung fuhrte zu einer signifikanten
Erhdhung der Autonomie-Préaferenzen beziglich eines Therapiemanagements
im Krankheitsschub. Innerhalb von 18 Monaten Nachbeobachtungszeit wurden
von 148 MS-Betroffenen mindestens ein Schub berichtet, insgesamt 182
Schibe. Von diesen Schiuben wurden 70% mit hoch dosiertem, Gberwiegend
intravenos verabreichtem Kortison behandelt, deutlich mehr als in der zuvor
durchgefuihrten randomisiert kontrollierten Studie. Befragt nach der
Entscheidungsautonomie gab knapp die Hélfte aller Betroffenen mit mindestens
einem Schub an, sich fur eine aktive Rolle im Entscheidungsprozess
entschieden zu haben, 46% der Betroffenen entschieden gemeinsam mit dem
Arzt, in weniger als 10% der Entscheidungen lag ein paternalistisches Vorgehen
vor.

Diskussion: Eine wesentliche Barriere fur die Implementierung des
Betroffenen-Schulungsprogramms stellte auf institutioneller Ebene die fehlende
Bereitschaft der Institutionen dar, die Schulungen in die Regelversorgung von
MS-Betroffenen aufzunehmen. Diese wird von den Institutionen sowohl
inhaltlich beispielsweise mit Sorge um die Verunsicherung von Patienten als
auch organisatorisch beispielsweise mit fehlender Zeit begrindet. In der
Mehrheit der angefragten Institutionen ist es nicht gelungen, Vorbehalte gegen
den Gedanken auszuraumen, dass zur Verbesserung des Entscheidungs-
prozesses von MS-Betroffenen ein durch nichtarztliches Personal
durchgefiihrtes Schulungsprogramm geeignet sei. Der kritische Ansatz des
Schulungsprogramms steht der Regelversorgung in Deutschland mit hoch
dosiertem Glukokortikoid im Schub gegeniber und hat bei einem Teil der
potentiellen Multiplikatoren zu mangelnder Uberzeugung gegenuiber dem

Schulungsprogramm gefihrt.
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Fur eine breite Implementierung ist es erforderlich, aufgeftihrte Barrieren zu
Uberwinden, und niedergelassene  Neurologen in  Prozesse der
wissenschaftlichen Weiterentwicklung der Regelversorgung einzubinden. Auf
der Multiplikatorenebene konnte nachgewiesen werden, dass die Ausbildung
von Multiplikatoren durch ein TTTP machbar ist. Die Evaluation auf der
Multiplikatorenebene lasst den Schluss zu, dass das TTTP geeignet war, fur die
Mehrheit der Multiplikatoren ein Verstandnis der Kernbotschaft und eine
Akzeptanz des Schulungsziels zu schaffen. Die Unsicherheiten auf Seiten der
Betroffenen, die im Verlauf der Schulungen deutlich wurden, wurden nicht als
verstorend empfunden und konnten durch die didaktische Vorbereitung im
TTTP aufgefangen werden. Eine Evaluation auf der Ebene der Betroffenen gibt
Anlass zu Uberlegungen, ob die Schulungseinheit zum Schub optimiert werden
kann. Das Verstandnis der Kernbotschaft ist hoch. Zufrieden stellend ist das
Verstandnis  fur  die  Verantwortungsubernahme  auf  Grund  der
wissenschatftlichen Datenlage. In zukiinftigen Schulungen ist darauf zu achten,
dass das Zel der Schulung, die Unterstitzung und Starkung der
Entscheidungsautonomie, noch klarer formuliert wird. Der Wunsch nach einer
starkeren Beteiligung an Therapieentscheidungen wurde durch die Schulung
signifikant erhoht, dieses Ergebnis bestétigt ein zentrales Ziel der Schulung. Die
Mehrheit der Schulungsteilnehmer berichtete auch bei einer tatsachlich
anstehenden Therapieentscheidung von einer aktiven Rolle im Entscheidungs-
prozess. Bei vergleichbarer Schubrate ist es in der Implementierungsstudie zu
deutlich anderen Therapieentscheidungen gekommen, als in dem RCT. Die
Untersuchungsgruppen waren jedoch nur eingeschrankt vergleichbar, sowohl
bezuglich der demographischen Daten, als auch im Setting der durchgefiihrten
Schulungen. Zu bertcksichtigen sind auch lokale Unterschiede in den
Behandlungsstrategien der behandelnden Neurologen in den verschiedenen
Studienzentren. Insgesamt wird der Implementierungserfolg durch Ausbildung
von Multiplikatoren wie folgt beurteilt: Zur Uberprifung der externen Validitat
wurden neben der Uberprifung der Machbarkeit der Implementierung mittels
Ausbildung von nichtarztlichen Multiplikatoren auch Endpunkte zu den
Teilnehmern der Betroffenenschulungen erhoben, und mit den Ergebnissen

des RCT zu gleichen Endpunkten verglichen.
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Differenziert werden sollte hiermit zwischen der Beurteilung der
Situationsvaliditat und der Populationsvaliditat. Die Situationsvaliditat wurde in
vorliegender Studie in Hinblick auf die Veranderung der Schulungssituation
durch den Einsatz von Multiplikatoren untersucht und hat gezeigt, dass durch
das untersuchte TTTP geschulte Multiplikatoren die Schulung in vorgesehenem
Maf3, sowohl inhaltlich als auch zeitlich durchfihren kénnen. Die
Populationsvaliditat der Betroffenenschulung konnte nicht nachgewiesen
werden, da die Betroffenenschulungen im Wesentlichen fir MS-Betroffene
stattgefunden haben, die sich in stationaren Rehabilitationseinrichtungen
aufhielten, nicht bertcksichtigt wurden MS-Betroffene, die sich in Praxen
niedergelassener Neurologen behandeln liel3en.

Fazit: Die Ubertragbarkeit der Patientenschulung in die Versorgungspraxis von
MS-Betroffenen konnte in der vorliegenden Studie nachgewiesen werden. MS-
Betroffene beurteilen die wertfreie Prasentation von wissenschatftlichen
Informationen als Moglichkeit, aktiv an ihren personlichen Entscheidungs-
prozessen teilzunehmen. Ein Paradigmenwechsel in Richtung vermehrter
Beteiligung von MS-Betroffenen an Entscheidungsprozessen ist mdoglich,
Patientenschulungsprogramme sollten in den Versorgungsalltag zum Beispiel

von Rehabilitationseinrichtungen fir MS-Betroffene aufgenommen werden.
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1. Einleitung und Hintergrund

Die Multiple Sklerose (MS) st eine der haufigsten neurologischen
Erkrankungen des jungen und mittleren Erwachsenenalters. Der Verlauf wird
bei der Mehrzahl der Betroffenen® durch akute Krankheitsschiibe bestimmt (1).
Betroffene haben das ethische Recht auf vollstindige und ausgewogene
Informationen zu ihrer Erkrankung und den vorgesehenen medizinischen
MalRnahmen auf Basis wissenschaftlicher Evidenz um informierte
Therapieentscheidungen treffen zu kénnen. Chronisch erkrankte Menschen
haben den Wunsch, aktiv an Entscheidungen teilzunehmen (2, 3). Die hoch
dosiert intraventse Gabe von Glukokortikoiden im akuten Schub gilt auch im
Jahr 2012 noch als Standardtherapie (4). Der Nutzen dieser Therapie ist jedoch
ungewiss (5, 6). Eine Evidenz-basierte informierte Entscheidungsfindung unter
Einbeziehung der Betroffenen ware daher angemessen. Im Rahmen einer
vorangegangenen  Dissertationsarbeit an der Universitat Hamburg,
Gesundheitswissenschaften wurde in einer randomisiert kontrollierten Studie
(EBSIMS, Evidence-Based Self-Management in MS) ein Patientenschulungs-
programm und eine dazu gehdrige Informationsbroschire entwickelt und
evaluiert (7, 8). Das Schulungsprogramm stellt einen Teil eines modular
aufgebauten, umfangreichen Schulungsprogramms fir MS-Betroffene zu
verschiedenen Aspekten der MS dar. Alle Module muissen als komplexe
Interventionen verstanden werden und wurden demzufolge auch nach
entsprechenden methodischen Verfahren entwickelt und evaluiert. Zentrale
Inhalte  des  Patientenschulungsprogramms  sind:  Darstellung  der
wissenschaftlichen Daten zur Bedeutung von Schiben; Informationen zu
Nutzen, fehlendem Nutzen und Schaden der Kortisontherapie; Reflexion
eigener Erfahrungen sowie madglicher Entscheidungs- und Handlungswege. Die
Wirksamkeit des  Schulungsprogramms  wurde nachgewiesen, das
Schulungsprogramm fuhrt zu héherer Entscheidungsautonomie der Betroffenen

und zu signifikanten Veranderungen in den Therapieentscheidungen (8).

1 7ur besseren Lesbarkeit wird im folgenden Text die mannliche Form fiir beide Geschlechter
verwendet.



Diese Ergebnisse, zusammen mit dem Wunsch von MS-Betroffenen, eine
aktive Rolle in Therapieentscheidungen zu spielen, begriinden eine bundes-
weite Implementierung des Schulungsprogramms. Die vorliegende Arbeit
beschaftigt sich mit der Implementierung eines bestehenden Schulungs-
programms zum Umgang mit Krankheitsschiben fir Menschen mit Multipler
Sklerose. Zum besseren Verstandnis werden in der Arbeit auch
vorangegangene Phasen der Entwicklung und Evaluation derselben
zusammengefasst erlautert.

In Kapitel 1 wird zunachst ein Uberblick tiber die Erkrankung Multiple Sklerose
gegeben. Es folgt eine Einfihrung in das Thema Entscheidungshilfen, zu
welchen auch Schulungsprogramme gerechnet werden. Um die vorliegende
Studie auch methodisch in ein Gesamtprojekt einordnen zu kdénnen, wird im
Anschluss der Begriff der komplexen Interventionen bzw. die Entwicklung und
Evaluation derselben erlautert. In Kapitel 2 werden die Entwicklung des
Schulungsprogramms und die Uberprifung desselben im Rahmen einer
randomisiert kontrollierten Studie (RCT) beschrieben. Diese Schritte erfolgten
bereits im Vorfeld im Rahmen einer anderen Dissertationsarbeit und werden
daher nur kurz und so weit beschrieben, als dass das Verstandnis fir die
Implementierung hergestellt wird. Es erfolgt eine Ubersicht (iber die Ergebnisse
der Wirksamkeitsstudie, diese werden in einem spateren Kapitel erneut
aufgegriffen. In Kapitel 3 erfolgt die Darstellung der Implementierung des
Schulungsprogramms. Es werden generierte Hypothesen zur Implementier-
barkeit und die daraus resultierenden Fragestellungen beschrieben,
nachfolgend werden methodische Aspekte zur Erhebung und Evaluation der
Daten erlautert. Es erfolgt die Darstellung der Rekrutierungsbemihungen als
ein wesentlicher Teil eines Implementierungsvorhabens in eine Versorgungs-
struktur. Weiterhin werden die Entwicklung eines Curriculums zur Ausbildung
von Multiplikatoren sowie die Entwicklung von neuem Schulungsmaterial bzw.
die Uberarbeitung des bereits aus den Vorstudien vorhandenen Materials
dargestellt. Schlie3lich erfolgen in Kapitel 4 die Darstellung der Ergebnisse
sowie der Vergleich mit den Ergebnissen der randomisiert-kontrollierten Studie
und in Kapitel 5 die Diskussion der Ergebnisse unter Betrachtung der

Machbarkeit sowie der internen und externen Validitat.



1.1 Multiple Sklerose (MS)

1.1.1 Epidemiologie, Anatomie und Pathophysiologie
Die Multiple Sklerose ist eine der haufigsten neurologischen Erkrankungen des

jungen und mittleren Erwachsenenalters. Weltweit sind ca. 2,5 Millionen
Menschen betroffen (9). Fur die deutsche Bevdlkerung wird eine Pravalenz von
ca. 149 Erkrankten pro 100.000 Einwohner (122.000 Betroffene) berichtet.
Frauen sind ungefahr doppelt so haufig betroffen wie Manner (10). Das
Erkrankungsalter liegt normalerweise in der dritten bis vierten Lebensdekade
(9). Die MS ist eine degenerative Autoimmunerkrankung des Zentral-
nervensystems (ZNS). Sie ist gekennzeichnet durch multiple disseminierte
demyelinisierende Entzindungsherde in der weif3en Substanz von Gehirn und
Ruckenmark. Durch einen narbigen Umbau der betroffenen Areale entstehen
sklerotische Plaques. In frihen Phasen der Lasionenbildung infiltrieren
zunachst Entzindungszellen das perivaskulare Gewebe und zerstéren das
Myelin beziehungsweise die Oligodendrozyten, welche fir die Myelinbildung
zustandig sind. Die Axone bleiben zunachst erhalten, eine Remyelinisierung ist
nach Riickgang des entziindlich bedingten Odems mdglich, erfolgt jedoch nicht
grundséatzlich bzw. vollstandig. In einer spateren Phase nimmt die Anzahl der
Oligodendrozyten ab, eine Remyelinisierung kann nur noch eingeschrankt
stattfinden. Durch die teilweise oder vollstandige Zerstérung der Myelinscheiden
der Nervenzellen wird die so genannte ,Isolierung” der Nervenfasern zerstort.
Es kann zu einer Verzogerung oder Unterbrechung der saltatorischen
Reizweiterleitung kommen. Eine Reizweiterleitung kann auch ephaptisch, also
zwischen zwei benachbarten ladierten Nervenfasern, oder retrograd verlaufen
und zu paroxysmal auftretenden Symptomen fiihren, haufig getriggert durch
Bewegung oder BerUhrung (11). Eine Entladung kann spontan erfolgen.
Ladierte Nervenfasern weisen eine erhohte Empfindlichkeit gegenuber
Bewegung und Warme auf (1). Weiterhin kommt es zu neurodegenerativen
Prozessen, es werden in der Folge auch die Axone selbst geschéadigt. Die
Lasionen koénnen zeitlich und ortlich unabhangig voneinander und an
verschiedenen Strukturen des ZNS auftreten und neuronale Ausfélle

verursachen.
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1.1.2 Atiologie
Bis heute konnte keine eindeutige Ursache fir die Multiple Sklerose identifiziert

werden. Angenommen wird, dass genetische Faktoren sowie Umwelteinflisse
zu einer T-Lymphozyten vermittelten Autoimmunreaktion gegen Markscheiden-
antigene des ZNS fuhren (1). In einer Reihe von Studien wurden Hinweise fir
eine genetische Disposition gefunden (9, 12-14). Weitere mdgliche Risiko-
faktoren wie beispielsweise eine Infektionen mit dem Epstein-Barr-Virus im
Kindesalter werden diskutiert (15, 16). Tatséachlich scheint die Erkrankung nicht

abhangig von der Auspragung eines einzelnen Gens, sondern polygen zu sein.

1.1.3 Symptome und pathophysiologischer Kontext
Die Symptome der MS sind sowohl in ihrer Auspragung als auch in der

Lokalisation und der Qualitat der Einschrankungen vielgestaltig. Sie hangen
direkt von der Lokalisation der gestorten Reizweiterleitung durch den
beschriebenen pathophysiologischen Prozess an den Markscheiden ab. Sie
kdnnen sowohl zeitlich als auch 6rtlich unabhangig voneinander auftreten. Ab-
und Umbauprozesse im Grol3-, Zwischen- und Mittelhirn (Cerebrum) kénnen zu
folgenden Symptomen fuhren: Motorische und sensorische Einschrankungen,
affektive, meist depressive Storungen, kognitive Einschrankung, selten
Epilepsie. Eine Beteiligung der Sehnerven (nervus opticus) mit z.B. einseitigen
Sehstdrungen bis hin zum kompletten Visusverlust ist haufig als Frihsymptom
zu beobachten (9). Ab- und Umbauprozesse im Kleinhirn und Hirnstamm
(Cerebellum, Pons) kénnen zu Stérungen der Augenmotorik, Schluck- und
Sprachstérungen, Disarthrie, Gleichgewichtsstérungen, Schwindel, Gangataxie
und Tremor fuhren. Auch das Ruckenmark ist von Ab- und Umbauprozessen
regelmanig betroffen, dies kann zu Stérungen von motorisch, sensorisch und
auch autonom innervierten Funktionen fuhren. Sensibilitatsstérungen
entsprechend der Entmarkungsherde werden als haufiges Frihsymptom
beobachtet. Weitere Symptome sind Schwache, Steifigkeit, schmerzhafte
Spastiken, Paresen, Blasenfunktionsstérungen, Darmentleerungsstérungen,
erektile Impotenz (9). Neben den oben beschriebenen Symptomen gibt es
weitere, welche nicht mit sichtbaren Lasionen in Verbindung gebracht werden
konnen: Schmerzen, Fatigue, eine MS-typische gesteigerte korperliche und

psychische sowie kognitive Ermudbarkeit, eine gesteigerte Empfindlichkeit
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gegeniber Temperaturerhéhung und Bewegung. DarUber hinaus spielen auch
psychische Faktoren eine grol3e Rolle im Krankheitsgeschehen.

Der Verlauf der Erkrankung birgt viele Unsicherheiten. Die Diagnosestellung
passiert haufig Uber einen langeren Prozess, individuelle Aussagen uber den
wahrscheinlichen Krankheitsverlauf sind kaum zu treffen. Therapieansatze sind
zum Teil komplex und die Entscheidung fir einen Einstieg in eine Therapie
schwierig zu treffen. Die mit der Erkrankung einher gehenden
Beeintrachtigungen konnen sehr unterschiedlich ausgepréagt sein. Etwa ein
Viertel der Betroffenen erfahren im Verlauf der Erkrankung zu keiner Zeit
Einschrankungen in den Aktivitdten des taglichen Lebens, es kdnnen Jahre bis
Jahrzehnte vergehen, bevor eine Gehhilfe benétigt wird (17). Dem gegenuber
sind ca. 15 Prozent der Betroffenen innerhalb kurzer Zeit schwer beeintrachtigt
(9). Eine soziale Veradnderung ist wahrscheinlich, die Quote der frihzeitig
berenteten Betroffenen ist hoch (18).

1.1.4 Quantifizierung von Symptomen
Ein gebrduchliches Instrument zur Quantifizierung von MS-bedingten

Beeintrachtigungen ist die Expanded Disability Status Scale (EDSS) nach
Kurtzke (19, 20). Beurteilt wird der Grad der Behinderung in acht funktionellen
Systemen (Pyramidenbahn, Kleinhirn, Hirnstamm, Sensorium, Blasen- und
Mastdarmfunktionen, Sehfunktionen, zerebrale Funktionen, Andere). Verwendet
wird eine EDSS-Skalierung von null (keinerlei Beeintrachtigung) bis zehn (Tod
durch MS).

1.1.5 Verlaufsformen der MS
Die Multiple Sklerose auf3ert sich in unterschiedlichen Verlaufsformen.

Ublicherweise erfolgt eine klinische Einteilung nach Lublin & Reingold (21) in
eine schubformig-remittierende MS (relapsing remitting MS, RRMS), eine
primar-chronisch progressive MS (primary progressive MS, PPMS) und eine

sekundar-chronisch progressive MS (secondary progressive MS, SPMS).

Die RRMS ist mit ca. 85% aller Falle die haufigste Form. Die Erkrankung erfolgt
schubweise. Ein Krankheitsschub ist definiert als eine Episode subakuter
Verschlechterung von neuen bzw. bereits bekannten klinischen Symptomen

Uber einen Zeitraum von mehr als 24 Stunden (22).
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Die Dauer eines Schubes betragt meist einige Tage bis wenige Wochen. Bei
schubférmigem Verlauf liegt die jahrliche Schubrate bei 0,5 — 1, mit fortschrei-
tender Dauer der Erkrankung erfolgt eine Abnahme der Schubrate (23). Zur
Abgrenzung aufeinander folgender Schiibe als unabhangige Ereignisse ist ein
Mindestabstand von 30 Tagen definiert (24, 25). Es folgt eine teilweise oder
vollstindige Remission der Beschwerden. Hiervon abzugrenzen sind so
genannte Pseudoschibe, definiert als voribergehende Verschlechterung
klinischer Symptome im Rahmen einer Temperaturerhéhung (Uhthoff-
Phanomen) oder infektassoziiert. Fur einzelne Faktoren wie beispielsweise eine
virale Infektion mit dem Eppstein-Barr-Virus wird ein Einfluss auf die
Wahrscheinlichkeit eines Schubgeschehens vermutet (15).

Eine weitere Form ist die so genannte benigne Verlaufsform der MS. Die
Betroffenen entwickeln nach der ersten Manifestation Jahrzehnte lang nur
leichte oder keine Beeintrachtigungen. In der Literatur wird die benigne MS
haufig mit einem EDSS-Wert von < 3 nach zehn Jahren MS definiert (27).

Die PPMS st gezeichnet durch eine von Erkrankungsbeginn an stetige
Zunahme der Beeintrachtigungen. Im Verlauf konnen Phasen des Stillstandes,
so genannte Plateaus oder auch eine leichte Besserungen der Beschwerden
auftreten. Bei ca. 40% der Betroffenen kommt es im primar- oder sekundéar-
progressiven Verlauf der MS zu aufgelagerten Schiben (23). Ein hoheres
Erkrankungsalter erhdht die Wahrscheinlichkeit eines priméar progressiven
Verlaufes (17, 28).

Die SPMS wird definiert als ein initial schubférmiger Verlauf, tbergehend in eine
stetige Zunahme der Beeintrachtigungen, zum Teil begleitet von zusatzlichen
Schiben. In etwa 65% der Félle geht die RRMS in die sekundar progrediente

Verlaufsform tber (1).

13



1.1.6 Diagnostik

Als Grundlage fiur die Diagnosestellung dient die zuletzt 2005 Uberarbeitete
Fassung der McDonald-Kriterien (29). Hauptkriterium zur Diagnosestellung von
MS sind das Vorliegen von Schiben und der Nachweis von Lasionen im ZNS
durch Bildgebende Verfahren. Dabei spielt sowohl die raumliche, als auch die
zeitliche Dissemination der Lasionen eine Rolle. Diese missen nicht zwingend
mit neuen klinischen Symptomen vergesellschaftet sein, tatsachlich sind 15-mal
haufiger neue Lasionen feststellbar, als neue klinische Symptome (9). Weiterhin
werden zur Diagnostik und Verlaufskontrolle laborchemische Untersuchungen
im Blut (allgemeine Entziindungsparameter) und Liquor (Antikérpersynthese mit
Nachweis oligoklonaler Banden) sowie neurophysiologische Untersuchungen
(z.B. Untersuchung der visuell und somatosensorisch evozierten Potentiale)
durchgefiihrt. Da eine Vielzahl anderer Erkrankungen &hnliche Symptome
hervorrufen kdnnen, kénnen weitere differentialdiagnostische Untersuchungen
erforderlich werden. Seit 2001 ist die Diagnose mit Hilfe der
Magnetresonanztomographie (MRT) ohne das Auftreten eines zweiten Schubes
maoglich (22) (Abbildung 1), was die Gefahr von falsch-positiven Diagnosen und
Ubertherapien erhoht (30).

One or more First clinical Subsequent clinical Paraclinical data
episodes? episode episode
Two

1 site affected Different sites affected Not required
Il: 1 site affected Same site affected Lesions disseminated in space on MRI
(if CSF positive, MRI criteria less rigorous)
One
=2 sites affected None Lesions disseminated in time on MRI
:: 1 site affected None Lesions disseminated in space on MRI

(if CSF positive, MRI criteria less rigorous)

AND
Lesions disseminated in time on MRI
|:> Insidious progression None Positive CSF
suggestive of AND
Progressive multiple sclerosis Lesions disseminated in space on MRI
from onset (if VEP abnormal, MRI criteria less rigorous)
AND
Lesions disseminated in time on MRI
OR

continued progression for 1 year

Abbildung 1: Diagnosekriterien der Multiplen Sklerose (9)
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1.1.7 Prognose
Der Krankheitsverlauf der MS ist sehr variabel, derzeit ist es kaum maoglich,

eine Prognose Uber den Verlauf der Erkrankung zu stellen. Vorliegende Studien
beziehen sich bei der Beurteilung der Schwere der Erkrankung meist auf den
EDSS bzw. die Lange der mdglichen Gehstrecke von Betroffenen. Ein weiteres
Kriterium ist der Ubergang der schubférmigen Erkrankungsform in eine
sekundar progrediente. Uber den so genannten benignen Verlauf der
Erkrankung gibt es sehr unterschiedliche Studienergebnisse. Bis zu 15% der
Erkrankten sind allerdings auch innerhalb kurzer Zeit schwer beeintrachtigt (9).
Verschiedene Faktoren werden einem ungunstigeren Krankheitsverlauf
zugeordnet, so zum Beispiel motorische Beeintrachtigungen eher als
sensorische, oder haufige und verlangerte Schibe mit inkompletter
Ruckbildung von Beeintrachtigungen zu Beginn der Erkrankung. Als
zuverlassigster Vorhersagefaktor fur einen ungunstigen Verlauf ist der Beginn

einer progredienten Erkrankungsphase (9).

1.1.8 Therapie
Die Multiple Sklerose zahlt auch heute noch zu den chronischen, nicht

heilbaren Erkrankungen. Festgelegte Therapieziele dienen daher der
Verbesserung der Situation von erkrankten Menschen, entsprechende Ziele
werden auf verschiedenen Ebenen formuliert: Im schubférmigen Verlauf soll
eine Reduktion der Schubh&aufigkeit und der bleibenden Beeintrachtigungen
nach Abklingen des Schubes erreicht werden. In allen Verlaufsformen sind
weitere Therapieziele die Linderung von Symptomen und das Verhindern der
Erwerbsunfahigkeit auf Grund der Erkrankung. Die Unabhangigkeit des
Betroffenen im Alltag soll so lange wie mdgliche erhalten werden, ebenso wie
die bestmdglich erreichbare Lebensqualitat. Im deutschsprachigen Raum
werden Therapien ublicherweise entsprechend der Therapieempfehlungen der
Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften
e.V. (AWMF) durchgefihrt. Die Leitlinie ,Diagnostik und Therapie der Multiplen
Sklerose” (4) ist eine S2e-Leitlinie, das heil3t, ein Arbeitsergebnis einer
reprasentativ. . zusammengesetzten Expertengruppe von Fachgesellschaften,
welche in einem Konsensverfahren unter Bertcksichtigung einer formalen

Evidenz-Recherche eine Empfehlung erarbeitet hat.
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Die Leitlinie liegt in einer aktuell Uberarbeiteten Fassung von 04/2012 vor, die
Gultigkeit wird bis zum 12/2014 angegeben (4).

Die Leitlinie unterscheidet drei Therapieansatze:

1. Schubtherapie

2. Basistherapie

3. Eskalationstherapie

Im weiteren Verlauf der Arbeit wird im Wesentlichen nur auf die Schubtherapie

eingegangen.

Nach gesicherter Diagnose eines Schubes wird eine Therapie empfohlen,
hierzu heildt es in der oben genannten Leitlinie in Kapitel 5.1, S.11: ,Die
Behandlung des akuten MS-Schubes mit Glukokortikosteroiden (GKS) ist als
etablierter Therapiestandard anzusehen.” Zur Wirksamkeit von Glukokortiko-
iden heil3t es in Kapitel 5.1, S.12: ,Zur Frage der therapeutischen Wirksamkeit
liegen mehrere, allerdings methodisch limitiert verwertbare Studien der Klasse-
I-Evidenz [...] vor. Wahrend die Effekte der intravendsen GKS-Pulstherapie auf
eine raschere Symptomrickbildung im Rahmen des MS-Schubes konstant
belegt sind, gibt es aktuell keine ausreichenden Hinweise dafir, dass die i.v.
GKS-Pulstherapie einen Einfluss auf die Langzeitprognose funktioneller
Beeintrdchtigungen der MS hat.“ Auch die Frage der Dosierung und
Applikationsart wird in der aktualisierten Fassung etwas kritischer gesehen als
in der Vergangenheit, so heif3t es in Kapitel 5.1, S.12: ,Nicht klar definiert sind
nach wie vor die effektivste Dosis sowie die erforderliche Therapiedauer und -
haufigkeit. In den publizierten Studien wurden verschiedene Dosierungen und
Applikationsformen eingesetzt, wobei sich die intraventése GKS-Hochdosis-
behandlung (,i.v. GKS-Pulstherapie”, ,i.v. GKS-Stol3therapie”) als therapeu-
tischer Standard im deutschsprachigen Raum durchgesetzt hat. Vorzugsweise
wird MP (500-1000 mg/d, 3-5 Tage) in der Regel morgens als Einzeldosis in
einer Kurzinfusion (30-60 Minuten) gegeben. [...]. Eine orale Ausschleichphase
fur maximal 10-14 Tage ist individuell nach GKS-Vertraglichkeit, in Abh&ngigkeit
von der bestehenden Sekundarprophylaxe und besonders bei Patienten mit
noch nicht ausreichender Symptombesserung zu erwagen.”

Die Applikationsform der oralen Einnahme wird weiterhin in der Leitlinie nicht
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als gleichwertige Alternative gesehen, in Kapitel 5.1, S.12-13 heil3t es: ,In
Ausnahmefallen, in denen eine intravendse Applikation nicht moglich ist, kommt
die orale Hochdosistherapie mit 500 mg MP pro Tag Uber 5 Tage in Betracht.”
Bei therapierefraktarer Schubsymptomatik wird in Kapitel 5.1, S.13 folgende
Eskalationstherapie empfohlen: ,[...] nach der i.v. GKS-Pulstherapie kann die
Initialtherapie Uber die Ubliche Dauer von 3-5 Tagen bis zu maximal 10 Tagen
ggf. mit einer hoher dosierten Applikation gegenuber der Standarddosierung
(500-1000 mg MP) fortgesetzt werden. Bleiben die Symptome des Schubes
auch innerhalb von 2 Wochen nach Beendigung der initialen iv. GKS-
Pulstherapie funktionell beeintrachtigend, so sollte auf der Basis der
detaillierten MSTKG-Empfehlungen von 2002 umgehend die Eskalations-
therapie mit ultrahochdosierten i.v. GKS (z.B. 5 x 2000 mg MP taglich tber 5
Tage) initiiert werden.” Zu den Nebenwirkungen von Glukokortikoiden wird in
Kapitel 5.1, S.13 die Anwesenheit eines Arztes bei der i.v. GKS-Pulstherapie
auf Grund der ,...mdoglicherweise bedrohliche[n] Nebenwirkungen...” als
erforderlich beschrieben. Zu der Frage nach oraler Applikation als Alternative
wird keine Stellung genommen.

Auf weitere Therapieempfehlungen bei schweren protrahierten Verlaufen, wie
beispielsweise die Plasmapherese oder eine frilhzeitige immunsuppressive

Behandlung wird an dieser Stelle nicht weiter eingegangen.

In Kapitel 1.2, S.3 der Leitlinie (4) werden folgende Ziele fir dieselbe genannt:
»Ziel dieser Leitlinie ist eine Optimierung der Behandlung von Schiiben und
Symptomen der MS sowie der Verlaufsmodifizierenden Sekundarprophylaxe.”
Im Vergleich zu Vorversionen der Leitlinie werden keine weiteren Ziele
ausgefuhrt. Insbesondere die Beteiligung von Betroffenen an Therapie-
entscheidungen und die damit verbundenen notwendigen Mal3nahmen, wie
zum Beispiel Patienteninformationen, Entscheidungshilfen oder
Schulungselemente finden in der Leitlinie keine Erwahnung. Die
Therapieempfehlungen der Leitlinie zum Umgang mit Schiben, sowohl bei
Erstmanifestation, als auch im Verlauf der Erkrankung werden sehr eindeutig in

Richtung medikamentdse Behandlung gegeben.
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1.1.9 Aktueller wissenschaftlicher Stand zur Schubtherapie
Ein formuliertes Ziel der Leitlinienempfehlungen ist die Optimierung der

Behandlung von Schiben. Dies ist zunachst eine eher unspezifische
Formulierung. Im Zusammenhang mit Schiben kdnnen verschiedene Faktoren
eine Rolle spielen: Die Haufigkeit von Schiben pro Jahr, die Dauer eines
Schubes, die Schwere der Beeintrachtigungen wéhrend des Schubes, die
Nachhaltigkeit der aufgetretenen Beeintrdchtigungen nach Ende des Schubes
und der Einfluss einer Therapie auf den langfristigen Verlauf der Erkrankungen.
Auch die Art der Applikation eines Medikaments bei Entscheidung fir eine
medikamentdse Therapie kann eine Optimierung der Behandlung bedeuten. In
Deutschland wird die hochdosierte intraventse Applikation von Kortikosteroiden
als starke Therapie fur jede Art von Exacerbation der MS empfohlen. Diese
Empfehlung beruht auf der Annahme, dass ein entsprechendes Therapieregime
zu weniger schweren Schiben fuhrt. Dieser Annahme gegeniber steht
weiterhin eine erhebliche Ungewissheit beziglich vieler Aspekte der
Schubbehandlung. Im Jahr 2000 wurde bereits ein systematischer Review zur
Wirksamkeit von Kortikosteroiden im Schub erstellt (5). Der Review zeigt, dass
lediglich eine Verkirzung der Schubdauer als Behandlungseffekt einer
hochdosierten Kortikosteroidtherapie in ca. 25% der behandelten Schibe
gesichert ist (5, 6). Unklarheit herrscht bzgl. des am besten geeigneten
Praparates, der Applikationsart und der optimalen Dosierung. Ein langfristiger
Effekt auf den Verlauf der Erkrankung ist umstritten. Die Indikationsstellung
variiert, abhangig von der arztlichen Praferenz, erheblich (31). Weniger schwere
Nebenwirkungen wie Agitation, Schlaflosigkeit und gastrointestinale Symptome
sind haufig, schwere Nebenwirkungen wie Depression oder Thrombose werden
selten berichtet, allerdings wenig mit Zahlen belegt (32). Alternative
Therapieentscheidungen wie die Einnahme von oralen Kortikosteroiden bei
vergleichbarer Wirkungs- und Nebenwirkungsrate bzw. Pharmakokinetik (33,
34) oder der Verzicht auf eine Therapie mit Kortikosteroiden sind daher
durchaus vertretbar (32, 35), werden bisher in Deutschland jedoch kaum
praktiziert.

Wissenschatftliche Grundlage beziglich der Wirksamkeit von Kortison im Schub
stellte bei der Entwicklung der Patientenschulung im Jahr 2005 das in der

Cochrane-Datenbank publizierte Review von Filippini et al. dar (5).
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Zur Uberprifung der Evidenz wurde die Suchstrategie des Reviews
Ubernommen und ein update der Suche fur den Zeitraum 01.10.2002 bis
31.12.2005 durchgefuhrt. Die Suchstrategie befindet sich in Anhang 1. Bei
Fertigstellung der Arbeit im Jahr 2012 wurde ein erneutes update der
Literaturrecherche durchgefuhrt. Hierdurch ergaben sich keine neuen
wissenschatftlichen Erkenntnisse zur Wirksamkeit von Kortison im Schub, ein
systematischer Review zur Frage der Vergleichbarkeit von oraler und
intravenoser Applikation von Glukokortikoiden im Schub der MS bestatigte die

Gleichwertigkeit der Applikationsformen (35).

1.2 Entscheidungshilfen

Patienten haben das Recht auf Selbstbestimmung beziiglich ihrer eigenen
Krankheits- und Gesundheitsentscheidungen. Sie haben das ethische Recht auf
vollstdndige und ausgewogene Informationen auf Basis wissenschaftlicher
Evidenz um eine informierte Entscheidung treffen zu kénnen (36). Neben dem
ethischen Anspruch gibt es aber auch den Wunsch, aktiv teilzunehmen.
Chronisch kranke Menschen méchten an Therapieentscheidungen partizipieren,
bzw. diese zum Teil sogar autonom treffen (2). Dies gilt auch fir Menschen, die
an Multipler Sklerose erkrankt sind (3). Zwar gibt es zu chronischen
Erkrankungen vielerlei Informationen, so auch zur MS, jedoch erflillen diese in
der Minderheit die erforderlichen Qualitatskriterien (37, 38). Das British General
Medical Council hat bereits 1999 ethische Richtlinien zu Entscheidungs-
prozessen zwischen Patienten und Arzten entwickelt, und im Jahr 2008 noch
einmal Uberarbeitet publiziert (39). Diese erlautern eine ganze Reihe von
Anforderungen an einen Informationsprozess, um dem Patienten eine
informierte Entscheidung zu ermdéglichen. Hierzu gehdren zum Beispiel
Informationen zur Diagnosestellung und Unsicherheiten, die damit verbunden
sind, Informationen zu allen Behandlungsoptionen einschliel3lich der Option,
keine  Behandlung durchzufihren  (natdrlicher  Verlauf), fir jede
Behandlungsoption die Wahrscheinlichkeiten fir die Wirksamkeit, das Auftreten
von Nebenwirkungen sowie Informationen Uber andere Faktoren, die eine
gewahlte Option mdoglicherweise begleiten (Umstellung von Lebens-

gewohnheiten, Kosten etc.).
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Entscheidungshilfen sind Instrumente, die idealerweise all diese Informationen
anbieten, um Patienten bei Entscheidungsprozessen in Gesundheitsfragen zu
unterstitzen (40, 41). Ein Instrument zur Qualitatsbewertung wurde entwickelt
(42). Neben der Prasentation der genannten Fakten dienen Entscheidungs-
hilfen den Nutzern auch zur Klarung und Bericksichtigung von personlichen
Werten. Entscheidungshilfen sind insbesondere dann sinnvoll zu verwenden,
wenn es nicht eine eindeutig beste Therapieoption gibt. Entscheidungshilfen
konnen in verschiedenen Formaten angeboten werden, zum Beispiel in
Broschiren, als interaktive Sofware, aber auch in Form von Schulungs-

programmen.

1.3 Komplexe Interventionen

Entscheidungshilfen in Form von Patientenschulungen zu medizinischen
Therapieentscheidungen sind komplexe Interventionen. Sie kdnnen aus
mehreren Einzelkomponenten bestehen, die miteinander in Beziehung stehen.
Die Wirksamkeit einer komplexen Intervention zu untersuchen benétigt eine
differenziertere methodische Vorgehensweise als eine Evaluation einer
einzelnen Komponente, wie beispielsweise die Gabe eines Medikaments. Es
wurde daher ein mehrphasiges Verfahren zur Entwicklung und Evaluation
komplexer Interventionen entwickelt. Seit 1999 dienen die Vorgaben des
britischen Medical Research Council als Grundlage (43, 44). Die vollstandige
Entwicklung und Evaluation findet entsprechend dieser Vorgaben in flunf
Phasen statt (Abbildung 2):

Phase 0 (préklinisch) dient der Identifizierung bereits vorliegender Evidenz, der
Entwicklung erster Konzepte und der Bildung von Hypothesen beziiglich der
Wirksamkeit der Intervention. In Phase 1 werden einzelne Komponenten der
Intervention beschrieben, eine erste Version der Intervention wird entwickelt,
maogliche Wirkmechanismen und Erfolgsparameter werden exploriert. In Phase
2 wird die Machbarkeit der Intervention getestet und gegebenenfalls modifiziert.
Die Durchfuhrung einer randomisiert kontrollierten Studie wird fur die folgende
Phase vorgesehen, die Bedingungen hierfir werden in Phase 2 exploriert. In
Phase 3 wird die Intervention in einer randomisiert kontrollierten Studie auf ihre

Wirksamkeit getestet.
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In Phase 4 wird die Reproduzierbarkeit, Ubertragbarkeit und Langzeitwirkung
der Intervention evaluiert, also die Implementierung unter tatséchlichen
Feldbedingungen (44).

Die vorliegende Arbeit bezieht sich auf Phase 4 der Evaluation einer
komplexen Intervention, namlich einer Entscheidungshilfe in Form einer

Patientenschulung fur an Multipler Sklerose erkrankte Menschen.
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Abbildung 2: Phasenmodell zur Entwicklung und Evaluation komplexer

Interventionen

2. Vorarbeiten

Entsprechend der im vorhergehenden Kapitel theoretisch erlauterten
Vorgehensweise wurde im Rahmen eines umfangreichen Projektes eine
komplexe Intervention entwickelt und auf seine Wirksamkeit getestet. Das
Projekt wurde durchgefiihrt von dem Institut fir Neuroimmunologie und
Klinische Multiple Sklerose Forschung, Universitatsklinikum Hamburg-
Eppendorf in Zusammenarbeit mit den Gesundheitswissenschaften der
Universitdt Hamburg. Zum Aufbau einer Patientenakademie, welche ein
vollstandiges modularisiertes Informationsprogramm fir MS-Patienten und

deren Angehdrige bereitstellen soll, wurde neben anderen Modulen ein
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Schulungsprogramm zum Schubmanagement bei MS entwickelt.

Ziel des Moduls war es, eine patientengerechte Vermittlung aktueller,
evidenzbasierter Informationen mittels Schulungen und Informationsmaterialien
anzubieten, um eine aktivere Rolle von MS-Patienten im medizinischen
Entscheidungsprozess, insbesondere bei Entscheidungen zum Umgang mit
Schiben der MS zu ermdglichen. Vorangegangene Arbeiten der Projektgruppe
konnten zeigen, dass MS-Betroffene eine starkere Partizipation im individuellen
Krankheitsmanagement winschen, dass sie umfangreiche, komplexe
Informationen verstehen konnen und diese zu keiner Verunsicherung der
Patienten fuhren (45, 46). Bestehende Unsicherheiten bezlglich der
Diagnosestellung, der Therapieoptionen und der Prognose bezogen auf den
Schub bei MS préadestinieren die Schubtherapie zum einen fur die Anwendung
von ,Shared Decision Making“ (SDM) (32), zum anderen fiur die Entwicklung
einer Patienteninformation nach den Standards der Evidenz-basierten Medizin.
Das britische ,National Institute of Clinical Exellence” (NICE) fordert in seinen
MS-Managementrichtlinien 2003 das Angebot von Schulungsprogrammen zu
allen Aspekten der MS innerhalb von sechs Monaten nach Diagnosestellung
(47). Verstandliche, evidenzbasierte und validierte Informationen fir MS-
Betroffene lagen in Deutschland nicht vor. Zur Verbesserung der Versorgungs-
situation wurden von der Universitatsklinik Eppendorf in Hamburg und der
Fachwissenschaft Gesundheit der Universitst Hamburg verschiedene
Interventionen zur evidenzbasierten Information von MS-Betroffenen entwickelt
und evaluiert. Es wurde im Rahmen einer Examensarbeit eines Studierenden
der Gesundheitswissenschaften der Universitdt Hamburg (Sascha Kopke) die
erste Version des Patientenschulungsprogramms mit einer dazu gehérenden

Schulungsbroschiire zu Schiben der MS entwickelt (nicht publiziert).

2.1 Phase 0 bis Il der Entwicklung einer komplexen Intervention

In den Phasen 0-2 wurde eine theoretische Aufarbeitung des SDM-Konzeptes
und der Instrumentenentwicklung vorgenommen (48-50). Es wurden
Autonomiepraferenzen, Informationswinsche  und  Wirkungen  einer
evidenzbasierten Patienteninformation (32, 45) sowie die Wahrnehmung einer

Evidenz-basierten Beispielinformation untersucht.
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Im Anschluss wurde ein vierstiindiges Schulungsprogramm zur Schubtherapie

mit einer dazu gehorigen Broschire und Evaluationsinstrumenten entwickelt.

2.1.1 Das Schulungsprogramm
Das vierstindige Schulungsprogramm fur Patienten mit schubférmiger MS

wurde in Kooperation mit Betroffenen entwickelt und in einem Pratest auf seine
Durchfihrbarkeit untersucht. Die Schulung hat die Vermittlung der
wissenschaftlichen Ungewissheit bezuglich vieler Aspekte der MS-
Schubtherapie (Dosierung, Applikationsform, Therapiebeginn) sowie die
Erweiterung des Spektrums verfliigbarer Handlungsoptionen zum Ziel. Neben
den Optionen der intraventsen oder oralen Kortisontherapie steht auch das
bewusste Abwarten als Entscheidungsoption zur Verfigung. Das Curriculum
basiert auf dem Schutzmotivationsmodell, welches die Komponenten der
Handlungsmotivation zueinander in Beziehung setzt (51). Als Handlung ist die
Entwicklung eines individuellen Konzeptes des Schubmanagements auf Basis
der Schulungsinhalte zu verstehen. Anliegen der Schulung ist es, diese
Kernbotschaft zu vermitteln und zur Umsetzung derselben zu motivieren. Fir
das Schulungsprogramm wurden eine Reihe von Materialien entwickelt,
darunter eine Schulungsbroschire (7) zur Vorbereitung, Prasentationsfolien
(Anhang 2) sowie ein Moderationskartenset (Anhang 3), durch welches Ablauf
und Inhalt der Schulung flir die Kursleiter manualisiert worden sind. Durch die
theoriegeleitete Konzeption seiner Komponenten und seinem hohen
Manualisierungsgrad eignet sich das Schulungsprogramm fir eine

Implementierung mittels eines Train-The-Trainer-Programms (TTTP).

2.2 Phase lll der Entwicklung einer komplexen Intervention

In Phase Il wurde in einer randomisiert kontrollierten Studie (RCT) der Effekt
des Schulungsprogramms mit dazugehdriger Schulungsbroschiire unter
anderem auf Therapieentscheidungen im Schub untersucht. Es wurden 150
Teilnehmer in drei Studienzentren in die Untersuchung eingeschlossen.
Einschlusskriterien waren ein Lebensalter von mindestens 18 Jahren, die
Erkrankung an einer schubférmigen MS mit mindestens einem Schub im Jahr

vor Studieneinschluss oder zwei Schiiben in den zwei Jahren zuvor.
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Ausschlusskriterien  waren starke  kognitive  Beeintrachtigungen, eine
Schwangerschaft sowie eine bekannte Kortisonunvertraglichkeit. Die
Teilnehmer der Schulungsgruppe erhielten zur Vorbereitung die Schulungs-
broschire (Anhang 8) und nahmen anschlieRend an einer vierstiindigen
Schulung (Ablaufplan siehe Anhang 4) teil. Am Ende der Schulung hatten die
Teilnehmer die Madoglichkeit, ein Rezept Uber ein Kortisonpraparat zur
dreitdgigen hoch dosierten oralen Schubtherapie zu erhalten Die Teilnehmer
der Kontrollgruppe erhielten ein Informationsblatt zur Kortisontherapie, welches
auch Uber die Optionen der oralen bzw. der unterlassenen Therapie informierte.
Auf die Teilnahme an einer Schulung bzw. dem Erhalten des Merkblattes folgte
eine zweijahrige Beobachtungszeit. Als primarer Endpunkt wurde der Anteil der
Schibe mit oraler oder ohne Kortisontherapie untersucht. Weitere Endpunkte
waren Applikationsart des Kortisons, Entscheidungsautonomie, Zufriedenheit
mit dem Entscheidungsprozess, gesundheitsbezogene Lebensqualitat, der

Krankheitsverlauf und das Ausmal3 der Beeintrachtigungen.
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Tabelle 1. Schibe und Schubtherapien der EBSIMS-Studie (8)

Interventions- Kontroll- Differenz P-Wert
, gruppe gruppe (95% KI)

Ergebnisparameter (n=77) (n=73)
Schibe
Schube 139 179
Teilnehmer mit 55 (71) 58 (79) -8% 0,2
mindestens einem .
Schub (-21 bis 6)
Mittlere Schubanzahl pro 1,9 (1.6) 2,7(21) -0.8 0,017
Teilnehmer (SD) (-1,4 bis -0,1)
Kortisontherapie (KT)
Schiibe mit oraler oder 108 (v8) 101 (56) 1125%31 <0,0001
ohne Kortisontherapie ( is 31)
Schiibe mit oraler oder 105 (79) 101 (36) 23% <0,0001
ohne Kortisontherapie (9 bis 29)
Schiibe ohne 78 (56) 73 (41) 15%
Kortisontherapie (4 bis 26)
Schibe mit oraler 30 (22) 28 (16) 6% 0,001
Kortisontherapie (-3 bis 15) (Uber
Schiibe mit ambulanter 29 (21) 66 (37) -16% alle
i.v.-Kortisontherapie (-25 bis -6) Optio-
Schiibe mit stationarer 2(1) 12.(7) -6% nen)
I.v.-Kortisontherapie (-10 bis -1)
Schubmanagement
Schiibe mit aktiver Rolle 93 (69) 74 (42) 27% <0,0001
im Entscheidungs- (16 bis 37)
prozess
Weitere
Nebenwirkungen im 5 (4) 13 (7) -3% 0,44
Zusammenhang mit (-9 bis 2)

Kortsontherapie

i.v. = intravends; Werte sind absolute Zahlen (Prozent), falls nicht anders angegeben

25



3. Implementierung des Schulungsprogramms

Als Phase 4 der Evaluation einer komplexen Intervention erfolgte im Rahmen
der hier vorliegenden Promotionsarbeit die Langzeitimplementierung des
Schulungsprogramms in die Versorgung von MS-Patienten. Die Evaluation der
Implementierung ist — obwohl haufig nach erfolgreichem Nachweis einer
Wirksamkeit einer Intervention vernachlassigt — unabdingbar. Die Durchfiihrung
eines RCTs findet héaufig, so auch fur das hier untersuchte Schulungsprogramm
unter guten bis optimalen Feldbedingungen statt. Die Studie wird gewdhnlich in
einem einzigen oder in wenigen Studienzentren durchgefuhrt. Um die dort
gefundenen Ergebnisse auch auf andere Institutionen oder unter weniger
optimalen Feldbedingungen Uubertragen zu koénnen, ist es erforderlich, die
Machbarkeit der Intervention unter alltdglichen Bedingungen zu Uberprifen.
Dartiber hinaus kann eine erneute Evaluation der im vorangegangenen RCT
evaluierten Endpunkte erfolgen, um eine Beurteilung der Wirksamkeit der
Intervention unter Implementierungsbedingungen vornehmen zu kénnen.

Die hier vorliegende Implementierungsstudie eines Schulungsprogramms zur
Schubtherapie wurde vom Bundesministerium flr Gesundheit als Drittmittel-
projekt geférdert und wurde zwischen September 2005 und September 2008
durchgefiihrt (Zeitplan der Implementierungsstudie siehe Anhang 5). Die
Durchfihrung der Studie wurde durch die Ethikkommission der Hamburger
Arztekammer mit einem positiven Votum befiirwortet.

Das Ziel der Studie war eine Implementierung des zuvor in einem RCT
getesteten Schulungsprogramms fir MS-Betroffene. Die Implementierung sollte
jedoch nicht nur durch die zuvor bereits fir Schulungen eingesetzten Trainer
erfolgen. Fur eine effektivere Implementierung sollte eine Ausbildung von
Multiplikatoren durch einen Train-The-Trainer-Programm erfolgen. Vorbereitend
zur Ausbildung der Multiplikatoren wurde zunachst ein Curriculum fur den TTTP
entwickelt (Anhang 6). Die Ausbildung umfasste einen vorbereitenden Teil, die
Hospitation einer Patientenschulung so wie einen zu inhaltlichen und

didaktischen Aspekten nachbereitenden Tell.
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3.1 Fragestellungen und Hypothesen der
Implementierungsstudie

Ziel der Implementierungsstudie war es zum einen, zu prufen, ob die durch ein
Train-The-Trainer-Programm ausgebildeten Multiplikatoren in der Lage sind,
Patientenschulungen in der eigenen Einrichtung (Rehabilitationsklinik,
Selbsthilfeverbande) unter praxisnahen Bedingungen durchzufihren. Zum
anderen wurde untersucht, ob die durch die Multiplikatoren durchgefihrten
Patientenschulungen vergleichbare Ergebnisse mit der Untersuchung unter
experimentellen Bedingungen (EBSIMS) hervorbringen. Hierzu wurden
Hypothesen sowohl auf der Trainerebene als auch auf der Betroffenenebene
erstellt und untersucht. Im Folgenden sind daher jeweils die Multiplikatoren-

ebene und die Betroffenenebene zu betrachten.

3.1.1 Fragestellungen
Folgende Aspekte zum TTTP sowie dem Schulungsmodul selbst nach

Durchfiihrung durch einen Multiplikator sollten untersucht werden:

A)  Auf der Multiplikatorenebene:

e Die Eignung des Curriculums und des Unterrichtmaterials des TTTP im
Hinblick auf die Ausbildung von Multiplikatoren zur Durchfiihrung von
Patientenschulungen.

e Die Durchfuhrbarkeit und Praktikabilitdt der Schulung im Hinblick auf
Technik, Ablauf und Organisation.

e Das Verstandnis der Schulung bezuglich der Kernbotschaft.

¢ Die Identifikation mit dem fachlichen Inhalt der Schulung.

¢ Die Identifikation mit dem Schulungsziel der Schulung.

B) Auf der Betroffenenebene:

e Das Verstandnis der Schulung beztglich des Fachinhaltes.

e Das Verstandnis der Schulung beziiglich der Kernbotschaft.

e Die Entscheidungsautonomie der Betroffen im Hinblick auf die
Autonomiepréaferenz und die Autonomie in der tatsachlichen Handlung.

e Das Schubmanagement im Hinblick auf die Haufigkeit und Art der Therapie

in Beziehung zu stattgefundenen Schiiben.
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3.1.2 Hypothesen

Folgende Aspekte zum TTTP sowie der Patientenschulung wurden nach

Durchfiihrung durch einen Multiplikator in verschiedenen Settings erwartet:

A)  Auf der Multiplikatorenebene

Hypothese 1:

Hypothese 2:

Hypothese 3:

Hypothese 4:

Hypothese 5:

Die Patientenschulung ist bzgl. Technik, Ablauf und

Organisation durchfihrbar und praktikabel.

Das TTTP eignet sich bzgl. Curriculum und
Unterrichtsmaterial zur Ausbildung von Multiplikatoren far

Patientenschulungen.

Die Kernbotschaft der Patientenschulung wird von der

Mehrheit der Multiplikatoren verstanden.

Die Mehrheit der Multiplikatoren kann sich mit dem

fachlichen Inhalt der Patientenschulung identifizieren.

Die Mehrheit der Multiplikatoren kann sich mit dem

Schulungsziel der Patientenschulung identifizieren.

B) Auf der Betroffenenebene

Hypothese 6:

Hypothese 7:

Hypothese 8:

Hypothese 9:

Hypothese 10:

Die Mehrheit der Betroffenen versteht die Kernbotschaft der

Patientenschulung.

Die Mehrheit der Betroffenen versteht den fachlichen Inhalt

der Patientenschulung.

Die Autonomiepréaferenz der Betroffenen verschiebt sich
nach Durchlaufen einer Schulung in Richtung hoherer

Anteilnahme an Therapieentscheidungen.

Die Entscheidungsautonomie in tatsédchlich getroffenen
Therapieentscheidungen steigt.

Die Haufigkeit von Therapien pro Schub ist geringer als in

der Referenzgruppe des im Vorfeld durchgefiihrten RCTs.
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Hypothese 11.: Die Haufigkeit von oralen Kortison-Therapien im Vergleich
zu intravendsen Kortison-Therapien ist groRer als in der

Referenzgruppe des im Vorfeld durchgefuhrten RCTs.

Hypothese 12: Die Ergebnisse der durch primare Trainer geschulten und
der durch Multiplikatoren geschulten Betroffenen sind

vergleichbar.

3.2 Methode

Um ein Anbieten des Schulungsprogramms zeit- und ortsunabhéngig vom
Schulungszentrum Hamburg und unter realen Praxisbedingungen, gleichzeitig
aber mit standardisiertem Schulungsinhalt bzw. -ablauf zu ermdéglichen, wurden
Multiplikatoren aus teilnehmenden MS-Schwerpunkteinrichtungen mittels eines
Train-The-Trainer-Programms ausgebildet. Die Ausbildung der Trainer umfasste
eine inhaltliche und didaktische Vorbereitung, eine Teilnahme an einer
Patientenschulung in Form einer Hospitation sowie anschlielender inhaltlicher
und didaktischer Nachbereitung. Die Ausbildung der Multiplikatoren erfolgte
durch Angehodrige von Gesundheitsfachberufen einer Arbeitsgruppe der
Universitatsklinik Eppendorf, Klinik und Poliklinik fir Neurologie, welche an der
Entwicklung und Testung des Schulungsprogramms teilgehabt haben, den so

genannten primaren Trainern (pT).

3.2.1 Ein- und Ausschlusskriterien
Folgende Einschlusskriterien wurden fir die Teilnahme an einem Train-The-

Trainer-Programm festgelegt:

e Eine Aus- oder Weiterbildung in einem Gesundheitsfachberuf, in der
Sozialarbeit / Psychologie / Medizin mit fundiertem MS-Wissen.

e Die Bereitschaft fur eine Teilnahme an einem TTTP einschlieBlich der
Hospitation an einer Patientenschulung.

e Eine Assoziation mit, bzw. Anstellung in einer Einrichtung (Praxis, Klinik,
Verband), in welcher die Durchfihrung von Patientenschulungen mdglich
ist.

e Die Bereitschaft, in den sechs Folgemonaten mindestens zwei

Patientenschulungen durchzufthren.
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e Die Bereitschaft, die Evaluation sowohl des TTTPs als auch der Patienten-

schulungen zu unterstitzen.

Grundsatzlich war die Teilnahme eines Arztes zusammen mit einem Mitarbeiter
eines Gesundheitsfachberufes gewiinscht, da die Gruppe der Arzte im
entscheidenden MalRe am Schubmanagement beteiligt sind. Die eigentliche
Durchfihrung der Patientenschulungen war jedoch durch die nichtéarztlichen
Teilnehmer des TTTPs vorgesehen. Hierdurch sollte es gelingen, die Option
des Arzt-unabhangigen Schubmanagements zu vermitteln. Die Bereitschaft flr
eine Teilnahme an einem TTTP in Hamburg wurde bei der Rekrutierung zur
Teilnahme an der Studie erfragt. Eine Durchfihrung direkt in der jeweiligen
Einrichtung (Rehabilitationsklinik, Selbsthilfeverband) wurde den potentiellen
Teilnehmern als Alternative in Aussicht gestellt, fir den Fall, dass die
Kooperation konkret geplant wurde. Bei der Durchfiihrung des TTTPs vor Ort
oblag es den Kooperationspartnern, MS-Betroffene als Schulungsteilnehmer fir
eine Patientenschulung zu rekrutieren und eine Patientenschulung, welche
hospitiert werden konnte, in den eigenen Raumlichkeiten zu organisieren.
Ferner waren sie fir die regionale/lokale Bewerbung und Organisation der
nachfolgenden eigenen Patientenschulungen verantwortlich. Bei Durchflihrung
des TTTP in Hamburg wurde die Organisation der Patientenschulungen durch
die Gesundheitswissenschaften der Universitdt Hamburg in Zusammenarbeit
mit der MS-Sprechstunde des Universitatskrankenhauses Eppendorf

durchgefuhrt.

Folgende Einschlusskriterien wurden fur die Teilnahme von MS-Erkrankten an
einer Patientenschulung festgelegt:
Erkrankung an schubférmig verlaufender Multipler Sklerose mit 2 Schiben in

den letzten 2 Jahren oder 1 Schub im letzten Jahr.

Als Ausschlusskriterium wurde eine kognitive Einschrankung definiert, die das

Verstehen der Schulung moglicherweise einschrankt.
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3.2.2 Rekrutierung von Studienteilnehmern
Die Rekrutierung der Studienteilnehmer fand zwischen Oktober 2005 und

Februar 2007 konsekutiv auf zwei Ebenen statt: Auf der Multiplikatorenebene
wurden Studienteilnehmer in verschiedenen Einrichtungen im gesamten
Bundesgebiet gesucht. Im ersten Schritt der Rekrutierung erfolgte zunachst das
Versenden einer umfangreichen Informationsmappe einschlief3lich einer
Einladung zu einem TTTP.

Als mogliche Kooperationspartner wurden zunachst niedergelassene
Neurologen bzw. neurologische Gemeinschaftspraxen im  Grof3raum
Norddeutschland, Landesverbdnde der Deutschen Multiple Sklerose
Gesellschaft (DMSG) und Schwerpunktkliniken / Rehabilitationskliniken fir MS
kontaktiert. Es erfolgten weitere Schritte, insbesondere als Resultat der
erfahrenen Vorbehalte auf Seiten der angesprochenen Arzte:

Es wurden direkte Kontakte zu Betroffenen in aktiven MS-Selbsthilfegruppen
und MS-Verbanden im gesamten Bundesgebiet hergestellt. Mit dem Ziel,
Betroffene zu Multiplikatoren in eigener Sache zu machen, wurde interessierten
Einrichtungen und Personen ein méglicher TTTP incl. einer Patientenschulung
vor Ort angeboten. Weiterhin wurde Uber Zeitschriften und Zeitungen flr die
Teilnahme an Patientenschulungen geworben. Innerhalb dieser Schulungen
konnten Betroffene mit entsprechenden Einschlusskriterien gewonnen werden,
die sich eine Position als Multiplikator vorstellen konnten. Es erfolgten
aulBerdem im Rekrutierungszeitraum personliche Informationsveranstaltungen
in Warnemiunde (Ostseesymposium), in Lissabon (Charcotmeeting, eine
Veranstaltung eines europaischen Forschungsverbundes), in Hamburg (Tage
der Gesundheit im UKE) und in Freiburg und Heidelberg (Kongress ,Shared
Decision Making“ 2006 und 2007). Ziel dieser Veranstaltungen war neben der
Vorstellung der Studie und der Erorterung des konkreten Ablaufs des TTTPs
insbesondere die Diskussion der Vorbehalte und Widerstande.

Auf der Betroffenenebene wurden Studienteilnehmer (MS-Erkrankte) fir
Patientenschulungen in Hamburg rekrutiert. Voraussetzung zur Teilnahme war
das Einverstandnis, dass die Schulung von zukinftigen Multiplikatoren

hospitiert wurde.
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Die Rekrutierung erfolgte zunéachst in der Kontrollgruppe der EBSIMS-Studie.
Weitere Teilnehmer wurden in der MS-Sprechstunde der Universitatsklinik
Hamburg Eppendorf tber die Schulung informiert und eingeladen. Fir die
Schulungen, welche durch Multiplikatoren durchgefihrt wurden, rekrutierten die

jeweiligen Einrichtungen der Multiplikatoren die Patienten selbstandig.

Train-the-Trainer-Kurs
(Hospitation durch
Multiplikatoren)

v

Patientenschulungen Patientenschulungen
durch primére durch
Trainer Multiplikatoren
Evaluation auf Evaluation auf Evaluation auf
Patientenebene Patientenebene Multiplikatoren-
ebene

Abbildung 3: Studienaufbau

3.2.3 Schulungsinhalte und Schulungsmaterial
Der gesamte Schulungsverlauf der Patientenschulung war kleinschrittig und

Uberwiegend direkt ablesbar auf Moderationskarten verschriftlicht (Anhang 3).
Schulungselemente mit vortragendem Charakter wurden von gleich lautenden
Powerpoint-Prasentationsfolien begleitet (Anhang 2). Schulungsmaterialien wie
beispielsweise Arbeitsauftrage wurden den Schulenden vorgegeben. Durch den
hohen Manualisierungsgrad der Patientenschulung wurde die standardisierte
Durchfihrung  gewahrleistet und  begrindete die  Eignung des
Schulungsprogramms fir eine Implementierung mittels eines TTTP. Eine
detaillierte Ubersicht tber den Ablauf der Patientenschulung findet sich in
Anhang 4.
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Tabelle 2: Kurzibersicht zum Ablauf der Patientenschulung

Teil Thema Inhalt (Materialien)
Vorstelluna. eigene Vorstellung, Einfihrung zu Erfahrungen der
1 9. €9 Teilnehmer mit Schiben und Schubtherapien
Erfahrungen . ;
(geleitetes Gruppengespréach)
2 Schibe Definition, Abgrenzung zu Fluktuationen (Vortrag)

3 Schubtherapie

Grundlagen zu Qualitatskriterien wissenschatftlicher
Ergebnisse (Vortrag)

Wirksamkeit von Kortison als Schubtherapie
(Vortrag)

Diskussion von Internetempfehlungen zur
Kortisontherapie (Gruppenarbeit)

Prasentationen von Vor- und Nachteilen der
Kortisontherapie (Ergebnissicherung der
Gruppenarbeiten)

Orale . . .
4 Kortisontherapie Orale Kortisontherapie, Nebenwirkungen (Vortrag)
Handlunas- Umgang mit Schiiben / Management-Algorithmus
5 9 (Arbeitsblatter in Einzelarbeit zur Vorbereitung;

moglichkeiten

Gruppendiskussion)

6 Reflexion

Ungewissheit und Umgang damit im Zusammenhang
mit Schiben und Schubmanagement (Moderierte
Diskussion)

Katalysierung individueller Ziele (Moderierte
Diskussion)

7 Evaluation

(Evaluationsbégen)

3.2.4 Schulungsvorbereitungen
Zu Beginn des Projektes erfolgte die Uberarbeitung und Vervollstandigung des

Studienprotokolls. Um die Kommunikation Uber die Studie zu erleichtern, wurde

ein Kurztitel eingefihrt: IMPECT-MS (Implementation of an education program

for cortisone therapy in MS). Es wurde die aktuelle Evidenz zur Kortisontherapie

der MS im Schub neu gesichtet (Literaturrecherche siehe Anhang 1).

Das bereits vorhandene Patientenschulungsprogramm (EBSIMS-Studie,
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Antrags.Nr.  GMQQ01019401) wurde diskutiert und ergédnzt. Das der
Manualisierung bzgl. Ablauf und Inhalt der Schulung dienende Material wurde
angepasst, die Prasentationsfolien (Anhang 2) sowie das Moderationskartenset
(Anhang 3) wurden Uberarbeitet. Ebenso wurden die Unterrichtsmaterialien fur
einzelne Schulungseinheiten Uberarbeitet und erganzt.

Es wurde ein Curriculum fir das TTTP entwickelt (Anhang 6) und
entsprechende Unterrichtsmaterialien erstellt. Im Sinne eines Modelllernprinzips
bestand das TTTP zu einem Teil aus der beobachtenden Teilnahme an einer
Patientenschulung, die von erfahrenen Trainern durchgefihrt wurde. Zum
anderen Teil wurden Schulungsinhalte vertieft, didaktische Aspekte des Kurses
reflektiert und motivationale sowie volitionale Hirden auf Seiten der
Multiplikatore diskutiert. Die bereits vorhandene Schulungsbroschire wurde
inhaltlich entsprechend der neuen Evidenz Uberarbeitet und erganzt (Anhang
8). Fur die zweite Auflage fand zusatzlich eine formale Uberarbeitung statt. Das
Format sowie das Layout der Broschire wurde denen des Decision Aids zur
Immuntherapie (53) angepasst. Unterstitzt wurde die graphische Gestaltung
von der Firma unimak in Hamburg. Langfristiges Ziel dieser Anpassung ist die
Erstellung eines einheitlichen modularisierten Informationsprogramms fir
Betroffene und deren Angehdrige mit weiteren Modulen. Eine zweite Auflage
der Broschire mit einer Sttickzahl von 800 wurde gedruckt. Es wurde ein Video
hergestellt, welches den Zusammenschnitt einzelner Unterrichtseinheiten einer
Patientenschulung zeigt. Diese wurde jedoch nicht innerhalb des TTTPs
verwendet, da der zeitiche Rahmen der Schulung von den Multiplikatoren
bereits als sehr hoch bis zu hoch bewertet wurde. Das Video diente
Prasentationszwecken zur Werbung fir die Teilnahme an einem TTTP auf
verschiedenen Kongressen und Veranstaltungen. Weiterhin wurden je zwei
Fragebdgen und ein Interview-Protokoll zur Evaluation auf der Betroffenen- und
Multiplikatorenebene entwickelt (Anhang 9). Die Vorarbeiten wurden

entsprechend dem Studienprotokoll zeitgerecht abgeschlossen.

3.2.5 Schulungsdurchfihrung
Auf der Betroffenenebene war laut Studienprotokoll die Durchfihrung von

mindestens zwei Patientenschulungen durch primare Trainer in Hamburg mit

insgesamt ca. 20 Teilnehmern unter Verwendung der Uberarbeiteten Unterlagen
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fur die Patientenschulung vorgesehen. Auf der Multiplikatorenebene waren laut
Studienprotokoll mindestens zwei TTTPs je Region (Nordrhein-Westfalen,
Berlin, Baden Wurttemberg und Basel) bzw. die Teilnahme von zwei Vertretern
pro Region an einer Hamburger Schulung bis Marz 2006 geplant. Im Anschluss
sollten ein bis zwei Patientenschulungen pro Multiplikator in dessen Region
durchgefuhrt werden. Hier ist es auf Grund der verlangerten Rekrutierungs-

phase und deren Ergebnis zu Abweichungen vom Studienprotokoll gekommen.

3.3 Evaluation

3.3.1 Datenerhebung
Zur Uberpriifung der Hypothesen hat eine Evaluation sowohl auf der

Trainerebene, als auch auf der Betroffenenebene stattgefunden (Abbildung 4).

Train-the-Trainer-Kurs |

(Hospitation durch T, T,
Multiplikatoren)
Patientenschulungen Patientenschulungen
durch primare durch
Trainer Multiplikatoren
Evaluation auf Evaluation auf Evaluation auf
Patientenebene Patientenebene Multiplikatoren-
ebene
T3 Ts Ts
h 4
Te

Abbildung 4: Ubersicht tiber die Evaluationszeitpunkte

Auf der Trainerebene wurde die Durchfiihrbarkeit des TTTPs Uberpruft. Hierzu
wurden nur die Multiplikatoren befragt, da die primaren Trainer bereits wahrend
des RCTs Patientenschulungen durchgefuhrt hatten und daher die Machbarkeit
nicht vorbehaltlos kommentieren konnten.

Die Multiplikatoren wurden an drei Messzeitpunkten befragt:
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T1 Direkt nach dem TTTP durch einen Fragebogen, zur Uberpriifung der
Hypothesen H2, H3, H4 und H5.

T2 Nach ca. 2 Wochen durch ein telefonisches Interview, zur Uberpriifung
der Hypothesen H1 und H4.

T5 Nach Durchlaufen einer eigens durchgefihrten Patientenschulung
durch einen weiteren Fragebogen, zur Uberprifung der Hypothesen
H1, H2 und H5.

Auf der Betroffenenebene wurde die Vergleichbarkeit der durch primare Trainer
bzw. Multiplikatoren geschulten Betroffenengruppen tberprift. Aul3erdem wurde
untersucht, ob die Ergebnisse zur Wirksamkeit der Schulung den Ergebnissen
aus dem RCT entsprechen. Hierzu wurden sowohl die Betroffenen befragt, die
durch die Multiplikatoren geschult wurden, als auch die Betroffenen, die im
Rahmen der Hospitationsschulungen durch die priméaren Trainer geschult

wurden.

Die Betroffenen wurden an drei Messzeitpunkten befragt:

T3 Direkt vor der Schulung durch einen Fragebogen, zur Uberprifung
der Hypothesen H6, H7, H8 und H12.

T4 Direkt nach der Schulung durch einen Fragebogen, zur Uberpriifung
der Hypothesen H6, H7, H8 und H12.

T6 Nach frihestens sechs Monaten durch ein halbstandardisiertes
telefonisches Interview zur Uberprifung der Hypothesen H9, H10,
H11 und H12.

T6 Fur den Fall, dass bis dahin keine Therapieentscheidung angefallen
war, wurde das telefonische Interview nach 12 und 18 Monaten

wiederholt.

Die Erhebung der Zielparameter auf der Betroffenenebene erfolgte Uber
standardisierte Fragebdgen und ein standardisiertes Telefoninterview. In einem
ersten TTTP im Oktober 2005 wurden die Evaluationsbogen auf der
Betroffenenebene fir die ersten beiden Erhebungszeitpunkte vorgetestet, fur
den dritten Erhebungszeitpunkt erfolgte der Vortest im April 2006. Die Fragen

waren verstandlich, der Umfang angemessen.
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Eine Modifikation der Fragebdgen war nicht erforderlich. Zur Bestimmung der
Autonomiepraferenz wurde ein  standardisiertes Instrument, eine
Kartensortieraufgabe nach Degner (54) verwendet. Zur Uberprifung des
Verstandnisses der Kernbotschaft der Schulung wurde eine 5-Punkt-Likert-
Skala verwendet. Die Datenerhebung erfolgte fir die Betroffenen
pseudonymisiert. In entsprechenden Listen wurden Namen und Kontaktdaten
zusammen mit einer Datencodierungsnummer gefuhrt. Die Erhebung der
Zielparameter auf der Ebene der Multiplikatoren erfolgte ebenfalls Uber
standardisierte Fragebtgen und ein halbstandardisiertes Interview. Fur eine
Reihe von Fragen wurde eine 5-Punkt-Likert-Skala verwendet. Die
Datenerhebung fur die Multiplikatoren erfolgte namentlich, da ein enger
personlicher Kontakt Gber den Verlauf der Studie von beiden Seiten erforderlich
war. Die verwendeten Evaluationsbégen finden sich in Anhang 9. Teil der
Evaluation war ebenfalls das Angebot eines kontinuierlichen telefonischen
Coachings. Die Multiplikatoren erhielten zu Beginn des TTTPs Informationen
Uber dieses Angebot mit der Erreichbarkeit der Ansprechpartner. Die hierdurch
gesammelten Daten wurden in die Optimierung des Schulungsprogramms

einbezogen.

3.3.2 Endpunkte
Die Multiplikatoren wurden zu folgenden Endpunkten befragt:

Direkt nach dem TTTP: Soziodemographische Daten, Kernbotschaft der
Patientenschulung, Identifikation mit dem fachlichem Inhalt der Patienten-
schulung, Identifikation mit dem Schulungsziel der Patientenschulung,
didaktische und formale Aspekte von Kursgestaltung und Schulungsmaterial.

Zwei bis drei Wochen nach dem TTTP: Motivation fir die selbstandige
Durchfihrung einer Patientenschulung, inhaltliche Fragen, organisatorische
Fragen, Kiritik, Veranderungsvorschlage. Zusatzlich wurde erneut Hilfe fur die

Planung einer Patientenschulung angeboten.

Nach Durchlaufen der ersten selbstandig durchgefihrten Patientenschulung
wurde erneut die Identifikation mit dem Schulungsziel, didaktische und
organisatorische Aspekte von Kursgestaltung sowie Schulungsmaterial und

Kommentare zu Technik, Ablauf und Organisation erfragt.
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Die Teilnehmer der Patientenschulungen wurden zu folgenden Endpunkten

befragt:

Direkt vor der Patientenschulung: Soziodemographische Daten, Fachwissen zur

Schubdefinition und -therapie, Autonomiepréaferenz.

Direkt nach der Schulung: Fachwissen zur Schubdefinition und Schubtherapie,

Kernbotschatft der Schulung, Autonomiepréferenz.

Nach sechs Monaten nach der Schulung: Anzahl der Schiibe seit der Schulung,
Therapieentscheidungen seit der Schulung, Ggf. Art der Kortisonapplikation
(oral / i.v.), Beteiligung an Therapieentscheidungen. Wurde zu diesem Zeitpunkt
kein Schub berichtet, erfolgte nach weiteren sechs bzw. 12 Monaten eine

erneute, gleichlautende Befragung.

3.3.3 Auswertung der Daten
Die Auswertung der Daten erfolgte quantitativ durch die Statistik-Software SPSS

12.0 fuar Windows. Die Datenauswertung erfolgte pseudonymisiert. Der
wesentliche Teil der Darstellung erfolgt deskriptiv. Zur Berechnung der

Veranderung der Autonomiepraferenz wurde der chi®-Test angewendet.

3.4 Ethische Uberlegungen

Da die Teilnehmer der Studie neben den Multiplikatoren auch MS-Betroffene,
bzw. Patienten waren, wurde die Durchfiuhrung der Studie bei der
Ethikkommission der Hamburger Arztekammer angemeldet. Es wurde am
02.08.2006 ein positives Votum der Ethikkommission mit dem Aktenzeichen
2650 erstellt, gegen die Durchfihrung der Studie im vorgestellten Rahmen
wurden keine Bedenken geaufRert, inhaltliche oder methodische Anderungen

waren nicht erforderlich.
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Tabelle 3: Ubersicht zu Zeitpunkten, Inhalten und Instrumenten der Evaluation

: Evaluations- . Instrument
Zielgruppe zeitpunkt Zielparameter (Anhang 9)
Multiplikatoren T1 Soziodemographische Daten Fragebogen
Direkt nach dem | Kernbotschaft M- T1

TTTP

Identifikation mit fachlichem Inhalt
Identifikation mit dem Schulungsziel

Didaktische und formale Aspekte von Kursgestaltung
und Schulungsmaterial

Nutzen der Schulung

Multiplikatoren T2 Motivation fur eigene Schulung Interviewleitfaden
2-3 Wochen Inhaltliche Fragen M -T2
nach dem TTTP Organisatorische Fragen
Hilfeangebot fur die Planung einer Patientenschulung
Kritik / Verdnderungsvorschlage
Teilnehmer T3 Soziodemographische Daten Fragebogen
Patientenschulung Direkt vor der Fachwissen zu Schubdefinition und Schubtherapie B-T3
Schulung Autonomiepraferenz
Teilnehmer T4 Fachwissen zu Schubdefinition und Schubtherapie Fragebogen
Patientenschulung Direkt nach der | Kernbotschatft B-T4
Schulung

Autonomiepréaferenz
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Tabelle 3 (Fortsetzung): Ubersicht zu Zeitpunkten, Inhalten und Instrumenten der Evaluation

Zielgruppe Evaluations- Zielparameter Instrument
grupp Zeltpunkt P (Anhang 9)
Multiplikatoren Nach Identifikation mit dem Schulungsziel Interviewleitfaden
Durchfiihrung M-T5

einer ersten
eigenen

Patientenschulung

Didaktische und organisatorische Aspekte von

Kursgestaltung und Schulungsmaterial

Technik, Ablauf und Organisation der
Patientenschulung

Teilnehmer
Patientenschulung

Nach 6 Monaten
(ggf. nach 12 und
18 Monaten) nach
der Schulung

Anzahl der Schibe seit der Schulung
Kortisontherapien seit der Schulung
Ggf. Art der Applikation (oral / i.v.)
Beteiligung an Therapieentscheidungen

Interviewleitfaden
B-T6
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4. Ergebnisse

Die Ergebnisse werden auf drei unterschiedlichen Ebenen dargestellt: Erstens
auf der institutionellen Ebene, das heil3t zu der Frage der Rekrutierung der
Multiplikatoren, zweitens auf der Ebene der Multiplikatoren und drittens auf der

Ebene der Schulungsteilnehmer der Patientenschulungen.

4.1 Ergebnisse auf der institutionellen Ebene

Von 18 niedergelassenen Neurologen bzw. neurologischen Gemeinschafts-
praxen war keine/r zur Teilnahme an der Studie bereit. Es erfolgten Absagen auf
Grund inhaltlicher Vorbehalte (n=4), fehlenden Mdéglichkeiten bzw. Kapazitaten
zur Umsetzung, bzw. ein Mangel an Zeit zur Teilnahme an der Schulung (n=3).
Die d(brigen 11 Neurologen gaben keine Grinde an. Von den 16
Landesverbanden der DMSG erfolgten Absagen auf Grund inhaltlicher
Vorbehalte (n=5), fehlender Mdglichkeiten bzw. Kapazitaten zur Umsetzung
(n=5) sowie ein Mangel an Zeit zur Teilnahme an der Schulung (n=3). Vertreter
von drei Landesverbanden (Hamburg, Schleswig Holstein, Baden Wurttemberg)
haben an einem TTTP teilgenommen. Von 13 Schwerpunktkliniken und
Rehabilitationskliniken nahmen vier an der Studie teil. Von den anderen neun
Institutionen erfolgten zum Teil begrindete Absagen: Inhaltliche Vorbehalte
(n=2), fehlende personelle Mdglichkeiten bzw. Kapazitaten zur Umsetzung
sowie ein Mangel an Zeit zur Teilnahme an der Schulung (n=2). Funf
Institutionen gaben keine Grinde an.

Die Korrespondenz sowie die Gesprachsprotokolle der personlichen oder
fernmiundlichen Werbungsgesprache mit den potentiellen Multiplikatoren bzw.
Vertretern der Einrichtungen fur die Teilnahme an der Studie wurde
systematisch aufgearbeitet. Im Wesentlichen haben sich folgende Vorbehalte,
bzw. Hindernisse hinsichtlich der Implementierung des Schulungsprogramms

ergeben:
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e Die zunehmende Wahl einer anderen als der Standardtherapie (z.B. oral
verabreichtes Kortison an Stelle von intravends verabreichtem) gefahrdet
die zukiinftige Kostenubernahme von stationdren Kortison-Therapien von

Seiten der Krankenkassen.

e Der Patient konnte durch die Erkenntnis, dass eine Uberzeugende Evidenz
fur die Wirksamkeit der Therapieansatze fehlt, verunsichert werden.

e Der Patient kdnnte mehr wissen, als der behandelnde Arzt.

e Es lagen zum Zeitpunkt der Rekrutierung noch keine endgultigen

Ergebnisse der randomisiert kontrollierten Studie (EBSIMS) vor.
e Es fehlt an finanziellen, bzw. personellen Kapazitaten.
e Das Interesse auf Patientenseite wird nicht gesehen.

e Sorge um Patienten, die sich fur eine orale Kortison-Therapie und gegen
arztliche Aufsicht entscheiden (z.B. Nebenwirkungen von Kortison oder

Zweifel an Wirksamkeit von oral gegebenem Kortison).

e Kontrollverlust der Arzte, Verlust der Bindung des Patienten an den

Neurologen.

e Verweis auf die MSTKG Therapieleitlinien, in denen eine intravendse

hochdosierte Kortisontherapie dringend empfohlen wird.

4.2 Ergebnisse auf der Multiplikatorenebene

Einunddreil3ig potentielle Multiplikatoren aus vier MS-Schwerpunkteinrichtungen
nahmen an einem TTTP teil. EIf dieser Teilnehmer fuhrten im Anschluss
eigenstandig Patientenschulungen durch. Im Rahmen der Studie wurden 265
MS-Erkrankte in 27 Patientenschulungen fortgebildet.

Die Multiplikatoren (22 Frauen, 9 Manner) waren zwischen 25 und 56 Jahre alt,
acht der Teilnehmer waren selber an MS erkrankt. Folgende Berufsausbildun-
gen waren vertreten: Krankenschwester / MS-nurse= 7, Dipl. Psychologe = 4,
Physio- / Ergotherapeut = 6, Sozialpddagoge = 6, Lehrer = 1, andere = 3,
fehlende Angaben = 4. Siebzehn der Teilnehmer arbeiteten zum Zeitpunkt der
Befragung in einer Rehabilitationseinrichtung, 12 Teilnehmer arbeiteten in
einem Landesverband der DMSG, zwei arbeiteten in einer MS-Tagesklinik.
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Von zehn Teilnehmern wurde der erste Fragebogen T1 aus organisatorischen
Grinden nicht ausgefullt bzw. nicht zur Auswertung zurtick geschickt. Die
BezugsgrofRe der folgenden Daten sind aus diesem Grund fur die erste

Befragung der Multiplikatoren 21 Teilnehmer.

Die erste schriftiche Befragung ergab zu den Aspekten Verstandnis der
Kernbotschaft, Identifikation mit dem fachlichen Inhalt, Identifikation mit dem
Schulungsziel, Vorbereitungspotential des TTTP auf die Patientenschulung

folgende Ergebnisse:

Verstandnis der Kernbotschaft: Achtzehn von 21 Multiplikatoren (86%) waren
in der Lage, die Kernbotschaft der Patientenschulung richtig wiederzugeben.
Die Antwort wurde als zutreffend bewertet, wenn als Schulungsziel eine
wertfreie  Vermittlung von Informationen zu den Unsicherheiten bzgl.

Schubdefinition und Behandlungsoptionen genannt wurde.

Identifikation mit dem fachlichen Schulungsinhalt: Sieben von 21
Teilnehmern (33%) gaben an, sich kaum bzw. gar nicht mit dem
Schulungsinhalt identifizieren zu koénnen. Als Grinde hierfir wurden in

Gesprachen im Anschluss an das TTTP angegeben:

e Zu hohe Verunsicherung der Patienten

e Zu viele Informationen zur Bewertung von Fachinhalten

e Fehlendes eigenes Verstandnis

e Zu viele Informationen, die die Patienten nicht wissen mdchten / missen

e Andere Grunde

Von den anderen 14 Multiplikatoren gaben 13 (62% absolut) an, sich ganz bzw.
Uberwiegend mit dem Schulungsinhalt zu identifizieren.

Identifikation mit dem Schulungsziel: Alle 21 Multiplikatoren gaben an, sich

mit dem Schulungsziel zu identifizieren.

Vorbereitungspotential des TTTP auf die Patientenschulung: Finfzehn
Multiplikatoren (71%) trauten der Patientenschulung das Erreichen des Ziels zu.
14 von 21 Multiplikatoren (67%) fuhlten sich gut bis sehr gut auf die
Durchfiihrung eigener Patientenschulungen vorbereitet.
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Von 31 Teilnehmern des TTTPs wurden 28 in einem halbstandardisierten
Interview nach ca. zwei bis vier Wochen befragt. Die Befragung ergab zu den
Aspekten Motivation zur Durchfihrung einer eigenen Patientenschulungen,
inhaltliche / technische / didaktische / organisatorische Hirden zur
Durchfuihrung einer eigenen Schulung folgende Ergebnisse:

Die Bandbreite der mdglichen Hurden zur Durchfihrung einer eigenen
Patientenschulung zeigte sich breit und auf allen Ebenen vertreten. Acht von 28
Teilnehmern (29%) berichteten eine fehlende Uberzeugung bzgl. der
Patientenschulung, dies entspricht den bereits im vorangegangenen
Fragebogen gemachten Angaben zur fehlenden Identifikation mit dem Inhalt.
Funf der Teilnehmer (18%) fuhlten sich inhaltlich noch nicht ausreichend
vorbereitet, eine eigene Schulung durchzufiihren. Weiterhin wurden technische
(Unterrichtsmaterial), didaktische und organisatorische Hurden genannt (Tabelle
5). Zehn der 28 Teilnehmer (36%) aul3erten Unsicherheiten sowie mangelndes
Selbstvertrauen in Bezug auf didaktische Fertigkeiten. Dies war erwartet, da ein
Grol3teil der Multiplikatoren Uber keinerlei didaktische Ausbildung verfiigte und
innerhalb des TTTPs diese Kompetenz auch nur im Ansatz vermittelt werden
konnte. Von den 28 Teilnehmern berichteten neun (32%) dass sie in den
nachsten 12 Monaten keine Zeit hatten, eine eigene Patientenschulung
durchzufiihren. Die genannten Grinde hierfir waren im Wesentlichen
organisatorische.

Von 19 Teilnehmern des TTTPs, welche einen Bedarf in ihrer Einrichtung
sahen, haben 11 Multiplikatoren im Verlauf der Studie eigene Patienten-
schulungen durchgefihrt. Nach Durchfiihrung einer eigenen Patientenschulung
wurden die Multiplikatoren erneut zu den Aspekten Verstandnis, Identifikation,
Zutrauen und Vorbereitungspotential bzgl. der Patientenschulung befragt. Alle
Multiplikatoren gaben an, vom Schulungsziel Giberzeugt zu sein und trauten der
Schulung zu, die MS-Betroffenen zu befahigen, aktiver an Entscheidungs-
prozessen zum Schubmanagement teilzunehmen.

Alle Trainer fuhlten sich durch das TTTP inhaltlich gut bis sehr gut auf die
Durchfihrung einer eigenen Schulung vorbereitet. Alle Trainer beurteilten den
zeitlichen und inhaltlichen Aufwand der Schulung dem Schulungsziel

angemessen.

44



Die zur Verfuigung gestellten Hilfsmittel (Moderationskartenset,
Prasentationsfolien etc.) wurden von allen Trainern als ziemlich bis sehr
hilfreich beurteilt. Neun von 11 Trainern haben sich zeitlich und inhaltlich
ziemlich bis genau an die Vorgaben gehalten. Insbesondere zeitliche
Abweichungen gab es durch fehlende Ubung, diese haben sich nach

Durchfiihrung weiterer Schulungen reduziert.
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Tabelle 4: Verstandnis und Beurteilung des TTTP (Multiplikatoren / T1)

Antworten von n=21 (100) Ganzbzw. .o Kaum bzw.
Uberwiegend gar nicht

Richtige Formulierung der

Kernbotschaft 18 (86) - 3 (14)

Identifikation mit dem fachlichen

Schulungsinhalt 13 (62) 1(5) 7 (33)

Identifikation mit dem

Schulungsziel 21 (100) -- -

Zutrauen zu ,Erreichen des

Schulungsziels durch die Schulung® 15 (71) 6 (29) -

Beurteilung der Vorbereitung auf

eigene Patientenschulung durch 14 (67) 6 (29) 1 (5)

den TTTP

Werte = absolute Anzahl der Teilnehmer (Prozent)
Tabelle 5: Hurden fur die Implementierung (Multiplikatoren / T2)

Berichtete Hurden, Teilnehmer n=28 (100)

Inhaltlich Verstandnis 5 (18)
Uberzeugung 8 (29)

Technisch (Material) 4 (14)

Didaktisch (Selbstvertrauen) 10 (36)

Organisatorisch Zeit 7 (25)
Raum 2(7)
Einrichtungsleitung 4 (14)
Routine 5 (18)

Andere Hurden 9 (32)

Werte = absolute Anzahl der Teilnehmer (Prozent)
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4.3 Ergebnisse auf der Betroffenenebene

4.3.1 Teilnehmer
Es haben insgesamt 265 Personen an einer Patientenschulung im Rahmen der

Studie teilgenommen. Vier Personen wurden aus der Datenanalyse
ausgeschlossen (in der Vergangenheit keinen Schub gehabt n=3, keine MS
n=1). Damit haben 261 Personen mit einer schubférmig verlaufenden MS
innerhalb der Studie an insgesamt 27 Patientenschulungen teilgenommen bzw.
deren erhobene Daten wurden zur Analyse verwendet. Von diesen wurden 93
Betroffene in 9 Schulungen von Trainern aus den Studienzentren geschult.
Diese hatten bereits im Rahmen der randomisiert kontrollierten Studie
Schulungen durchgefuihrt und werden im Folgenden als priméare Trainer
bezeichnet. Die entsprechende Gruppe der durch primare Trainer geschulten
Betroffenen werden im Folgenden mit pB (primare Trainer, Betroffene)
bezeichnet. 168 Betroffene nahmen an 18 Schulungen teil, welche von durch
den TTTP ausgebildeten Multiplikatoren abgehalten wurden. Diese werden im
Folgenden mit MB (Multiplikatoren-Trainer, Betroffene) bezeichnet. Von
insgesamt 68 (26%) der Betroffenen konnten in der 18 Monate andauernden
Nachbeobachtungszeit keine Daten erhoben werden (siehe Abbildung 5). Von
157 Betroffenen ohne ein Schubereignis nach sechs Monaten sowie 88
Betroffenen ohne Schubereignis nach 12 Monaten nach Teilnahme an einer
Patientenschulung wurden neun bzw. 23 Teilnehmer aus der Analyse der
schubbezogenen Endpunkte ausgeschlossen, da die Studie vor Erreichen des
nachstfolgenden Befragungszeitpunktes nach 12 bzw. 18 Monaten beendet
wurde. Die Basisdaten der an den Patientenschulungen teilgenommenen
Studienteilnehmer werden in Tabelle 6 berichtet.

Die beiden Gruppen waren in den untersuchten Merkmalen nur bedingt
vergleichbar. Teilnehmer der durch Multiplikatoren geschulten Gruppen waren
junger (bis 40 Jahre 54% MB vs. 35% pB), die Erkrankungsdauer war kirzer
(weniger als 6 Jahre 46% MB vs. 31% pB). Die Gruppe der durch
Multiplikatoren geschulten Betroffenen berichtete insgesamt eine etwas weniger
schwere Beeintrachtigung (mittlere/schwere bis massive Beeintrachtigung 25%
MB vs. 32% pB; Gehstrecke weniger als 1001 Meter 60% MB vs. 67% pB).
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Die Angaben zum Schubgeschehen waren mit jeweils 61% fur die Angabe kein
oder ein Schub innerhalb der letzten 12 Monate vergleichbar. Teilnehmer der
pB-Gruppe waren zum Zeitpunkt der Schulung Uberwiegend nicht in stationarer
Behandlung (stationar: 35 von 93 = 38%) Teilnehmer der MB-Gruppe waren
zum Zeitpunkt der Schulung zu einem Grof3teil stationéar in einer Rehaklinik in
Behandlung (95 von 168 = 57%), in diesem Rahmen wurde auch die Schulung

als Teil des Rehabilitationsprogramms durchgefihrt.

Monat 0 Teilnehmer in Betroffenenschulungen
n =261
Dropouts n = 21
& Micht kontaktierbar n=17
I ] +  Widemuf der Teilnahme n=4
Monat 6 Ohne Schub Mit Schukb
n= 157 n= 83
Dropouts n = 21
# Studienende vor
I 1 12-Monate-followup n=4
Monat 12 Ohne Schub Mit Schub + SPMS =8
- = s Nicht kontaktierbar n=3
n= &8 n= 48 « Bisartige Erkrankung  n=1
I 1 Dropouts n = 26
Monat 18 Chne Schub Mit Schub * Studienende vor
18-Monate-followup n=23
n= 45 n=17 « SPMS n=2
Micht kontaktierbar n=1

Abbildung 5: Studienteilnehmer an Patientenschulungen/ lost to follow up
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Tabelle 6: Basisdaten der Teilnehmer an Patientenschulungen

Merkmale pB n=93 MB n=168
Geschlecht weiblich 74 (80) 133 (80)
Alter bis 30 7(8) 27 (16)
31-40 25 (27) 63 (38)
41-50 40 (43) 55 (33)
> 50 20 (22) 20 (12)
Dauer der MS < 2 Jahre 11 (12) 29 (17)
2-5 18 (19) 49 (29)
6-10 27 (29) 30 (18)
>10 34 (37) 56 (33)
Verlaufsform der MS  schubférmig 61 (66) 119 (71)
primar / sekundar chronisch 14 (15) 16 (10)
progredient
andere 12 (13) 22 (13)
Anzahl der Schiibe in den letzten 12 Monaten
0 29 (31) 23 (14)
1 28 (30) 79 (47)
2 12 (13) 27 (16)
3 oder mehr 13 (14) 28 (17)
Beeintrachtigung* keine 6 (6) 11 (7)
leichte 54 (58) 111 (66)
mittlere/schwere 22 (24) 37 (22)
massive 7 (8) 5 (3)
Maximale Gehstrecke*
bis 100m 18 (19) 18 (11)
101- 500m 13 (14) 38 (23)
501 - 1000m 32 (34) 44 (26)
1001 - 3500m 16 (17) 30 (18)
> 3500m 12 (13) 36 (21)

pB= durch primére Trainer geschulte Betroffene; MB= durch Multiplikatoren geschulte Betroffene;
Werte = absolute Anzahl der Teilnehmer (Prozent der Referenzgruppe); die Summe der Werte
innerhalb der Referenzgruppen kann abweichen von 100% durch fehlende Werte; *eigene

Angaben der Betroffenen.
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4.3.2 Wissenszuwachs

Um das Verstandnis der Schulungsinhalte zu evaluieren, wurden die Teilnehmer
der Patientenschulungen direkt vor und direkt nach der Schulung zu relevanten
Aspekten zum Thema Risikowissen befragt: ,Wirkung von Kortison®,
~Schubdefinition® und ,Wahrscheinlichkeit des Nutzens von Kortison“. Die
Uberprifung des Wissens nach der Schulung ergab einen signifikanten
Wissenszuwachs zu allen drei Aspekten. Zur Frage der Definition eines
Schubes ist der Wissenszuwachs mit 28% richtige Angaben vor der Schulung
und 34% richtige Angaben nach der Schulung allerdings deutlich geringer als zu
den anderen Aspekten sowie insgesamt das Wissen zu dieser Frage mit nur

einem Dirittel richtiger Antworten niedrig (Tabelle 7).

Tabelle 7: Inhaltliches Verstandnis der Patientenschulung

Teilnehmer n=261  Absolut richtig genannte Antworten (%)

Fehlende
Vor der Schulung  Nach der Schulung  \werte p
Vor/Nach
gesamt gesamt
pB MB pB MB”
Wirkungen einer 66 (25) 136 (52) 19/ 26 <

Kortisontherapie 0.601

26 (28) 40 (25) 45(48) 91 (56)

Schubdefinition 72 (28) 88 (34) 18/ 26 0.01
20 (22) 52 (32) 28 (30) 60 (37)

Nutzen einer 75 (29 193 (74 <
Kortisontherapie (29) (74) 22128 0.001

21 (23) 54(33) 67(72) 126 (77)

pB = durch primére Trainer geschulte Betroffene; MB = durch Multiplikatoren geschulte
Betroffene; Werte = absolute Anzahl der richtig genannten Antworten (Prozent der
Referenzgruppe)
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5.3.3 Verstandnis der Kernbotschaft

Zur Uberprifung des Verstandnisses der Kernbotschaft der Schulung wurden
die Teilnehmer nach der Schulung gebeten, den Grad ihrer Zustimmung zu

folgenden vier Aussagen zu benennen.

1. Die Uneindeutigkeit der wissenschaftlichen Lage zur Wirksamkeit der
Kortisontherapie spricht fur eine Verantwortungsibernahme

(richtige Antwort: stimmt genau zu bzw. stimmt zu).

2. Die Uneindeutigkeit der wissenschaftlichen Lage zur Wirksamkeit der
Kortisontherapie spricht fur eine Verantwortungsabgabe

(richtige Antwort: stimmt eher nicht zu bzw. stimmt nicht zu).

3. In der Schulung wird eine Empfehlung zur Selbstmedikation gegeben

(richtige Antwort: stimmt eher nicht zu bzw. stimmt nicht zu).

4. Der Forschungsstand spricht eher flr einen intravendse Kortisontherapie

(richtige Antwort: stimmt eher nicht zu bzw. stimmt nicht zu).

Die Mehrheit der Teilnehmer (76%) hat die Kernaussage der Schulung
verstanden, dass die uneindeutige beziehungsweise schwache Evidenz zur
Wirksamkeit der intravendsen Kortisonstol3therapie im Schub fir eine
Verantwortungsibernahme bei Therapieentscheidungen von Seiten des
Betroffenen spricht.

Es wurde nur von einer Minderheit (18%) der Teilnehmer der Schulungsinhalt
als eine Empfehlung zur Selbstmedikation verstanden. Nicht ganz so deutlich
wurde die Bedeutung der Uneindeutigkeit der wissenschaftlichen Daten von
den Schulungsteilnehmern verstanden. Ca. die Halfte der Schulungsteilnehmer
(51%) sprach sich dafir aus, dass der aktuelle Forschungsstand nicht oder
eher nicht fur eine Kortisonbehandlung spricht (Tabelle 8). Im Gruppenvergleich
zwischen den durch primare Trainer und den durch Multiplikatoren geschulten

Betroffenen zeigen sich vergleichbare Ergebnisse.
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Tabelle 8: Verstandnis der Kernbotschaft (Betroffene / T4)

Stimmt genau / _ Stimmt eher nicht
Grad der Zustimmung zu _ gemischt . _
stimmt / stimmt nicht
den Aussagen,
Teilnehmer n= 261 gesamt gesamt gesamt
pB MB pB MB pB MB
Verantwortungsiibernahme 199 (76)* 28 (11) 7 (3)
68 (73) 131(80) 10(11) 18(11) 44 3(2)
Verantwortungsabgabe 31 (12) 44 (17) 158 (61)*
20(22) 11 (7) 12(13) 32(19) 50(54) 108 (66)
Empfehlung zur 46 (18) 67 (26) 119 (46)*

Selbstmedikation
22 (24) 24(15 16(17) 51(31) 43(46) 76 (47)

Forschungsstand spricht
54 (21) 48(18) 131 (51)*
fur eine intraventse

Kortisontherapie 23(25) 32(20) 13(14) 35(21) 48(52) 83 (51)

pB = durch primére Trainer geschulte Betroffene; MB = durch Multiplikatoren geschulte
Betroffene; Werte = absolute Anzahl der Teilnehmer (Prozent); die Summe der Werte zu einer
Aussage kann abweichen von 100% durch fehlende Werte; *die markierten Felder entsprechen
den richtigen Antworten

4.3.4 Autonomiepraferenz

Zur Uberprifung der Autonomiepraferenz wurden die Teilnehmer der Patienten-
schulungen vor und nach der Schulung gebeten, flir sich zu beurteilen, wie weit
sie die Beteiligung von Arzten an Therapieentscheidungen wiinschen. Die
Teilnahme an einer Patientenschulung fiihrte zu einer signifikanten Erhéhung
der Autonomie-Praferenzen bezlglich eines Therapiemanagements im
Krankheitsschub (Tabelle 9). Der Anteil der Betroffenen, welche eine aktive
Rolle im Entscheidungsprozess (Betroffener entscheidet allein oder nach
Rucksprache mit dem Arzt) winschten, stieg direkt nach der Schulung von 64%

auf 75% an.
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Entsprechend sanken die Anteile derer, die eine weniger aktive Rolle
wunschten. Gleich bleibend gering blieb mit 15 der Teilnehmer der Anteil derer,
die sich eine vollstandige Ubernahme der Entscheidungen durch den Arzt
wlnschten. Im Gruppenvergleich zwischen den durch primare Trainer und den
durch Multiplikatoren geschulten Betroffenen zeigen sich vergleichbare

Ergebnisse.

Tabelle 9: Autonomie-Préaferenzen zum Therapiemanagement (Betroffene / T4)

Unterschied p-Wert

GG CET MERrSEiEn Haufigkeit (Prozent) in %

Entscheidungsautonomie

Vor der Nach der
Schulung  Schulung
n= 251 n=233

Patient entscheidet 27 (11) 50 (22) 11 <0.001
Patient entscheidet nach

Rucksprache mit dem Arzt 134 (53) 123 (53) 0

Patient entscheidet

gemeinsam mit dem Arzt 58 (23) 40 (A7) 6

Arzt entscheidet nach

Rucksprache mit dem 29 (12) 17 (7) -5

Patienten

Arzt entscheidet 3(1) 3(1) 0

4.3.5 Therapieentscheidungen

193 von 261 geschulte Betroffene konnten innerhalb des vorgesehenen
followups von 18 Monaten zu stattgefundenen Schilben und dem tatsachlichen
Therapieverhalten im Schub befragt werden (Abbildung 5). Die Teilnehmer
wurden jeweils nach sechs, 12 bzw. 18 Monaten befragt, sobald sie mindestens
einen Schub berichteten, wurden keine weiteren Befragungen durchgefihrt.
Von den befragten Teilnehmern haben 148 (77%) einen oder mehr Schibe
berichtet (83 Schiibe nach sechs Monaten, 48 Schiibe nach 12 Monaten, 17

Schibe nach 18 Monaten), insgesamt wurden 182 Schiibe berichtet.

53



127 der berichteten Schibe (70%) wurden mit hoch dosiertem Kortison
behandelt, der Uberwiegende Teil (113 Schibe; 63% aller Schibe; 89% der mit
Kortison behandelten Schiibe) mit intravends verabreichtem Kortison. 14
Schibe (7% aller Schibe; 11% der mit Kortison behandelten Schiibe) wurden
mit oral verabreichtem Kortison behandelt. 55 der 182 stattgefundenen Schibe
(30%) wurden nicht mit Kortison behandelt. Im Gruppenvergleich zwischen den
durch primare Trainer und den durch Multiplikatoren geschulten Betroffenen
zeigen sich vergleichbare Ergebnisse.

Zur Beurteilung der Implementierung in Bezug auf den Endpunkt Therapie-
entscheidung werden neben den Therapieentscheidungen in der Implementier-
ungsstudie die Entscheidungen in dem vorangegangenen RCT aufgefuhrt. Im
Vergleich zu den im RCT geschulten Betroffenen zeigte sich in der
Implementierungsstudie mit 37% ein deutlich geringerer Anteil an Betroffenen,
die sich fur eine orale oder gegen eine Kortisontherapie entschieden haben, als
in dem RCT (78% Interventionsgruppe, 57%, Kontrollgruppe).

Tabelle 10: Therapieentscheidungen (Betroffene / T6)

Implementierungs-

studie RCT
IG KG
n=193 n=77/ n=73
Anzahl der Teilnehmer mit 148 (77) 55 (71) 58 (79)
mindestens einem Schub
Anzahl der Schube 182 139 179
Schibe ohne Kortisontherapie 55 (30) 78 (56) 73 (41)
Schibe mit Kortisontherapie 127 (70) 61 (44) 106 (60)
Davon Schibe mit oraler 14 (7) 30 (22) 28 (16)
Kortisontherapie
Davon Schibe mit 113 (63) 31 (22) 78 (44)

intravendser Kortisontherapie

Werte = Anzahl (Prozent); RCT = EBSIMS; IG: Interventionsgruppe; KG: Kontrollgruppe
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4.3.6 Entscheidungsautonomie
Zur Feststellung der Entscheidungsautonomie wurden die Betroffenen zu den

definierten Erhebungszeitpunkten in telefonischen Interviews zum Schub-
geschehen befragt. Wurden ein oder mehrere Schibe berichtet, wurde der
Grad der Beteiligung an der Therapieentscheidung anhand der bereits in der
Frage nach der Autonomiepraferenz verwendeten Antwortkategorien erhoben.
Wurden innerhalb eines Interviews mehrere Schibe berichtet, wurde nach dem
Grad der Beteiligung an der Therapieentscheidung im ersten der berichteten
Schibe gefragt. Knapp die Halfte aller Betroffenen mit mindestens einem
Schubgeschehen entschied sich fir eine aktive Rolle im Entscheidungsprozess
(der Betroffene trifft die Entscheidung allein bzw. nach Rucksprache mit dem
Arzt). 46% der Betroffenen entschieden gemeinsam mit dem Arzt, in weniger
als 10% der Entscheidungen lag zu jedem Befragungszeitpunkt ein

paternalistisches Vorgehen vor.

Tabelle 11: Entscheidungsautonomie im Therapiemanagement
(Betroffene / T6)

Haufigkeit (Prozent / Bezugsgruppe)

6 12 18
Beteiligung an Gesamt Monate Monate Monate
Therapieentscheidungen n= 147 nacHaen Tiel @2 el £
Schulung  Schulung Schulung
n=81 n=49 n=17
Patient entscheidet 38 (26) 21 (26) 13 (27) 4 (24)

Patient entscheidet nach
Rucksprache mit dem Arzt 34 (23) 17(21) 10 (20) 7(41)
Patient entscheidet

gemeinsam mit dem Arzt 67 (46) 39 (48) 22 (45) 6 (35)

Arzt entscheidet nach

Rucksprache mit dem 7 (5) 3(4) 4 (8) 0 (0)
Patienten
Arzt entscheidet 1(1) 1(1) 0 (0) 0 (0)
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5. Diskussion
Die Diskussion der Ergebnisse findet entsprechend der Ergebnisdarstellung

ebenfalls auf verschiedenen Ebenen statt.

Auf institutioneller Ebene stellte eine wesentliche Barriere fiur die
Implementierung die fehlende Bereitschaft der Institutionen an sich dar, ein
derartiges Schulungsprogramm in die Regelversorgung von MS-Betroffenen
aufzunehmen. Im Wesentlichen haben sich auf institutioneller Ebene folgende
Vorbehalte, bzw. Hindernisse hinsichtlich der Implementierung des
Schulungsprogramms ergeben: Bezogen auf die Schulungsinhalte wird fur die
Patienten eine nicht gewiinschte Verunsicherung befirchtet, das Verstandnis
bzw. das Interesse der Patienten fur die Schulungsinhalte wird in Frage gestellt,
es wird Besorgnis Uber eine selbstandige Therapieoption (orale Applikation)
ohne zwingende arztliche Aufsicht geaul3ert. Auf institutioneller Ebene wurden
ebenfalls haufig fehlende Zeit sowie fehlendes Personal zur Teilnahme an der
Multiplikatorenschulung berichtet. Gesundheitspolitisch wurden Bedenken
geadulRert, dass die zunehmende Wahl einer anderen als der Standardtherapie
die zuklnftige Kostenibernahme von stationdren Kortison-Therapien von
Seiten der Krankenkassen gefahrde. In der Mehrheit der angefragten
Institutionen ist es nicht gelungen, Vorbehalte gegen den Gedanken
auszuraumen, dass zur Verbesserung des Entscheidungsprozesses von MS-
Betroffene ein durch nichtarztliches Personal durchgeflhrtes
Schulungsprogramm geeignet sei, welches unter anderem auch in nicht
akademischen Institutionen wie beispielsweise den Landesverbanden der
DMSG angeboten werden solle. Neben fehlenden Ressourcen wurde eine
kritische Haltung gegeniber dem Ziel der Studie als Begriindung fur die Absage
der Teilnahme an der Studie genannt. Der kritische Ansatz des
Schulungsprogramms steht der Regelversorgung in Deutschland mit hoch
dosiertem Kortikosteroid im Schub gegentber und hat bei einem Drittel der
potentiellen Multiplikatoren zu mangelnder Uberzeugung gegenuber dem
Schulungsprogramm gefuhrt. Mdgliche Grinde hierflr kdnnten ein mangelndes
Verstandnis des Inhaltes sein, weiterhin eine negative Falschbewertung der
entstandenen Ungewissheit fur die Betroffenen. Mdglicherweise ist ein weiterer
Faktor fur die Ablehnung des Schulungsinhalts die eigene entstandene

Unsicherheiten im Umgang mit den Betroffenen bzgl. der wissenschaftlichen
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Ungewissheit. Diese Barrieren zu tuberwinden, spielt eine entscheidende Rolle
in den weiteren Implementierungsbemiuhungen fur Programme, die der
Verbesserung von Entscheidungsprozessen im Sinne von partizipativer
Entscheidungsfindung dienen. Hierzu ist es erforderlich, die Ergebnisse sowohl
der Offentlichkeit zuganglich zu machen, als auch der Fachwissenschaft in
entsprechenden Publikationen. Fir eine breitere Implementierung ist es dartber
hinaus erforderlich, niedergelassene Neurologen in Prozesse der wissen-
schaftlichen Weiterentwicklung der Regelversorgung einzubinden. Die
Aufnahme von Patientenschulungen in die Regelversorgung auch als
abrechnungsfahigen Teil eines Therapiekonzepts durch die Kranken-
versicherung wirde moglicherweise die Akzeptanz beispielsweise bei den
niedergelassenen Arzten erhohen konnen, da hierdurch bisher fehlenden
Ressourcen geschaffen werden konnten. Die bestehenden Vorbehalte haben
zum einen zu einer verlangerten Rekrutierungsphase gefiihrt, zum anderen
konnte das urspringliche Vorhaben, das Schulungsprogramm in die
bestehende Versorgung von MS-Patienten in allen beteiligten Institutionen zu
integrieren, nicht umgesetzt werden, da sich keine niedergelassene Praxis zur
Teilnahme an der Studie bereit erklarte.

Auf der Multiplikatorenebene konnte nachgewiesen werden, dass die
Ausbildung von Multiplikatoren durch ein TTTP inklusive einer Hospitation an
einer Patientenschulung, die Bereitstellung eines mittels Moderationskarten
manualisierten Schulungsablaufs und einem begleitenden Coaching-Angebot
machbar ist. Die Evaluation auf der Multiplikatorenebene lasst den Schluss zu,
dass der TTTP geeignet war, fir die Mehrheit der Multiplikatoren ein
Verstandnis der Kernbotschaft zu schaffen (86%). Entgegen der zum Tell
kritischen Haltung gegenuber dem Ziel der Studie auf Seiten der
niedergelassenen Neurologen wurde die wertfreie Vermittlung von
Informationen  zu  Unsicherheiten  zur  Schubdefinition  sowie  zu
Behandlungsoptionen im Schub als Schulungsziel von den Multiplikatoren
verstanden. Alle Multiplikatoren gaben vor der Durchfihrung einer eigenen
Patientenschulung an, sich mit dem Schulungsziel zu identifizieren. Die
Mehrheit der Teilnehmer des TTTP fuhlte sich gut bis sehr gut auf die
Durchfihrung eigener Patientenschulungen vorbereitet, wenngleich auch

Barrieren berichtet wurden. Achtzehn Prozent fiihlten sich inhaltlich noch nicht

57



ausreichend vorbereitet, 36% der Teilnehmer des TTTP &ul3erten
Unsicherheiten sowie mangelndes Selbstvertrauen in Bezug auf eigene
didaktische Fertigkeiten, eine scharfe Trennung der gefiuihlten Barrieren ist
schwierig. Unsicherheiten in Bezug auf die didaktische Durchflihrung waren
erwartet, auf eine Vertiefung der Vermittlung von didaktischen Kompetenzen im
TTTP musste zu Gunsten der zeitlichen Machbarkeit verzichtet werden. Als
weitere Hurde wurde von einem Viertel der Teilnehmer der zeitliche Umfang
genannt, hierbei handelte es sich um Bedenken, ob an dem jeweiligen
personlichen Arbeitsplatz ein Zeitfenster von vier Stunden zur Durchfiihrung
einer Patientenschulung zur Verfigung stehen wirde. Es wurde jedoch auch
erkannt, dass vorgegebener Inhalt der Patientenschulung nicht in verkirzter
Zeit prasentiert werden kann. EIf der insgesamt 31 Teilnehmer eines TTTP
fuhrten eigene Patientenschulungen durch. Alle elf Multiplikatoren gaben nach
der Durchfuihrung einer eigenen Schulung an, vom Schulungsziel Giberzeugt zu
sein. Alle Trainer beurteilten nach Benutzung die zur Verfligung gestellten
Hilfsmittel (Moderationskartchen, Prasentationsfolien) als ziemlich bis sehr
hilfreich und fihlten sich retrospektiv durch das TTTP inhaltlich gut bis sehr gut
auf die Durchftihrung einer eigenen Schulung vorbereitet. In weiteren Kontakten
auch nach dem letzten Evaluationszeitpunkt haben sie berichtet, dass sie in
eigenen Schulungen schnell auch didaktische Sicherheit gewinnen konnten und
die im letzten Teil der Patientenschulungen gefihrten Diskussionen um die
Bereicherung durch Ungewissheit der Betroffenen sie in ihrer Uberzeugung
vom Schulungsinhalt bestarkt hatten. Die Unsicherheiten auf Seiten der
Betroffenen, die im Verlauf der Schulungen deutlich wurden, wurden nicht als
verstorend empfunden. Hieraus wird gefolgert, dass die knappe didaktische
Vorbereitung im TTTP durch die Bereitstellung der Schulungsmaterialien,
welche einen sehr strukturierten und festgelegten Ablauf der Patientenschulung
vorgaben, aufgefangen werden konnte. Neben dem inhaltlichen Ablauf konnten
sich neun von elf Multiplikatoren auch zeitlich an den vorgegebene Rahmen
halten. Die beiden anderen benétigten in der ersten Schulung mehr Zeit, gaben
jedoch nach der Durchfiihrung weiterer Schulungen an, dass der Grund dafir
mangelnde Ubung gewesen sei, in weiteren Schulungen konnten sie ebenfalls
den vorgegebene Zeitrahmen einhalten. Die Durchfuhrbarkeit der

Patientenschulung in dem vorgegebene Zeitrahmen ist insbesondere von

58



Bedeutung, da neben den inhaltlichen Vorbehalten fiir eine Schulung von vier
Stunden haufig geaul3ert wurde, dass diese Zeit nicht zur Verfigung stiinde,
eine Verlangerung der Schulung wirde mdglicherweise zu noch weniger
Akzeptanz fuhren.

Eine Evaluation hat auch auf der Ebene der Betroffenen stattgefunden.
Hierdurch sollte Gberpruft werden, ob die durch das RCT nachgewiesenen
Interventionseffekte nach Implementierung, also nach Durchfihrung der
Patientenschulungen durch Multiplikatoren, weiterhin bestehen. Durch die
Befragungen der Betroffenen vor und nach der Schulung konnte ein
signifikanter Wissenszuwachs zu den Fragen ,Wirkung von Kortison®,
.Schubdefinition® und ,Wahrscheinlichkeit des Nutzens von Kortison®
nachgewiesen werden, dies wird fur das Verstehen des Schulungsziels
vorausgesetzt. Auffallig haufig wurde die Frage zur Schubdefinition vor der
Schulung falsch beantwortet, auch der Wissenszuwachs fiel hier geringer aus
als zu den anderen Fragen. Als ein mdglicher Grund hierfir wird eine
uneindeutige Antwortvorgabe in den Fragebdgen gesehen. Mdglich ist aber
auch, dass die Unterscheidung zwischen einem Schub und einer Fluktuation
auch mit den durch die Schulung erhaltenen Informationen schwierig bleibt. An
dieser Stelle muss dariiber nachgedacht werden, ob die Schulungseinheit zum
Schub optimiert werden kann.

Das Verstandnis der Kernbotschaft ist mit 76% der Teilnehmer hoch. Dieses
Ergebnis spricht gegen das haufig von arztlicher Seite hervorgebrachte
Argument, die Betroffenen wirden eine Verunsicherung nicht als starkenden
Aspekt fur die personliche Entscheidungsautonomie verstehen. Zufrieden
stellend ist das Verstandnis fir die Verantwortungsiuibernahme auf Grund der
wissenschatftlichen Datenlage. Die Betroffenen haben dies als Mdglichkeit fur
sich erkannt und in dem letzten Schulungsteil (Reflexion der Inhalte) intensiv
diskutiert. Kritisch zu betrachten ist der Anteil der Betroffenen, die nicht
verstanden haben, dass keine Empfehlung ausgesprochen werden soll. Nur ca.
die Halfte der Schulungsteilnehmer sprach sich dafiir aus, dass der aktuelle
Forschungsstand nicht oder eher nicht fur eine Kortisonbehandlung spricht. Das
falsche Verstandnis fir eine Therapieempfehlung bezog sich nicht auf eine
bestimmte Therapie, es wurde zu ahnlich groRen Teilen verstanden dass gar

keine bzw. oral verabreichtes Kortison bzw. intravenos verabreichtes Kortison
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empfohlen wurde. In zukinftigen Schulungen ist daher darauf zu achten, dass
das Ziel der Schulung, die Unterstitzung und Starkung der
Entscheidungsautonomie, noch Kklarer formuliert wird. Jedoch wurde bei
falschem Verstandnis fur eine Therapieempfehlung an sich von den
Teilnehmern nur zu einem sehr geringen Teil (18%) eine Empfehlung zu einer
Selbstmedikation verstanden, dies widerspricht den ge&dufRerten Bedenken
insbesondere der niedergelassenen Arzte, dass Patienten sich als Folge der
Schulung fir eine Therapie ohne arztliche Aufsicht entscheiden wirden.
Vielmehr hat die Schulung die Betroffenen dazu befahigt, ihr Rollenverstandnis
in therapeutischen Entscheidungsprozessen zu uberdenken und bei Bedarf
eine aktivere Rolle einzunehmen. Der Wunsch der Betroffenen nach einer
starkeren Beteiligung an Therapieentscheidungen, also die Autonomie-
praferenz, wurde durch die Schulung signifikant erhoht. Dieses Ergebnis
bestétigt ein zentrales Ziel der Schulung. Die Mehrheit der Schulungsteilnehmer
berichtete auch bei einer tatsdchlich anstehenden Therapieentscheidung von
einer aktiven Rolle im Entscheidungsprozess, in weniger als 10% der
Entscheidungen lag ein paternalistisches Vorgehen vor. Bemerkenswert an
diesem Prozess ist die Tatsache, dass entgegen der arztlichen Vorbehalte es
gelungen ist, nichtarztliches Personal, wie im Falle der Multiplikatoren der
Schulung zum Beispiel MS-Krankenschwestern oder Sozialpadagogen, an der
Beratung, und Informationsweitergabe von medizinischen Informationen an MS-
Betroffene zu beteiligen.

Bei vergleichbarer Schubrate ist es in der Implementierungsstudie zu deutlich
anderen Therapieentscheidungen gekommen, als in dem RCT. Siebzig Prozent
der berichteten Schibe wurden mit hoch dosiertem Kortison behandelt, im
Vergleich dazu im RCT nur 44% in der Interventionsgruppe bzw. 60% in der
Kontrollgruppe. Von den mit Kortison behandelten Schiben wurden wiederum
nur 11% mit oral verabreichtem Kortison behandelt, die anderen 89% mit
intraven®s verabreichtem Kortison. Im Vergleich dazu wurden im RCT 50%
(Interventionsgruppe) bzw. 27% (Kontrollgruppe) der Schibe mit oral
verabreichtem Kortison behandelt. Folgende Grinde fur die in der
Implementierungsstudie weniger niedrigere Wirksamkeit der Intervention im
Hinblick auf Therapieentscheidungen gegen eine Kortisontherapie bzw. fur eine

orale Applikation von Kortison werden diskutiert: Die Untersuchungsgruppen
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waren nur eingeschrankt vergleichbar. Verglichen werden in dieser Arbeit nicht
die Basisdaten des RCT mit den Basisdaten der Implementierungsstudie,
sondern die Gruppe der durch primare Trainer geschulten Betroffenen (pB) mit
der Gruppe der durch Multiplikatoren geschulten Betroffenen (MB). Die durch
primare Trainer geschulten Betroffenen entsprechen in ihren Eigenschaften zu
einem grof3en Teil der Untersuchungsgruppe des RCT, da sie durch die selbe
Strategie fur die Teilnahme an der Studie rekrutiert wurden bzw. zum Teil die
Kontrollgruppe des RCT darstellten. Die Rekrutierung erfolgte grof3teils durch
direkte Ansprache in der MS-Ambulanz des Universitatsklinikums Eppendorf
bzw. dort ausgelegte Informationsschreiben. Es ist daher davon auszugehen,
dass Betroffenen, die dort Kenntnis erhalten haben, dort schon in Behandlung
waren, oder aber sich aktiv dort in Behandlung begeben wollten. Dort
behandelte Betroffenen haben entsprechend der Behandlungspolitik der MS-
Sprechstunde bzw. dem Forschungsschwerpunkt Shared Decision Making
maoglicherweise im Vorfeld bereits Erfahrung mit der Moglichkeit gemacht, sich
aktiver als ublich in Therapiegesprache bzw. Therapieentscheidungen
einzubringen. Auch ist es denkbar, dass Betroffene, welche sich neben der
Ublichen Behandlung in einer niedergelassenen Praxis in der MS-Sprechstunde
angemeldet haben, kritischer bzw. selbstbewusster im Umgang mit der
Erkrankung sind. Die Gruppe der pB war &lter (65% > 40 Jahre) als die der MB
(46% > 40 Jahre) und langer erkrankt (Dauer der Erkrankung > 5 Jahre: pB
69%; MB 54%) und damit mdglicherweise erfahrener im Umgang mit der
Erkrankung sowie im Umgang mit behandelnden Arzten. Die Teilnahme der
Gruppe der pB an der Patientenschulung erfolgte grofl3teils nach aktiver
Anmeldung an einer Schulung, die Teilnahme der Gruppe der MB hingegen
erfolgte grof3teils im Rahmen eines stationdren Rehabilitationsprogramms und
war fester, vorgegebener Bestandteil des Aufenthalts. In diesem stationaren
Aufenthalt wurden Teilnehmer engmaschig im Anschluss an die Schulung
arztlich betreut. Inwieweit dies Einfluss auf die Wirksamkeit der Schulung hat,
bleibt unklar. Schlie3lich hat es sicher auch einen Einfluss auf die
Schulungsteilnehmer der Gruppe der pB gehabt, dass ein Grof3teil der
Betroffenen im Anschluss an die Schulung die Mdglichkeit gehabt hat, ein
Rezept fur ein oral einzunehmendes Kortisonpréaparat mitzunehmen, so dass

bei einem kommenden Schub die Entscheidung flir ein solches Préaparat ohne
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arztliche Konsultation ausprobiert werden konnte. Im Vergleich dazu wurde
diese Mdglichkeit den Teilnehmern der Gruppe MB nicht geboten, da dies von
den an der Implementierungsstudie teilnehmenden Institutionen abgelehnt
wurde. Zu berlcksichtigen sind auch lokale Unterschiede in den
Behandlungsstrategien der behandelnden Neurologen in den verschiedenen
Studienzentren. Patienten, die an dem RCT teilgenommen haben, wurden
entweder in Hamburg von niedergelassenen Neurologen behandelt, wo die
Inhalte von Patientenschulungen bereits wiederholt auch in Fachkreisen
diskutiert wurden, oder aber in den angeschlossenen Studienzentren, welche
ebenfalls schon in den Diskussionsprozess einbezogen waren. Die
eingeschlossenen Patienten der Implementierungsstudie wurden in anderen
Regionen Deutschlands behandelt, mdglicherweise liegt das Gleichgewicht in
der gemeinsamen Entscheidungsfindung noch weiter auf Seiten der Arzte,
welche im Wesentlichen nach den MSTKG-Richtlinien therapieren.

Wie ist insgesamt also der Implementierungserfolg zu beurteilen? Der
Nachweis der Wirksamkeit einer Intervention durch eine randomisiert
kontrollierte Studie ist Voraussetzung dafur, diese Intervention auch fir die
Versorgungspraxis zuzulassen. Fur Patientenschulungen wurde dieser
Nachweis im deutschen Gesundheitssystem erst fiir wenige Erkrankungen wie
beispielsweise Diabetes, Hypertension oder Asthma gefihrt, Schulungs-
programme konnten erfolgreich implementiert werden (55).

Eine Implementierung ist unter unverfalschten Versorgungsbedingungen
erforderlich. Dass dieses nicht immer einfach ist, ist hinlanglich bekannt und
diskutiert. Die “Cochrane Effective Practice and Organisation of Care Review
Group” publizierte bereits 1998 eine Ubersichtsarbeit zur Frage der
Ubertragung von wissenschaftlichen Studienergebnissen in die Praxis (52). In
der genannten Arbeit wurden auch multifaktorielle und edukative, also komplexe
Interventionen als effektive Implementierungsstrategien genannt. Barrieren
wurden, wie auch in der dargestellten Implementierungsstudie, unter anderem
auf den Ebenen der Infrastruktur und der Bereitstellung von ausreichend
Ressourcen beschrieben. Als ein grofes Problem wurden veranderliche
Konditionen der Zielgruppen der zu implementierenden Intervention benannt.
Dies konnen verschiedenste Faktoren sein, wie Dbeispielsweise, die

Zusammensetzung von Schulungsgruppen, die raumlichen Bedingungen und
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die technische Ausstattung.

Diese Bedingungen sind selbst unter einer evaluierten Implementierung nicht
vollstandig  kontrollierbar. Die interne  Validitat der  Intervention
.Patientenschulung” wurde bereits in dem vorangegangenen RCT Uberpruft. Zur
Uberprifung der externen Validitit wurde neben der Uberprifung der
Machbarkeit der Implementierung mittels Ausbildung von nichtéarztlichen
Multiplikatoren auch Endpunkte zu den Teilnehmern der Patientenschulungen
erhoben, die auch im RCT schon erhoben wurden. Differenziert werden sollte
hiermit zwischen der Beurteilung der Situationsvaliditat und der
Populationsvaliditat. Die Situationsvaliditat wurde in vorliegender Studie im
Hinblick auf die Veranderung der Schulungssituation durch den Einsatz von
Multiplikatoren untersucht und hat gezeigt, dass auch bei Einsatz von
Multiplikatoren — ausgebildet in einem dafur entwickelten TTTP — die Schulung
in vorgesehenem Mal3, sowohl inhaltlich als auch zeitlich, durchgefihrt werden
kann. Die Populationsvaliditat ist dann gegeben, wenn man von einer
reprasentativen Stichprobe auf eine Population von Personen verallgemeinern
kann. Fur die hier vorliegende Implementierungsstudie wirde das bedeuten,
dass die in die Studie eingeschlossenen Betroffenen reprasentativ fur die
Gruppe der schubférmig MS-Erkrankten Menschen standen. Dies ist nicht der
Fall. Die Implementierung der Patientenschulung hat im Wesentlichen fur MS-
Betroffene stattgefunden, die sich in stationaren Rehabilitationseinrichtungen
aufhielten, zu einem kleinen Teil auch fur Betroffene, die sich in
Selbsthilfeverbanden organisiert haben. Nicht beriicksichtigt werden konnte
jedoch die groRe Gruppe der MS-Betroffenen, die sich in niedergelassnen
Neurologenpraxen behandeln lassen. Der Einfluss einer Patientenschulung auf
diese Gruppe konnte nicht untersucht werden, da sich entsprechende
Einrichtungen nicht fir die Teilnahme an der Studie rekrutieren lieRen. Durch
die Implementierung einer Intervention kann der Ausschluss von stérenden
Faktoren, wie es in einem randomisierten Kontrollgruppendesign erfolgt, nicht
mehr in der Konsequenz gewéhrleistet werden, dass heil3t, dass die interne
Validitat der Intervention madglicherweise abnimmt. Es wurde versucht, die
StorgroRen von aul3en so gering wie moglich zu halten, indem die Schulungen,
also sowohl das TTTP, als auch die Patientenschulungen nach einem

standardisierten und zusatzlich manualisierten Verfahren durchgefihrt wurden.
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Die Schulungsdurchfiihrenden wurden instruiert, sich eng an die Anweisungen

und Vorgaben sowie Schulungsinhalte auf den Moderationskartchen zu halten.

6. Fazit

Zusammenfassend wurde durch die Studie die Ubertragbarkeit der
Patientenschulung in die Versorgungspraxis von MS-Betroffenen bestétigt.
Entgegen der haufig geauRerten Bedenken und Angste insbesondere von
Seiten der Arzte, zeigen die Studienergebnisse, dass MS-Betroffene in der
Lage sind, Informationen zu Unsicherheiten in der Schubbehandlung der MS zu
verarbeiten und in der Mehrheit nicht etwa damit Uberfordert sind. Sie beurteilen
die wertfreie Prasentation von wissenschaftlichen Informationen als Mdglichkeit,
aktiv an ihren persénlichen Entscheidungsprozessen teilzunehmen. Sie handeln
als Folge der Schulung nicht vermehrt unverantwortlich und ohne arztliche
Absprache. Ein Paradigmenwechsel in Richtung vermehrter Beteiligung von
MS-Betroffenen an Entscheidungsprozessen ist trotz der berichteten Barrieren
maoglich. Sowohl die Durchfuhrbarkeit der Multiplikatorenschulung als auch die
Durchfihrbarkeit der Patientenschulung unter Versorgungsbedingungen im
klinischen Alltag wurden nachgewiesen, die Programme sollten daher in den
Versorgungsalltag zum Beispiel von Rehabilitationseinrichtungen fir MS-

Betroffene aufgenommen werden.
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Anhang 1: Literaturrecherche

Search

Add to
builder

Add

Query tems Time
found
Search (#1) AND #2 Filters: Publication date 3208:14:23
from 2002/10/01 to 2005/12/31; Meta-
Analysis; Systematic Reviews; Randomized
Controlled Trial
Search (#1) AND #2 Filters: Meta-Analysis; 257 08:13:13
Systematic Reviews; Randomized Controlled
Trial
Search (#1) AND #2 5178 08:12:52

Search (((("Adrenal Cortex Hormones"[mh]) 811289 08:11:44
OR ("Steroids"[mh]) OR ("Prednisone"[mh])

OR ("prednisolone"[mh])) OR ((corticosteroids)

OR (steroids) OR (methylprednisolone) OR

(prednisone) OR (prednisolone) OR

(glucocorticoids) OR (ACTH)))

Search (((("Multiple Sclerosis"[mh]) OR 79836 08:10:59
("Myelitis, Transverse"[mh:noexp]) OR

("Demyelinating Diseases"[mh:noexp]) OR

("Encephalomyelitis, Acute

Disseminated”[mh:noexp]) OR ("Optic

Neuritis"[mh])) OR ((("multiple sclerosis™) OR

("neuromyelitis optica") OR ("transverse

myelitis") OR (encephalomyelitis) OR (devic)

OR ("optic neuritis")) OR ("demyelinating

disease*") OR ("acute disseminated

encephalomyelitis™)))
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Anhang 2: Prasentationsfolien der Patientenschulung
EBSIMS-Schulung

Vorstellungsrunde
Name (Alter, Dauer der MS-Erkrankung)

Wie habe ich Schiube bisher erlebt
Wie bin ich damit umgegangen

Wie sind andere (Angehdérige/Arzte)
damit umgegangen

Schubtherapie der MS

Teil 1: Der Schub

Marz 2006




EBSIMS-Schulung

Multiple Sklerose — der Schub —
was mochte ich wissen?

Woran erkennt man einen Schub?
Wie verschieden kann ein Schub aussehen?

Unterscheidungsmerkmale Schub —
Fluktuation

Was bedeutet der Schub fiir den
Krankheitsverlauf?

Multiple Sklerose — der Schub —
was mochte ich wissen?

Wie verschieden kann ein Schub aussehen?
Unterscheidungsmerkmale Schub — Fluktuation

Was bedeutet der Schub fiir den
Krankheitsverlauf?
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EBSIMS-Schulung

Woran erkennt man einen Schub?

Auftreten neuer (neurologischer) Symptome

Verschlechterung bestehender Symptome

Anhalten langer als 24 Stunden
Stabiler Zustand in den 30 Tagen zuvor
Kein begleitendes Fieber

Verschlechterung auf einer neurologischen
Skala (EDSS - Expanded Disability
Severity Scale)

Multiple Sklerose — der Schub —
was mochte ich wissen?

« Woran erkennt man einen Schub?

* Unterscheidungsmerkmale Schub — Fluktuation

* Was bedeutet der Schub fiir den
Krankheitsverlauf?




EBSIMS-Schulung

Wie sieht ein Schub aus?

Sehstérungen
Lahmungen
Gefuhlsstérungen
Abgeschlagenheit

Wie ist der Verlauf?

* In der Regel Verstarkung der
Symptome Uber ein Zeitraum von
einigen Tagen

» Rickgang der Beschwerden
— vollstandig / unvollstandig
—nach Tagen / nach Monaten
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EBSIMS-Schulung

Beeintrachtigung
Klarer Schub
FI
| \
1 6 Monate
Beeintrachtigung

Schub oder Progression?

Beeintrichtigung
Schub mit Residuen
oder Progression
A

N
-

1 & Monate

Beeintrachtigung
3 Schiibe oder einer?

M, -
| £,
il i S
| | .,
R
|
|
|

1 6 Monate

Multiple Sklerose — der Schub —
was mochte ich wissen?

« Woran erkennt man einen Schub?

« Wie verschieden kann ein Schub aussehen?

« Was bedeutet der Schub fiir den

Krankheitsverlauf?
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EBSIMS-Schulung

Fluktuationen

* Anstrengung
* Wirme Temperaturerhohung

* Bereits bekannte Beschwerden

* Schnelle Besserung

s

LU
FLUKTUATION  FUKTS
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EBSIMS-Schulung

Schubdefinition - Warum ist das

.'. 3 ')
wichtig?

» Beschreibung von Krankheitsverlaufen
« Therapiestudien

« Individuelle Therapien

Multiple Sklerose — der Schub —
was mochte ich wissen?

* Woran erkennt man einen Schub?
* Wie verschieden kann ein Schub aussehen?

* Unterscheidungsmerkmale Schub — Fluktuation
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EBSIMS-Schulung

Welche Bedeutung hat ein Schub fiir
den weiteren Verlauf?

Schwere des Schubes
Art der Symptome
Dauer des Schubes

Héaufigkeit der Schiibe
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EBSIMS-Schulung

Schubtherapie der MS

Teil 2: Behandlung mit Kortison

AUSSAGE |

Empfehlenswert ist die
Hochdosistherapie mit :
Hier werden tber einen Zeitraum
von funf Tagen 1 x taglich 500
mg Methylprednisolon
eingenommen.
AnschlieBend erfoigt ein
zehntédgiges Ausschleichen.




EBSIMS-Schulung

AUSSAGE Il

In der Regel bedarf ein Schub

mit Kortison,
da sich die Behinderungen von selbst
zurdckbilden.
Die Ruckbildung kann mit
Naturheilmitteln unterstitzt werden.

AUSSAGE Ill (MSTKG)

Wir empfehlen lber einen
Zeitraum von 3 - 5 Tagen
1000mg (1 Gramm) Methylprednisolon

zZu geben. Die erste
Infusion sollte aus Sicherheitsgriinden
erfolgen.
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EBSIMS-Schulung

Therapieschemata im Vergleich

Medikament

Kein Kortison

Anforderungen an aussagekraftige
Studien

» Kontrollgruppe vorhanden
» Randomisierung

» Doppelverblindung
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EBSIMS-Schulung

Studienablaufdiagramm

Kortison- \
gruppe

_ _ Endpunkte:
Patenten- [ R ] Beeintrachtigung
QrLppe

gruppe

Anforderungen an aussagekraftige
(Einzel-)Studien

+ Metaanalyse = statistische Methode,

mehreren Studien werden innerhalb
einer Ubersichtsarbeit analysiert, die
Ergebnisse ,verrechnet®
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EBSIMS-Schulung

Ergebnisse einer Metaanalyse zur Schubtherapie

(Fillipini et.al. 2002)

(1) Geringere Beeintrachtigung nach
Ende des Schubes?

(2) Schnellere Besserung der
Beeintrachtigungen?

(3) Verhinderung weiterer Schube?

(4) Uberlegenheit der
Infusionstherapie?

Verlauf von Beeintrachtigungen

Beeintrachtigung
Schub 5 Waochen & Monate

2

Korfison

N
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EBSIMS-Schulung

N
f i
- N

5

Ergebnisse einer Metaanalyse zur Schubtherapie

(1) Geringere Beeintrachtigung nach
Ende des Schubes?

(2) Schnellere Besserung der
Beeintrachtigungen?
(3) Verhinderung weiterer Schube?

(4) Uberlegenheit der
Infusionstherapie?

rre
rrr
rre
rrr '

»~Kortisongruppe* »Placebogruppe*

= keine Riickbildung der
Beeintrichtigungen/t

28
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EBSIMS-Schulung

Kortisongruppe

§ = keine Riickbildung der Beeintrichtigungen

Ergebnisse einer Metaanalyse zur Schubtherapie

(Fillipini et.al. 2002)

(1) Geringere Beeintrachtigung nach
Ende des Schubes?

(2) Schnellere Besserung der
Beeintrachtigungen?

(3) Verhinderung weiterer Schiibe?

(4) Uberlegenheit der
Infusionstherapie?
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EBSIMS-Schulung

Ergebnisse einer Metaanalyse zur Schubtherapie

(Fillipini et al. 2002)

(1) Geringere Beeintrachtigung nach
Ende des Schubes?

(2) Schnellere Besserung der
Beeintrachtigungen?

(3) Verhinderung weiterer Schube?

(4) Uberlegenheit der
Infusionstherapie?

Ergebnisse einer Metaanalyse zur Schubtherapie

(Fillipini et.al. 2002)

(1) Geringere Beeintréchtigung nach Ende des Schubes?
= kein Nachweis ca. 6-12 Monate nach Ende des Schubes

(2) Schnellere Besserung der Beeintrachtigungen?
- fir einen von 4 nach ca. 5 Wochen

(3) Verhinderung weiterer Schiibe?
(1) > es gibt keinen Nachweis

(4) Uberlegenheit der Infusionstherapie?
- es gibt keinen Nachweis
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EBSIMS-Schulung

Einschrankungen der Studienergebnisse

(1) Nebenwirkungen

(2) Langfristiger Verlauf

(3) Unterschiedliche Behandlungen
(4) Verblindung

Einschrankungen: (1) Nebenwirkungen

» Regelmaliges Auftreten leichter”
Nebenwirkungen

- .Schwere® Nebenwirkungen bei ca.
einem von 100 Patienten.
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EBSIMS-Schulung

Leichte Nebenwirkungen

Wassereinlagerung
Gesichtsrétung
Ubelkeit

HeiBhunger

Alarmzeichen / schwere Nebenwirkungen

Arm- oder Beinschwellung
Starke Hiiftschmerzen
Starke Kopfschmerzen

Erhebliche Stimmungsschwankungen
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EBSIMS-Schulung

Einschréankungen der Studienergebnisse

(1) Nebenwirkungen

(2) Langfristiger Verlauf

(3) Unterschiedliche Behandlungen
(4) Verblindung

Einschréankungen der Kortison-Therapie

(1) Nebenwirkungen

(2) Langfristiger Verlauf

(3) Unterschiedliche Behandlungen
(4) Verblindung
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EBSIMS-Schulung

Einschrankungen: (3) Unterschiedliche

en
Béhandlungen

Einbezogenen Studien haben

unterschiedliche Interventionen verglichen:

» Verschiedene Wirkstoffe
» Verschiedene Dosierungen

» Verschiedene Einnahmewege

Einschrankungen der Kortison-Therapie

(1) Nebenwirkungen

(2) Langfristiger Verlauf

(3) Unterschiedliche Behandlungen
(4) Verblindung
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EBSIMS-Schulung

Anforderungen an aussagekraftige

Studien

Kontrollgruppe vorhanden
Randomisierung
Doppelverblindung

GroRere Studien

Langere Beobachtungszeitraume
Vergleichende Studien

Gute Messmethoden

Es gibt keine Studien, die ohne oder mit
nur geringem Zweifel die Wirksamkeit
von Kortison zur Therapie des akuten
Schubes der MS beweisen

Aussagen Uber einen langerfristigen
Effekt konnen nicht gemacht werden
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EBSIMS-Schulung

» Durch die Kortisontherapie werden
weitere Schube wahrscheinlich weder
hinausgezogert noch verhindert

+ Bei einem von vier Behandelten kommt
es wahrscheinlich zu einem schnelleren
Abklingen der Beeintrachtigungen

Welche Dosis (SB 6.)

Wie lange (SB 8.)

Welcher Emnnahmeweg (SB 7.)
Welcher Wirkstoff (SB 5.)

Noch andere, ob iiberhaupt...

SB = Schubbroschiire
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EBSIMS-Schulung

Gruppenarbeitsauftrag

Schubtherapie der MS

Teil 4: Handlungsmoglichkeiten
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EBSIMS-Schulung

ABWARTEN

EIGENE KONZEPTE
— ENTSCHEIDEN
LASSEN
MEINSAM
g

CHEIDEN

GE|
ARZTKONTAKT ENT
IIIIIIIIIIIIII

iiiiiiiiiiiiﬁiiill

SELESTMEDIKATION
-
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Anhang 3: Moderationskarten der Patientenschulung

Ziel

Dozentenaktion

» Teilnehmer sollen sich
willkommen fiihlen, sich
ansprechen kdnnen

» Klarmachen:

- es geht um Patientenbeteiligung
an Therapieentscheidungen

- Férderung durch Bundes-
ministerium fir Gesundheit

BegriRung, Hinweis auf Namensschilder

Einleitend kurz etwas (ber die Studie, diese ist
Teil eines grofieren Projektes mit dem Titel:

,,Der Patient als Partnher im
Entscheidungsprozess®,

Sie beinhaltet 10 Studien, die auf
verschiedenen Wegen bei verschiedenen
Erkrankungen die Méglichkeiten untersuchen,
Patienten starker in krankheitsspezifische
Entscheidungen einzubinden.

Ziel

Dozentenaktion

» keine Medikamentenstudie

» keine Pharmafdrderung

In Hamburg ging es um: Kortisontherapie beim
akuten Schub der MS. Es wurde erst ein
Schulungsprogramm entwickelt und in einer
vorhergehenden Studie gepriift. Jetzt geht es
um die Implementierung, das heil’t das
Einsetzen in ganz Deutschland.

Es handelt sich um keine Medikamentenstudie,
keine Unterstlitzung seitens der
Pharmaindustrie.
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Schub

Ziel Dozentenaktion
# Ablauf anhand des Ablaufflips Ablaufvorstellung am Flipchart
darstellen
# ausdriicklich darauf hinweisen, Sie werden unterwegs” Gelegenheit haben,

dass der abschlieffende Teil
dem Austausch und der
Diskussion dient

v

auf Pausen und Verpflegung
hinweisen

Varstellung der Lehrperson
Grund fir Beginn bei der
eigenen Person liegt im Ablauf

5

Fragen zu stellen, zum Ende der Schulung
machten wir ausfihrlich mit Ihnen diskutieren,
was Sie heute gehdrt haben werden.

Die Pausen werden nach Bedarf gestaltet, ggf.
auf eine feste Mittagspause hinweisen, bzw.
erfragen, ob diese als griliere Pause
gewiinscht wird.

Die Vorstellung der Teilnehmer stellt schon den
ersten wichtigen Punkt der Schulung dar. Der /
die Schulende/n stellen sich ausnahmsweise

selbst zuerst vor.(Name, Beruf, Bezug zur MS)

3

Schub

Ziel

Dozentenaktion

» Vermeiden, dass die
Selbstdarstellungen zu lang
werden

# beim Schub bleiben (Achtung:
Immunmodulatoren usw. sollen
nicht im Vordergrund stehen)

# bei Bedarf Abwinken und notfalls
unterbrechen

» Angehorige einbeziehen

Falls nétig, nach Kortison fragen.
Ggf. Angehdrige bitten, sich
vorzustellen, fragen wie Sie die
Schibe erlebt haben.

Schwerpunkt soll der Umgang mit
Schilben seinl!

Bitten Sie die Betroffenen, sich vorzustellen.
Dabei sollte nach dem Schema auf der Folie
vorgegangen werden.

Vorstellungsrunde
= Mame (Alter, Daver der M5-Erkrankung)

= Wie habe ich Schibe bisher erebt

= Wie bin ich damit umgegangen

- Wie sind andere (Angeh&rigel/Arzte)

damit umgegangen

Bei ganz kurzen Vorstellungen eine kurze
MNachfrage stellen. Bei sehr langen
Vorstellungen ggf. unterbrechen.
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Schub

Ziel

Dozentenaktion

# Einfilhrung: Der Schub

A

# Relevanz der Einheit:

Man muss tber Schiibe Bescheid
wissen, wenn man tber die
Behandlung (mit)entscheidet.

Reihenfolge:

# Entscheidung ob Schub
# Entscheidung ob Therapie

Heute geht es um Schubbehandlung mit
Kortison.

Schubiherapie der MS

2 2

Schon das Thema Schub selst Enh;':ilt

Tell: Der Schub

allerhand Unklarheiten. Daher zuerst einige
wichtige Punkte zum Thema Schubl

Die Entscheidung, ob ein Schub vorliegt, sollte
vor der Entscheidung zur Therapie liegen. Die
Entscheidung, ob ein Schub vorliegt, wird
letztlich vom Betroffenen getroffenen.

Schub

Ziel

Dozentenaktion

» Aufzdhlung, welche Aspekte
zum Schub angesprochen
werden

~ Einflihrung: Begriff Fluktuation

= Scheinschub
(wird gleich noch erlautert)

Ich mdchte folgende Aspekte zum Schub
ansprechen:

Multiple Sklerose — der Schub —

was miichte ich wissen?

= Woran erkennt man einen Schub?
= Wie verschieden kann ein Schub aussehen?

+ Unterscheidungsmerkmale Schub —
Fluktuation

= Was bedeutet der Schub fir den
Krankheitsverlauf?
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Schub

Ziel

Dozentenaktion

» Aspekte werden nacheinander
erlautert

Als erstes mochte ich erlautern, woran ein
Schub erkannt wird.

1. Aspekt
was miichte ich wissen?

= Wie verschieden kann ein Schub aussehen?

= Unterscheidungsmerkmale Schub — Fluktuation

= Was bedeutet der Schub fir den

Krankheitsverauf?
7

Schub
Ziel Dozentenaktion

# Erklarung der Merkmale
(Richtlinien):

1 - 6 werden bei gleich bleibender

Folie mundlich erldutert

(Karte 9-10)

Wozu gibt es Richtlinien?

Wichtig: Es kann nicht der wahre
Schub zweifelsfrei erkannt werden.
Es geht nur darum, sich auf
bestimmte Kriterien zu einigen, dies
ist v.a. wichtig als Studienendpunkt.

Ich erlauter die folgenden Merkmale oder auch
Richtlinien einzeln kurz:

Woran erkennt man einen Schub?

Aufireten neuer (neurclogischer) Sympiome:
erschlechterung bestehender Symptome
Anhalten langer als 24 Stunden

Stabiler Zustand in den 30 Tagen zuwor
Hein begleitendes Fieber

Verschlechterung auf einer neurologischen
Skala (EDSS - Expanded Disability
Severity Scale)

oMo

4.
5.
6.

Der letzte Punkt spielt praktisch keine grofle
Rolle, er wird insbesondere in Studien als
Endpunkt betrachtet.
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Ziel

Dozentenaktion

1. Auftreten neuer
(neurologischer) Symptome

2. Verschlechterung
bestehender Symptome

3. Anhalten langer als 24
Stunden

Die Betonung liegt auf den neuen Symptomen,
damit bereits vorhandene Beeintrachtigungen
nicht als Schub gewertet werden. Neurologisch
sollen diese sein, weil die M5 als neurclogische
Erkrankung eben solche Beschwerden und
nicht z.B. Herzrhythmusstaérungen macht.

MNicht nur neue, sondern auch eine deutliche
Verschlechterung bereits bestehender
Beschwerden werden als Anzeichen fur einen
Schub angesehen.

Hiermit sollen Schiibe von kurzfristigen
Veranderungen, den Fluktuationen abgegrenzt
werden.

Ziel

Dozentenaktion

4. Stabiler Zustand in den 30
Tagen zuvor

5. kein begleitendes Fieber

Hiermit soll verhindert werden, dass ein Schub,
der mdglicherweise verschiedene
Beeintrachtigungen verursacht, mehrfach
gezahlt wird. Definitionsgemall werden also alle
Beschwerden innerhalb von 30 Tagen einem
Schub zugeordnet.

Fieber kann zu einer Verschlechterung von
Symptomen fihren, welche dann wie ein Schub
aussieht. Diese wird jedoch nicht als ein Schub
bewertet, sondern als eine ,Infekt-bedingte
Zunahme von Beeintrachtigungen®

Hier spielt die Infekitherapie eine Rolle.

10
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Schub

Ziel

Dozentenaktion

6. Verschlechterung auf einer
neurologischen Skala

» Bewertung der Punkte 5 & 6

Dieses Merkmal wird praktisch selten
angewandt, ist am ehesten relevant fir

wissenschaftliche Studien. Aukerdem gibt es
Beeintrachtigungen, welche auf diesen Skalen

schlecht erfasst werden, z.B. die Fatigue.

Die Merkmale 5 & 6 stellen zusitzliche Kriterien

dar, die im Rahmen von Studien eingesetzt
werden, um eine mdglichst genaue und
einheitliche Definition von Schiben zu
erreichen.

11

Schub

Ziel

Dozentenaktion

# Erlauterung 2. Aspekt zum
Schub

Als nachstes erldutere ich kurz, wie
unterschiedlich ein Schub aussehen kann.

Multiple Sklerose — der Schub —
was michie ich wissen?

* Woran erkennt man einen Schub?

= Unterscheidungsmerkmale Schub — Flukiuation

* Was bedeutet der Schub fiir den
Krankheitsveriauf?

12
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Schub

Ziel

Dozentenaktion

# Hier wird noch einmal auf die
vielen verschiedenen maglichen
Erscheinungsformen
aufmerksam gemacht.

# Unterschiede in der Dramatik klar
machen, Kommentar zu :

Sehstérungen — kann ein komplette
Verlust der Sehfahigkeit auf einem
oder beiden Augen sein

Gefihlsstorungen — kann auch
kribbeln im kleinen Finger bedeuten

Es gibt nicht den Schub.

Jeder Schub kann unterschiedlich aussehen,
hier nur einige Bespiele, die Liste ist beliebig
erweiterbar.

Wie zieht ein Schub aus?

= Sehstdrungen

= Lahmungen

= Gefiihlsstorungen
= Abgeschlagenheit

13

Schub

Ziel

Dozentenaktion

# Klarmachen: Neben den
verschiedenen Symptomen gibt
es auch verschiedene magliche
Verlaufsformen.

Es gibt natirlich auch nicht den Schubverlauf,
aber oft verlauft ein Schub, wie hier dargestelit:
(VORLESEN)

Wie ist der Verlauf?

= In der Regel Versi3rkung der
Symptome dber ein Zeitraum von
einigen Tagen

* Riickgang der Beschwerden
—vollstindig / unvollstandig
—nach Tagen [ nach Monaten

14
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Schub

Ziel

Dozentenaktion

» Erlautern der Verschieden-
artigkeit der Schubverlaufe an
Hand der Grafik

Die einzelnen Verlaufe werden mit
Zeigestock nachgefahren und
mindlich erldutert.

Residuen: Zuruckgebliebenes
Progression: Fortschreiten

Bei manchen Verlaufen gilt:
Ein Schub kann evtl. auch erst im
MNachhinein als ein solcher definiert
werden.

Neben den verschiedenen Symptomen gibt es
verschiedene zeitliche Abldufe von Schiiben:

Bsmriarhipng ———
Schub mE Residus=n
¥arer Echibs S =)
A —
1
I
1 & Mo i T
L, Bamiskichiigeng
3 Brhilbe noer einer?
Echub oder Progression?
5
Y
- |1. "'I J\‘_

15

Schub

Ziel

Dozentenaktion

# Erlauterung 3. Aspekt zum
Schub

Als ndchstes machte ich den Unterschied

zwischen Schub und Fluktuation erlautern.

Multiple Sklerose — der Schub —
was miichie ich wissen?
= Woran erkennt man einen Schub?

= Wie verschieden kann ein Schub aussehen?

= Was bedeutet der Schub fir den
Krankheitsverlauf?

16
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Schub

Ziel

Dozentenaktion

» Klarmachen: Nicht jede
Verschlechterung ist ein Schubl

Moch mal: Eine klare Abgrenzung
zwischen Schub und Fluktuation ist
nicht méglich.

Zur Temperaturerhéhung:

Diese kann auch im Rahmen von
Infekten auftreten und dann zu
Beschwerdezunahme fiihren, dies
ist keine Fluktuation, sondern eine
infektbedingte Verschlechterung
(Infektexazerbation).

Eine Unterscheidung ist auch fiir die
Therapie von Bedeutung
(Infekttherapie).

Die Verstarkung oder das Auftreten van
Beschwerden bei MS muss nicht immer
Anzeichen fur einen Schub sein, oft handelt es
sich auch um die schon erwahnten
Fluktuationen. Diese treten in der Regel bei
Temperaturerhohung im Kdérper auf, also z.B.
bei (Punkt 1 und 2 vorlesen).

Flukiuationen

» Anshengung

= Wirme

Temperatuwrerhahomg

17

Schub

Ziel

Dozentenaktion

» Verweis auf Abgrenzung zu
Schubkriterien

Flukiuationen

Bei Fluktuationen handelt es sich in der Regel
um bereits bekannte Beschwerden, die
innerhalb von 24h wieder abklingen, im

Vergleich zum Schub mit langer als 24h.

Beschwerden sind also nur dann als Schub zu
werten, wenn sie mindestens 24 Stunden
anhalten. (Punkt 3 und 4)

=

18
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Schub

Ziel

Dozentenaktion

*

# lockeres Aufzeigen der
Schwierigkeiten, Schub und
Fluktuation auseinander zu
halten

SR

Rl
FITETIATION FiJK

SEHe SR

Die merkwirdigen Wortformationen, (Folie
VORLESEN) sollen verdeutlichen, dass:

+ die Unterscheidung zwischen Schub und
Fluktuation, also kurzzeitiger Verschlechter-
ung bekannter Symptome teilweise nur
schwer oder Gberhaupt nicht maglich ist.

+ dass es auch fir Experten oftmals nicht klar
ist, worum es sich handelt.

+ (oder ob es nicht doch ein FLUB ist)

19

Schub

Ziel

Dozentenaktion

* Zusammenfassung, warum eine
Schubdefinition wichtig ist

+ einheitliche Definition zu
Beurteilung von Krankheitsver-
laufen, insbesondere in Studien

* Therapiestudien

+ Bedeutung fir die individuelle
Therapieentscheidung. Betroffene
kénnen sehr gut einen Schub
erkennen, Voraussetzung dafiir,
iber eine Therapie
nachzudenken.

Kriterien kéinnen nicht eindeutig zeigen, ob es
sich um einen Schub handelt, oder nicht.
Eine Definition ist wichtig fir:

Schubdefinition - Warnm ist das

EJ I]ﬂ -1-

= Beschreibung von Krankheitsveriaufen
* Therapiestudien

* Individuelle Therapien

20
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Schub

Ziel

Dozentenaktion

# Erlauterung 4. Aspekt zum
Schub

Es folgt als letzter Aspekt zum Schub die Frage,
was der Schub fir den Krankheitsverlauf
bedeutet:

was michte ich wissen?

= Woran erkennt man einen Schub?
= Wie verschieden kann ein Schub aussehen?

= Unierscheidungsmerkmale Schub — Flukhsation

21

Schub

Ziel

Dozentenaktion

» mogliche Verunsicherung und
Verwirrung ausdriicken

auf die einzelnen Punkte mindlich

eingehen
Hilfe: Karte 23-24

Haufig wird angenommen, dass die Anzahl oder
die Art der Schibe den Verlauf der MS
beeinflussen. So zielt z.B. die immunmodu-
latorische Therapie (z.B. Interferon) auf eine
Reduktion der Schubzahl, ua. mit dem Ziel den
langfristigen Verauf der MS paositiv zu
beeinflussen.

Welche Bedentuns hat ein Schub fiir

den weiteren Verlant?

22
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Schub

Ziel

Dozentenaktion

At

¥ Resimee zum Schubvortrag

(auf Aussagen verweisen)

Maoglichst deutlich machen, dass:

es viele unterschiedliche
Erfahrungen gibt.

es den Schub nicht gibt.

jeder seine eigene

Herangehensweise finden kann.

diese Tatsache eine
eigenstandige Therapie-
entscheidung ermdaglicht.

Es hat sich gezeigt, dass es unmdglich zu sein
scheint den Schub zu beschreiben.

Es gibt daher auch nicht den _richtigen®
Umgang mit einem Schub.

Jeder Einzelne ist Experte fur den eigenen
Schub.

Das ist ein wichtiger Beweggrund fir diese
Schulung, da dieses die

- Chance fir eine eigenstandige
Entscheidung bietet, bzw. diese fast
notwendig erscheinen lasst.

23
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Kortisonvortrag

Ziel Dozentenaktion

Beginn Teil 2: Schubtherapie

Schubtherapie der MS

Teill: Behandlung mit Kortison

25
Kortisonvortrag
Ziel Dozentenaktion
# Erinnemn, dass folgender Vortrag | Im Folgenden soll nun der mégliche Nutzen und
eine Zusammenfassung der Schaden der Kortisontherapie bei MS-Schiiben
ausfihrlichen Broschiire ist dargestellt werden.
Sie haben der Schulungsbroschiire schon viele
# Herausstellen der wichtigsten Informationen entnehmen kénnen. Diese
Punkte wichtigsten Punkte sollen jetzt noch einmal
herausgestellt werden.
Achtung: Intemet-Empfehlungen Bitte stellen Sie jederzeit Fragen, wenn etwas
sind nicht unsere Empfehlungenl unklar ist. Es ist wichtig, dass die folgenden
Informationen verstanden werden.
Therapieempfehlungen fir den akuten Schub
sind zahlreich zu finden. Beispielsweise kinnen
Sie welche im Internet finden. 3 stellen wir
Ihnen kurz vor. Es handelt sich hierbei aber
NICHT um unsere Empfehlungen!

26
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Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

# Deutlich machen, dass es um
1) Zeitraum der Therapie
2) Medikament
3) Art der Applikation

geht.

Empfehlungen langsam und pointiert vorlesen.

AUSSAGE |

Empiehlenswert ist die
Hochdosistherapie mit

Hier werden iber einen Zeitraum
von flinf Tagen 1 x taglich 500
myg Methylprednisolon
eingenommen.
Anschiiefend erfoigt eil
o A

Zehn S /

27

Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

Empfehlungen langsam und pointiert vorlesen.

AUSSAGE Il

I der Regel bedarf ein Schub
mit Kortison,
da sich die Behinderungen von selbst

Zurdckbilden.
Die Rickbildung kann mit
Naturheiimitteln unterstitzt werden.

23
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Kortisonvortrag

Ziel Dozentenaktion
MSTKG Empfehlungen langsam und pointiert vorlesen.
= Multiple Sklerose Therapie

Konsens Gruppe

= Gruppe van deutschsprachigen
MS-Experten, welche sich auf
ein Therapieschema geeinigt
haben

AUSSAGE lll (MSTKG)

Wir empfiehien dber einen
7 7 _ & Taoen

1000mg (1 Gramm) ri-fef}rylp ednisolon

] nfusion zu geben. Die ersfe
Infusion sofife aus Sicherheitsgrinden
fationar erfolgen.

29

Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

# wichtigsten Punkte
(Unterschiede) werden
herausgestellt und zum Schluss
Zusammengefasst

# Klarmachen: Empfehlungen
stehen hier nur exemplarisch, es
gibt noch viele mehr

Bsp. Naturheilmittel:

Arnika, Pestwurz, __ fiir alle diese
Mittel gilt, dass es keinen
Wirksamkeitsnachweis in
kontrollierten Studien gibt.

Zusammenfassung: Diese Empfehlungen
unterscheiden sich doch erheblich in einigen
Punkten.

Therapieschemata im Vergleich

Medikament

_

Kein Kortison

30
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Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

» Uberleitung zum Thema
Studiendesign®

Wir haben jetzt einige von vielen verschiedenen
Therapiemdglichkeiten kennen gelernt. Daraus
ergibt sich die Frage, welches die Richtige ist.

Um diese Frage zu beantworten, ist es notig, zu
wissen, wie die Wirksamkeit der jeweils
empfohlenen Therapie belegt worden ist. Um
eine Wirksamkeit nachzuweisen, werden z.B.
Studien durchgefithrt. Damit diese aber eine
Aussagekraft haben, miissen einige Kriterien
erfullt sein.

Diese Krterien stellen wir Ihnen jetzt vor.

31

Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

7 Vorlesen der Punkte

Punkte werden dann einzeln
erlautert
Hilfe: Karten 34 - 35

Ich habe ja bereits von _aussagekraftigen
Studien” gesprochen, wichtig sind hier vor allem
4 Punkte, die erfillt sein sollen.

Anford s a0ekral
Studien

= Kontroligruppe vorhanden
= Randomisierung

= Doppelverblindung

32
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Ziel

Dozentenaktion

1. Kontrollgruppe
Erkldrung der Begriffe
+ Interventionsgruppe
+ Kontrollgruppe
+ Placeboeffekt

2. Randomisierung

Es werden zwei Untersuchungsgruppen
verglichen. Eine erhdlt die zu untersuchende
Intervention (z.B. Kortison) und die andere
meist ein Placebo (Scheinmedikament) =
Keontrollgruppe. Einigen Behandelten geht es
besser, auch wenn sie nur ein Placebo erhalten
haben = Placeboeffekt. Man sieht, dass auch
Patienten ohne Therapie eine Besserung
erfahren.

Die Studienteilnehmer missen den Gruppen
zuféllig zugeordnet sein, damit die Gruppen
vergleichbar sind. So sind nicht alle Patienten
mit schweren Verlaufen in einer und weniger
Betroffene in der anderen Gruppe (weitere
Kriterien aufzdhlen jung — alt, Mann — Frau__ ).
Diese Konstellation wiirde die Aussagekraft des
Ergebnisses stark einschranken.

33

Ziel

Dozentenaktion

3. Doppelverblindung

4. Relevante Endpunkte

Weder Betroffener noch Arzt wissen, wer das
Medikament und wer ein Placebo erhalt.

Bei Kortison ist dies auf Grund der
regelmaligen Nebenwirkungen schwer
durchfihrbar.

Es werden fur den Betroffenen wichtige Effekte
untersucht, z.B. Verbesserung auf der
neurologischen Skala, bei Verminderung der
Beeintrachtigungen. Nicht relevante Endpunkie
waren beispielsweise Blutwerte, MRT-Bilder.

34
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Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

» Ablauf einer Studie an Hand
des Diagramms erklaren

Ich erlautere die Kriterien noch einmal an Hand
einer Grafik zum Studienablauf.

Studienablanfdiagramm

Pl iI- /ﬂﬂl“‘-'"' Eﬁmﬁiﬂﬂﬂﬂ

quppe [, SEn)

., Kl
npge
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Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

# Einfithrung: Begriff
,Metaanalyse®

Da dieses ein wichtiger Punkt der
Schulung ist, zum Fragen
auffordemn.

Mehrere einzelne Studien kénnen zusammen-
gefasst werden in einer Metaanalyse.

Anforderungen an aussagekraftige
(Einzel-)Studien

« Metaanalyse = stafistische Methode,

mehreren Studien werden innerhalb
einer Ubersichisarbeit analysiert, die
Ergebnisse vemrechnet®

36
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Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

# Hinfilhrung zur Studie von
Fillipini et.al.

So etwas gibt es auch zur Wirksamkeit von
Kortison im Schub bei MS.

Im Folgenden werden die Ergebnisse einer
Metaanalyse zur Kortisontherapie vorgestellt. In
dieser werden alle verfigbaren Studien
zusammengefasst, die Kortison mit Placebo
vergleichen und die anderen oben genannten
Kriterien erfiillen.

37

Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

# Punkte 1 - 4 vorstellen, folgend
einzeln erlautern
Hilfe: Karten 40 - 49

In der Metaanalyse wird versucht vier wichtige
Fragen zur Kortison-Therapie zu beantworten
1 - 4 langsam vorlesen).

Ergebnisse einer Metaa ur Schubtherapie
{Filipini &

(1) Geringere Beeintrachtigung nach
Ende des Schubes?

(2) Schnellere Besserung der
Beeintrachtigungen?

(3) Verhinderung weiterer Schibe?

{4) Uberlegenheit der
Infusionstherapie?

38
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Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

1) Geringere Beeintrachtigung nach
Ende des Schubes?

Ergebnisse siner Nﬁ.}aﬁt{sﬁ ar Schublherapie

(1) Geringere Beeintrachtigung nach
Ende des Schubes?

(2) Schnellere Bessemng der
Beeintrachtigungen?

(3) Verhinderung weiterer Schibe?

{4) Uberlegenheit der
Infusionstherapie?

Entgegen der hdufigen Annahme, dass durch
die Kortison-Therapie die Beeintrachtigung im
Verlauf der MS weniger ausgepragt ist, zeigte
sich in der Metaanalyse kein solches Bild.
Betrachtet man in der Metaanalyse den Grad
der Beeintrachtigung im langeren Verlauf, so
zeigten sich zwischen Behandelten und

Unbehandelten keine deutlichen Unterschiede.

Dariiber hinaus gibt es nur sehr wenige
Studiendaten.

Diese Annahme (die vielleicht Wichtigste bei
Arzt und Patient) ist nicht durch
Studienergebnisse nachgewiesen.

39

Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

# Betrachten anhand des
Diagramms und Erlautern eines
mdglichen Verlaufs von
Beeintrachtigungen tber einen
langeren Zeitraum

1} es gibt keinen Langzeiteffekt
2) es gibt eine schnellere
Besserung

Wie passen diese scheinbar
widerspriichlichen Aussagen
Zusammen?

Ein Verlauf kénnt so aussehen:

Verlauf von Beeintriichtigungen

5'Widhen & Menale

40
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Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

2)5chnellere Besserung der
Beeintrachtigungen?

Hier zeigt sich, dass Betroffene, die
mit Kortison behandelt wurden, 5
Waochen nach Schubbeginn geringer
beeintrachtigt waren, als die in der
Placebogruppe.

{Aufgepasst, jetzt kammt der Effekil)

Ergebnisse einer Metaanalyse zur Schubtherapie
(F lipied of w2000

(1) Geringere Beeintrachtigung nach
Ende des Schubes?

(2) Schnellere Besserung der
Beeintrachtigungen?

(3) Verhinderung weiterer Schibe?

{4) Uberlegenheit der
Infusionstherapie?

Dieses Ergebnis werde ich noch einmal naher
erlautern.

41

Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

# Erlautern des Studienablaufes:

Untersucht wurden 175 mit Kortison
behandelten Patienten und 155 mit
FPlacebo {Scheinmedikament)
behandelten Patienten in 5
hochwertigen Studien. Hier werden
diese zur besseren Anschaulichkeit
als zwei 100er Gruppen dargestellt.

Die roten Mannchen stehen fir die
Teilnehmer, deren Beeintrachtigung
sich nach 5 Wochen zurickgebildet
hat. Bei den gelben Mannchen sind
diese unverandert oder verstarkt.

Darstellung der Ergebnisse zur besseren
Verstandlichkeit in Form einer Grafik.

: = keine Rdokblldung der
Eesinir@ohtigungenit

42
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Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

# Erklaren der graphischen
Darstellung

In der Kortisongruppe haben sich
bei 64 von 100 mit Kortison
Behandelten die Beschwerden
gebessert. Man ist also versucht zu
sagen, dass die Kortisontherapie bei
2 von 3 Patienten von Nutzen war.
Aber auch in der Placebogruppe
haben sich bei 39 von 100 die
Beschwerden gebessert.

Hier zeigt sich nun die Wichtigkeit
einer Kontrollgruppe.

Zusammengefasst ergibt sich folgendes Bild:

P -

e ng dar
Beeintrachtigungenit
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Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

# Erklaren der Graphik

- unten (gelb): Die 36 von 100, bei
denen keine Besserung der
Beschwerden eingetreten ist. Hier
hat Kortison also offensichtlich nicht
geholfen.

= oben (rot): Die 39, bei denen es
auch ohne Kortison zur Besserung
gekommen ware. Sie haben
Kortison umsonst genommen.

= in der Mitte (grin): Die 25 von
100, denen es durch das Kortison
besser gegangen ist.

1 von 4 Betroffenen kann nach &
Wochen eine Besserung erwarten.

Ubereinander gelegt, zeigen die beiden
Graphiken den tatsachlichen Effekt der
Kortisontherapie: Jeder Vierte profitiert!

wortisongruppe

Die Gelben haben auch mit Kortison keinen
Effekt, den Roten wiére es auch ohne Therapie
besser gegangen.

44
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Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

# Wiederholen der Folie, diesmal
mit dem Schwerpunkt auf der
Erklarung zum Verlauf nach &
Wochen

» Kernaussage zum
Therapieeffekt, darum
versichern, dass die Teilnehmer
dies verstanden haben, ggf.
wiederholen

Verlauf von Beeintréiichtigungen

5'Wodhen & hMenale

Gibt es noch Fragen?

45

Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

3)Verhinderung weiterer Schiibe?

Es gibt eine kleine Studie mit
wenigen Teilnehmern (<30 pro
Gruppe). Verglichen wurde das
Meuauftreten von Schilben in einer
mit Kortison und einer mit Placebo
behandelten Gruppe Uber einen
Zeitraum von 1 Jahr. Es gibt nur
einen kleinen Unterschied zwischen
beiden Gruppen.

Auch andere Studien liefern
ahnliche Ergebnisse

Ergebnisse einer Metaanalyse zur Schubtherapie
{Piligini wtal. 20002

(1) Geringere Beeintrachtigung nach
Ende des Schubes?

(2) Schnellere Bessemng der
Beeintrachtigungen?

(3) Verhinderung weiterer Schiilbe?

(4) Uberlegenheit der
Infusionstherapie?

Die Verhinderung weiterer Schiibe ist damit
ebenfalls wissenschatftlich nicht nachgewiesen!

46
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Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

4)Uberlegenheit der Infusions-
therapie?

Eine Studie der Metaanalyse
untersucht die Wirksamkeit von
Kartisontabletten im Vergleich zur
Therapie mit Kortison-Infusionen
und kommt zu ahnlichen
Ergebnissen.

Dieses wird auch von anderen
Studienergebnissen belegt.

Eine Uberlegenheit der Infusion
gegeniber Tabletten scheint also
nicht vorhanden zu sein.

Da die selbstandige Einnahme von Kortison-
Tabletten auch Gegenstand dieser Schulung
ist, muss dieser Punkt natiirlich besprochen
werden.

Ergebnisse einer Metaa

(Filligini

(1) Geringere Beeintrachtigung nach
Ende des Schubes?

(2) Schnellere Bessermung der
Beeinirachtigungen?

(3) Verhinderung weiterer Schiibe?

{4) Uberlegenheit der
Infusionstherapie?

47

Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

# Unterschiede bei oraler und
intravenoser Gabe relativieren

Unterschiede gibt es in der Blutkonzentration
des Medikamentes in den ersten 4 Std. nach
Gabe (so genannte Anflutung). Die
Blutkonzentrationen sind nach den ersten 12
Stunden aber vergleichbar. Ein Einfluss der
ersten 4 Stunden auf die Wirksamkeit der
Therapie insgesamt ist nicht beobachtet
worden.

48
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Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

# Zusammenfassung der
Ergebnisse, Wortlaut der Folie
vorlesen

Ich fasse die Ergebnisse der Metaanalyse noch
einmal zusammen:

Ergebnisse einer Metaana aur Schubtherapie
[Fimipini et al 2002) -

(1) Geringere Beeintrachtigung nach Ende des Schubes?
2 kein Machweis ca. 8-12 Monate nach Ende des Schubes

{2) Schnellere Bessarung der Beeintrachtigungen?
-3 fiir einen von 4 nach ca. 5§ Wochen

(3) Verhinderung weiterer Schilbe?
- es gibt keinen Machweis

{4) Uberlegenheit der Infusionstherapie?
2 es gibt keinen Nachweis

Schubtharspls dar WS
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Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

# Klarmachen: Ergebnisse von
Studien missen hinterfragt
werden

Das Ergebnis der Metaanalyse
zeigt, dass nach den Ergebnissen
von 5 hochwertigen Studien einer
von 4 Patienten in gewisser Hinsicht
von der Kortisontherapie profitiert.

Die wichtigsten sollen hier noch
einmal kurz besprochen werden.
(Punkte 1 - 4 varlesen, werden noch
erldutert)

Auch dieses Ergebnis muss mit Einschran-
kungen betrachtet werden, da es verschiedene
Faktoren gibt, welche die Aussagekraft des
Ergebnisses einschranken. Yon einigen haben
Sie bereits in der Schulungsbroschiire gelesen.

Einschrankungen der Studienergebnisse

(1) Nebemwirkungen
(2) Langfristiger Verlauf

(3) Unterschiedliche Behandiungen
(4) Verblindung

50
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Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

1) Nebenwirkungen
# Klarmachen: Kartison macht
regelmatig Nebenwirkungen,
auch schwere.
# Hinweis auf die Erfahrungen der
Teilnehmer

Elnschrankungen: (1) Nebemsirkungen

= Regelmafliges Auftreten leichier
Nebenwirkungen

= Schwere™ Mebenwirkungen bei ca.

Kortison macht regelmalig Nebenwirkungen,
wir erinnern uns an lhre Schilderungen zu
Beginn der Schulung.

Die meisten Nebenwirkungen sind _leicht” im
Sinne von nicht lebensbedrohlich. Das
Empfinden der Schwere ist natirlich subjektiv.

Bei ungefahr 1 von 100 Patienten kommt es zu
schweren bis lebensbedrohlichen Neben-
wirkungen, wie in der Broschiire beschrieben.

S
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Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

Laut weniger bestehenden Studien
treten Nebenwirkungen (auf der
Folie varlesen) bei
Studienteilnehmern in der Kortison-
Gruppe haufiger als bei der
Flacebogabe auf.

Insgesamt ist auch hier die
Datenlage schwach, erst in den
neueren Studien wird dariber
berichtet.

An dieser Stelle kdnnen die von den
Schulungsteilnehmern bereits
geschilderten Nebenwirkungen
aufgegriffen werden.

Leichte Nebenwitkungen

* Wasseremlagerung

MNeben diesen NW haben Sie andere
geschildert, wie z. B. Wassereinlagerung,
Gesichtsritung, Heilbhunger .

52
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Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

» Erlautern der schweren NW und
deren Bedeutung

{(1)Arm-/ Beinschwellung —
Thrombose

(2)Hiiftschmerzen — Thrombose,
Hiiftkopfnekrose

(3)Kopfschmerzen —
Gefdlverschluss im Gehirn

(4)Stimmungsschwankungen —
Psychose

# zu Fragen auffordern
Diese NW kannen nicht nur wahr-

end der Therapie, sondern auch
noch einige Zeit danach aufireten.

Meben den leichten NW gibt es auch schwere,
diese sind (langsam vorlesen):

Alarmzeschen / schwere Nebenwimkungen

= Am- oder Bemschwellung
* Starke Hiiftschmerzen

= Starke Kopfschmerzen
= Exhebliche Stmmmmesschwankmeen

Es ist auf jeden Fall ime nedi iirlit:hen
Rat einzuholen / Diagnostik zu betreiben.
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Ziel

Dozentenaktion

» Klarmachen / wiederholen:
Kortison macht
Mebenwirkungen, auch schwere

= verglichen mit dem
begrenzten Effekt

= Verblindung schwer maglich,

dadurch Ergebnisverzerrung

# Nachfragen nach Verstandnis,
ggf. Wiederholung, Erklarung

Es ist also die Frage, ob der eben dargestelite
Effekt von Kortison das Ertragen der NW
rechifertigt. Dies gilt nattrlich v. a. fir
Betroffene, die sehr unter Nebenwirkungen
leiden.

Aulerdem schranken die hdufigen NW die
Beurteilbarkeit der Studienergebnisse ein, da
eine echte Verblindung kaum méglich scheint.

Ist der Zusammenhang zwischen
Nebenwirkungen und Verblindung klar?
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Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

2) Langfristiger Verlauf

» Klarmache: die Betrachtung sagt
nach 5 Wochen nichts Gber den
weiteren Verlauf aus

Der Groliteil der von uns
ausgewerteten Studien untersuchte
den Effekt nach bis zu 8 Wochen.
Es ist mdglich, dass sich der Verlauf
der Erkrankung nach z.B. einem
Jahr wieder angeglichen hat.

= Aussagen zum langfristigen
Yerlauf kdnnen nicht gemacht
werden.

Einschrankungen der Studienergebnisse

{1} Nebenwirkungen

(2) Langfristiger Verlauf
(3) Unierschiedliche Behandiungen
(4) Verbliindung

Die Aussage, dass die :::lrlit::lteaie im
akuten Schub bei 1 von 4 Behandelten hilft
bezieht sich nur auf den Zeitpunkt bis zu 5

Wochen nach Therapiebeginn, iiber den

weiteren Verlauf ist damit nichts ausgesagt.
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Ziel

Dozentenaktion

3) Unterschiedliche Behandlungen

Ergebnisse der Metaanalyse
beruhen auf verschiedenen Studien,
die z. T. sehr unterschiedlich sind.

Enschrankungen der Kortison-Therapie

{1} Nebenwirungen

{2) Langfristiger Verau

{3) Unterschiedliche Behandiungen
(4) Vesbiindung

Es gibt wie gesagt eine Reihe von

Einschrankungen, die z. T. auch in der

Broschiire dargestellt wurden. Eine soll hier

noch erwahnt werden. Bei der Beurteilung der

Aussage der Metaanalyse ist zu bedenken,

dass die zusammengefassten Studien sich zum
Teil erheblich voneinander unterscheiden.
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Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

# Wenn moglich an
Einfiuhrungsrunde ankniipfen!

Die 3 wichtigsten Unterschiede:

verschiedene Wirkstoffe: Ein Teil
erhielt z.B. ACTH, ein Hormon,
welches heute nicht mehr eingesetzt
wird.

verschiedene Dosierungen: Es
wurden unterschiedliche Mengen,
tber versch. Zeitrdume verabreicht.

verschiedene Einnahmewege:
Tabletten, Infusion iv.oder im.

Hier sehen Sie 3 Punkte in denen sich die

Studien unterscheiden.

Einschrankungen: (3) Unterschiedliche
Behandiungen

Einbezogenen Studien haben
unterschiedliche Interventionen verglichen:

* Verschiedene Wirkstoife
= Verschiedene Dosierungen

= Verschiedene Einnahmewege
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Ziel

Dozentenaktion

4) Verblindung

Zur Erinnerung: Alle Studienteil-
nehmer wissen nicht, ob sie ein
Medikament oder Placebo nehmen.

Verblindung ist wichtig, um
Verzerrungen der Ergebnisse so
gering wie maglich zu halten.

Verblindung ist aufgrund der
Mebenwirkungen beim Kortison
nicht wirklich gegeben.

Einschrankungen der Studienergebnisse

(1) Nebenwirkungen
{2) Langfristiger Verdauf

(3) Unterschiedliche Behandiungen
{4) Verblindung

Ein wichtiger Aspekt ist die Verblindung der

Studienteilnehmer.
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Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

» Zusammenfassung

Hieraus kann man kaum eine
Empfehlung fur eine bestimmte
Therapieform ableiten, wenn
iiberhaupt dann fiir eine
JKortisontherapie®.

¥ Rickschluss auf
wissenschaftliche Studien

Um bessere Ergebnisse zu haben
mussten mehr / andere Studien
durchgefiihrt werden.

Bedingt durch die Verschiedenartigkeit der
Studien ist es fast unmaglich, aus diesen
Ergebnissen eine bestimmte Art der
Kortisontherapie zu empfehlen,

was natiirlich dennoch gemacht wird. Es
werden meistens die Ergebnisse anderer
Forschungsarbeiten, z. B. die von
Tierversuchen mit einbezogen.

Wenn iiberhaupt, kann man nur eine
Empfehlung fiir eine Behandlung mit Kartison
aussprechen.
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Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

Diese Punkte fordern die Autoren
der Metaanalyse:

(die ersten drei kurz wiederholen)

-;-grﬁﬂere Studien, deren
Ergebnisse aussagekraftiger sind

- langere Beobachtungszeit, um
evtl. Langzeiteffekte zu zeigen

- vergleichende Studien, um z.B.
die Uberlegenheit einer best.
Therapieform wie z.B. der oralen
Therapie zu beweisen

Fillipini fordert, wir auchl!

Anforderungen an aussagekraftige
Studien

« Kontrollgruppe vorhanden
* Randomisierung

* Doppelverblindung

+ Grofkere Studien

« Langere Beobachtungszeitraume
* Vergleichende Studien

* Gute Messmethoden
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Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

# Versuchen zu erkldren, warum
Studien moglicherweise nicht
durchgefiihrt werden

Diese Studien wird es wohl nicht geben, da

- Arzte (und Patienten) von der
Wirksamkeit der hochdosierten
intravendsen Therapie iberzeugt zu sein
scheinen (trotz der schlechten
Datenlage).

- die Pharmafirmen daran kein Geld
verdienen kénnen.

- D.h. angeblich kein Forschungsbedarf,

kein Geld fiir teure und aufwendige
Studien bedeuten

- keine Studien
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Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

» Zusammenfassung der
Ergebnisse der Metaanalyse

Abschlielfend kinnen die
Ergebnisse der Metaanalyse und
damit der verfiigbaren
aussagekraftigen Studien zur
Kortisontherapie bei MS
folgendermalien zusammengefasst

werden: g::____\

Bei diesen Ergebnissen missen die
erwahnten Einschrankungen (NW)
natirlich beriicksichtigt werden.

* Es gibt keine Studien, die ohne ader mit
ngem Zweifel die Wirksamkeit

on ZUr Therapie des akuten
Schubes der MS bewsisan

» Aussagen uber einen langerfristigen
Effekt konnen nicht gemacht werden

Folien 63 - 64 sehr deutlich und langsam
vorlesen.
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Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

* Durch die Kortisontherapie werden
weitere Schibe wahrscheinlich weder
hinausgezégert noch verhindert

» Bei einem von vier Behandelten kommt
es wahrscheinlich zu einem schnelleren
Abklingen der Beeintrachtigungen

a3

Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

# Vorbereitung auf die
Gruppenarbeit

Wir méchten Sie bitten, die vorhin
vorgestellten Empfehlungen zu
beurteilen:
= unter Berucksichtigung der auf
der Folie gezeigten Fragen
= anhand der Informationen, die
Sie erhalten haben
= und anhand der
Schulungsbroschiire

Dafiir sollen Sie sich bitte in drei
Gruppen zusammenfinden.

Wie dargestellt gibt es eine Reihe offener
Fragen zur Kortisontherapie. Es gibt mehr
Fragen, als zufrieden stellende Antworten.

= Welche Dosis (SB 6.)
= Wie lange (SB 8.)

= Welcher Einnahmeweg (SB 7.)
= Welcher Wirkstoff (S8 5.)
= Moch andere, ob uberhaupt. ..

3B = Schubbroachiling

e s e

64

126



Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

# Gruppen einteilen

# Flips und Gruppenarbeits-
auftrage verteilen

» Vorgehen erklaren

Wenn maglich Oberzeugend
vortragen, als wollten Sie die
anderen davon (berzeugen.

Versuchen Sie bei den Fakten zu
bleiben und beziehen Sie lhre

Informationen aus der Broschiire
und dem eben gehdérien Vortrag.

Jede Gruppe erhalt nun ein Plakat mit einer der
Empfehlungen und wir bitten Sie jetzt unter
Zuhilfenahme der Schulungsbroschire je 2 -3
Argumente fir und gegen die jeweilige
Empfehlung zu finden und diese dann
vorzustellen.

Gruppenarbeitsauftrag

65

Kortisonvortrag

Ziel

Dozentenaktion

# Erarbeitungsphase

# Ergebnisplakate
Zum GROSSSCHREIBEN
auffordemn.

¥ Zusammenfassen/Klarmachen:
Es gibt keine richtige®
Schub-Therapie

Wahrend der Gruppenarbeit maglichst
zuricknehmen.

Nach ca. 10 - 15 Minuten: Prasentation
Bitte schreiben Sie so, dass man es auch von
hinten lesen kann.

Es hat sich deutlich gezeigt, dass sich
Argumente fiir und gegen verschiedene
Empfehlungen finden lassen, dass es

also offensichtlich keine allgemein _richtige®
Therapie gibt.
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Handlungsoptionen

Ziel Doznten aktion

#» mdagliche Verunsicherung und
Verwirrung ausdricken

Schubtherapie der M3

‘ i ! Teil 4: Handlung=miglichkeiten

Ml 2006

Sie haben jetzt viel gehdrt, v.a. viel von
Unsicherheiten und Unklarheiten und fiihlen sich
evtl. wie der Mann auf dem Bild, weil Sie
denken: ,Und nun, was jetzt?".

So wollen wir Sie natirlich nicht zuriicklassen

Alf—t—
67
Handlungsoptionen
Ziel Dozentenaktion
# Klarmachen: es geht um Wir haben mit der Moglichkeit der Einnahme von
Handlungsmdaglichkeiten Kartisontabletten ja schon eine

Handlungsmaoglichkeit angesprochen.

Jetzt soll es darum gehen, was es noch fir
Maglichkeiten gibt.

Wir haben hier eine Grafik erstellt, die eine
Reihe von Handlungsmdglichkeiten bei einem
Schub darstellen soll.

# Klarmachen: kein Anspruch auf Die Graphik kann nicht alle Eventualitaten

Vollstandigkeit, keine abbilden, vielleicht findet der eine oder andere,
Handlungsanleitung - oder dass sein Weg nicht vorkommt, dennoch denken
anweisung wir die meisten Moglichkeiten des Handelns

erfasst zu haben.
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Handlungsoptionen

Ziel

Dozentenaktion

# Erklaren der Graphik

# einzelne mogliche
Handlungswege nachgehen

# orale Kortisontherapie noch
einmal herausstellen

EIGENE KOMZEPTE

S | = A ION

Die Graphik ist keine Anleitung oder Anweisung!
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Handlungsoptionen

Ziel

Dozentenaktion

Gruppenarbeitsaufirag

2. Arbeitsauftrag

# Verteilen des Arbeitsblattes,
Anleitung, wie's geht

» Herumgehen und Hilfe anbieten
bzw. helfen

Falls der Arbeitsauftrag nicht

verstanden wird, beispielhaft einen

Verlauf auf dem Arbeitsblatt

anzeigen.

Da jeder von lhnen individuell unterschiedlich
mit dem persdnlichen Schub umgeht und
umgegangen ist (siehe Einfihrungsrunde),
mdchten wir Sie nun bitten, auf dem Arbeitsblatt
den Weg zu beschreiben, den Sie bei lhrem
letzten oder einem bestimmten anderen Schub
gegangen sind (1. Arbeitsblatt verteilen).

(Durchfilhrung ERKLAREN)

Bagen 1. Durchgang einsammeln
Bagen 2. Durchgang verteilen

Arbeitsergebnisse auf den Algorithmusflip
ibertragen (2. Schulender).
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Handlungsoptionen

Ziel Dozentenaktion
# Erklaren des zweiten Nachdem Sie nun viel gehdrt und gelesen
Durchganges: haben, kann es sein, dass Sie sich vielleicht

Beschreiben eines Handlungsweges
bei einem zukinftigen Schub

# einige (abweichende) Ergebnis-
se auf den Algorthmusflip
ibertragen

# Klarmachen: es gibt viele
individuell verschiedene Wege

# wenn moglich zeigen, dass wir
mit der Schulung eine grofltere
Auswahl an Wegen aufgezeigt

vorstellen konnten, beim nachsten Mal anders

vorzugehen. Wir bitten Sie nun noch einmal den

Weqg auf dem Arbeitsblatt zu beschreiben, und

zwar so, wie Sie es sich bei lhrem nachsten

Schub vorstellen kénnten.

Man sieht:

= dass es tatsachlich viele verschiedene
Handlungsmdglichkeiten im Schub gibt.

+ dass jeder einzelne in der Lage ist, seinen
Jindividuell richtigen® Weg einzuschlagen.

« dass die Wege vielfaltiger sind. Es ist ja auch
ein Ziel dieser Schulung aufzuzeigen, dass es
mehr als eine richtige” Handlungsmdglichkeit

haben beim Schub gibt.
71
Reflexion
Ziel Dozentenaktion

# Zusammenfassung der
Ergebnisse

Wir konnen keine klare Botschaft
und keine klare Empfehlung

vermitteln.

Der Arzt kann auch nicht besser
entscheiden als der Betroffene.

eventuell auf die Arbeitsergebnisse
{Ergebnisposter) eingehen

evtl. auf Vorstellungsrunde beziehen

Sie haben jetzt mehrfach erfahren,

dass der wissenschafiliche Forschungsstand zur
Kortisontherapie und damit auch diese Schulung
viele Fragen offen lasst.

MNatirlich ware es wiinschenswert, klare
Aussagen zumachen, wie z.B. bei einem
Blindarmdurchbruch, aber das ist in diesem Fall,
wie wir gesehen haben, nicht maglich.

Jetzt ist der Zeitpunkt des Austauschs dariiber
- was die Tatsache bedeutet, dass es keine
klaren Anweisungen geben kann und
- dass es niemanden gibt der besser
entscheiden kann als Sie, was zu tun ist.
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Ziel

Dozentenaktion

# Zusammenfassung der
Ergebnisse

Es ist deutlich geworden, dass es die allgemein
Jchtige , Schubtherapie nicht gibt. Auch der
Arzt kann nur aus seiner Erfahrung urteilen.

Diese hat der Betroffene natirlich auch, erist
also Experte fir seine MS und den Verlauf der
Schiibe.

Das kann natirlich verunsichern, ist aber auch
eine Chance fiir den Betroffenen. Er kann also in
vielen Fallen eigenstandig handeln, wie wir
meinen.

Unser Ziel war es, Ihre Maglichkeiten des
selbstandigen Handelns / Entscheidens zu
starken und zu unterstiitzen.

7%

2

Ziel

Dozentenaktion

¥ Verunsicherung formulieren
magliche Eingangsfrage(n):

Achtung: Méglichst nicht der
Reihe nach fragen!

- alle kommen zu Wort

- Thema nicht verlassen

- kurze Beitrage

- Eingreifen: so selten wie
maglich / so oft wie ndtig

- Pausen zulassen und
aushalten!

Diskussion in Gang kommen lassen

Wir sind uns der Tatsache bewusst, dass diese
Aussagen zu Verunsicherung fihren kdnnen. Ich
madchte Sie nun gerne fragen

Wie Sie mit dieser Verunsicherung
umgehen?

{Wie und ob diese Oberhaupt auszuhalten
ist )

{Kann das auch eine Herausforderung
sein?)

Ich lasse das Gesprach laufen, wenn nétig,
erlaube ich mir einzugreifen.
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Reflexion

Ziel

Dozentenaktion

# (Gesprachsregeln werden
eingehalten / das Gesprach wird
gelenkt

Zentrale oder auch schwer
verstandliche, aber dennoch wichtig
erscheinende Punkten sollte der
Lehrende versuchen zu
paraphrasieren und damit besonders
herauszustellen.

Es werden v.a. spezielle eigene
Erfahrungen berichtet. Dieses sollte
vom Lehrenden als Maglichkeit
erkannt werden, anhand dieser
AuBerungen induktiv wichtige Punkte
zu verdeutlichen.

Einige Teilnehmer dominieren das Gespréch,
wahrend andere offensichtlich nicht zu Wort
kommen. Hier sollte der Lehrende Letzteren das
Wort erteilen.

Das Gesprach dreht sich nur um einen
bestimmten Punkt. Hier sollte der Lehrende
versuchen, die Vielfalt der Standpunkte
herauszuarbeiten.

Das Thema wird verlassen_ Hier kann durch
Fragen wie \Was hat das mit dem Thema
zutun?” 0.4. zum Thema zuriickgeleitet werden.
Das Gesprach handelt v.a. von rationalen
Aspekten. Hier kann durch Fragen wie Wie
gehen Sie damit um?* 0.3. der eigentliche Punkt
angesprochen werden.
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Reflexion

Ziel

Dozentenaktion

# Zusammenfassung

# Klarmachen: Es ist nicht Sinn der
Schulung und der Diskussion,
einen Konsens zu finden. Jeder
soll zu einem persdnlich richtigen
Ergebnis kommen.

z.B.: Es hat sich gezeigt, dass unterschiedliche
Teilnehmer unterschiedliche Standpunkte
haben, und diese auch weiterhin vertreten
werden, so z.B. ... (einzelne Beitrdge der
Betroffenen herausstellen)

Dieses ist im Sinne der Schulung. Es kann
angesichts der Fakten nicht darum gehen, zu
einem einheitlichen Ergebnis zu kommen,
vielmehr ist und war es Ziel, dass jeder
Teilnehmer ein fur ihn persanlich richtiges Ziel
mit aus dieser Schulung nimmt.
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Ziel

Dozentenaktion

Wir konnen und mochten |hnen

keine abschliefende Empfehlung mit

nach Hause geben.

Sie haben schon Einiges an Wissen

mitgebracht , z.B.:

Informationen von aulterhalb,
z.B. aus dem Internet

Informationen von lhrem Arzt
eigene Erfahrungen und

Erfahrungen von anderen
Betroffenen

Was nehmen Sie nun mit nach Hause?

Unser fiel war es:

— zum einen darzustellen, was
wissenschaftlich belegt ist und

— zum anderen zum Nachdenken
darilber anzuregen, welches fir Sie
die eigentlich wichtigen und
schwierigen Punkte und Probleme
sind, die eine Entscheidung im
Schub beeinflussen.

{Danksagung fiir die Teilnahme,
Verabschiedung)
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Anhang 4: Ablaufplan der Patientenschulung

T = Trainer; P = Patient; H = Hospitant aus dem TTTP

Teil 1: BegrufRung / Vorstellung / Ablauf
Zeit |Ziele Verlauf Material / Medien
10.00 | P fuhlen sich willkommen T begruf3t P Tischkreis, H sitzen
aul3erhalb der Gruppe
T und P kdnnen sich namentlich T bittet P, Namensschilder zu erstellen Pappkarten, Edding-Stifte
ansprechen
T stellt sich vor, erklart ggf.
Anwesenheit der H
T und P erfahren etwas uber die T bittet P, sich kurz vorzustellen und ihre
Teilnehmer (incl. personlicher Umgang | Erfahrungen mit dem Umgang mit Schiben
mit Schiben und einschliel3lich Therapieerfahrungen zu
Therapieerfahrungen) beschreiben
P lernen den geplanten Ablauf der T beschreibt den geplanten Ablauf der Flipchart (vorbereitet)
10.35 | Schulung kennen Schulung. Visualisierung durch ein Flipchart
Teil 2: Schub
Zeit |Ziele Verlauf Material / Medien
10.35 | Einfuhrung in das Thema Schub T erklart, dass der folgende Teil Schibe bei

MS behandeln wird. Schuberfahrungen aus
der Vorstellungsrunde kdnnen aufgegriffen
werden
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Zeit

Ziele

Verlauf

Material / Medien

Vermittlung zentraler Inhalte zum
Schub

T tragt mit Untersttitzung der Power-Point-
Prasentation (PPP) folgende Punkte vor:

1. Woran erkennt man einen Schub

2.  Wie verschieden kdénnen Schibe
aussehen

3. Auslésende Faktoren

4.  Bedeutung fur den Krankheitsverlauf

5.  Unterscheidungsmerkmale Schub /

PPP ,Schub*

10.50 Fluktuation

Teil 3: Kortison

Zeit |Ziele Verlauf Material / Medien
10.55 | Einfuhrung in das Thema Kortison T prasentiert drei Ergebnisse einer fiktiven | PPP ,Kortison*®

Internetrecherche zum Thema Kortison bei
MS

P kennen den aktuellen
wissenschaftlichen Forschungsstand
zur Kortisontherapie bei MS

T erklart den aktuellen wissenschatftlichen
Forschungsstand.
P werden ermutigt wahrend des Vortrags
Fragen zu stellen

PPP: Kortison*

Bewertung und Reflexion

P werden gebeten in einer Gruppenarbeit
mit Hilfe der der Schulungsbroschtire und
der erhaltenen Informationen die
Ergebnisse der fiktiven Internetrecherche zu
bewerten und je zwei Argumente fir und
gegen die dort gegebenen Empfehlungen
zu erarbeiten

P werden gebeten, die Ergebnisse auf
einem Flipchart festzuhalten

Schulungsbroschiire,
Flipchart, Stifte,
Gruppenarbeitsauftrage

P finden sich in Gruppen mit
ca. 3-4 Teilnehmern
zusammen

135



Zeit |Ziele Verlauf Material / Medien
P prasentieren ihre Ergebnisse Jede Gruppe tragt ihre Ergebnisse vor Flipcharts
Ergebnissicherung, P erkenne, dass es | T fasst die Pro- und Kontraargumente fur Ruckkehr in den Tischkreis
die richtige Schubtherapie nicht gibt die verschiedenen Therapieempfehlungen

11.55 zusammen, erklart, dass es die ,richtige”

Schubtherapie nicht gibt

12.00 | Ruckgriff auf die Information, dass es | T erlautert erneut die Mdglichkeit der oralen
keinen Nachweis fur die Uberlegenheit |Kortisontherapie und die Mdglichkeit, im
einer intravenésen Therapie Rahmen der Schulung ein Rezept zu
gegenuber der oralen gibt erhalten
Erinnerung an mogliche Hinweise auf | T erfragt ,Alarmzeichen” bei der Kortison- PPP: ,Kortison*
schwere Nebenwirkungen von Kortison | Therapie, die einen Arztbesuch erforderlich

machen.
Wiederholung der Nebenwirkungen.
Klarung offener Fragen P erhalten die Mdglichkeit, offene Fragen
und unklare / problematische Aspekte zu
klaren
P wissen (ber die Rolle der Arzte als | P wird das Konzept des , Tandem-Teams*
Ausstellende der Rezepte Bescheid ,MS-nurse oder Trainer — verschreibender /
beratender Arzt* erlautert

12.30 | Verantwortungstubernahme wird T erlautert, dass bei der Selbstmedikation
herausgestellt die Verantwortung von dem P zu tragen ist

Teil 4: Handlungsmaoglichkeiten

Zeit |Ziele Verlauf Material / Medien

13.00 | Einflihrung in das Thema T erklart, dass es in diesem Teil darum geht,

Handlungsmadglichkeiten

Moglichkeiten des Handels im Schub
darzustellen

S wissen um Mdglichkeiten des
Vorgehens im Schub

T erklart anhand der PPP-Folie Algorithmus
verschiedene Handlungsmadglichkeiten

PPP-Folie 48
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Zeit |Ziele Verlauf Material / Medien
Erarbeitung von individuellen S beschreiben auf Arbeitsblatt 1 die Arbeitsblatt 1 und 2
Handlungsoptionen Handlungsoption in ihrem letzten Schub, auf

Arbeitsblatt 2 eine denkbare oder individuell
gewinschte Handlungsoption in einem
nachsten Schub
Ergebnissicherung T Ubertragt die Ergebnisse verschieden- Algorithmusflip
13.30 farbig auf den Algorithmusflip Edding-Stifte rot, blau, griin

Teil 5: Reflexion

Zeit Ziele Verlauf Material / Medien
13.30 P erkennen, dass es keine T fasst die Ergebnisse zusammen
Gewissheit bzgl. Schiben, Therapie
und Management gibt
Katalysierung der individuellen Ziele | P berichten, diskutieren, wie sie mit
Unsicherheit, Ungewissheit umgehen
erkennen diese als Chance
14.15 Ergebnissicherung / T fasst die relevanten Punkte kurz

Zusammenfassung/
»lake- Home- Question”

zusammen
Frage: Was sind die eigentlich wichtigen
und schwierigen Punkte und Probleme?

Teil 6: Rezeptverschreibung

Zeit Ziele Verlauf Material / Medien
14.15 P erhalten ein Rezepte uber ein Nach Rickgabe des unterschriebenen Merkblattes zur
Kortisonpréparat Merkblattes zur Kortisontherapie erhalten P | Kortisontherapie, Rezepte
auf Wunsch ein Rezept
14.30
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Anhang 5: Zeitplan der Implementierungsstudie

Jahr

2005

2006

2007

Quartal

Vorbereitungs-/Rekrutierungsphase

Identifizierung der aktuellen Evidenz, Diskussion und
Erganzung des Schulungsprogramms

Entwicklung von Erhebungsinstrumenten, Erprobung im

Information /Rekrutierung der Kooperationszentren

TTTP im Studienzentrum Hamburg

Durchfiihrung der Patientenschulungen im Zentrum
Hamburg (1./06 im Rahmen der Kontrollgruppe der EBSIMSH

DLurcthhrung

Weitere TTTP in Hamburg / in den Kooperationszentren

Schulungsdurchftihrung durch Multiplikatoren

Evaluation

Datenverwaltung/Datenauswertung

Anlage der Datenbank, Dateneingabe

Statistische Auswertungen (Zwischen- und Endauswertung

Prasentation von Zwischen- und Endergebnisse, Publikation
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Anhang 6: Curriculum des TTTP

T = Trainer; M = Multiplikatoren

Teil 1: BegrufRung / Vorstellung / Ablauf
Zeit |Ziele Verlauf Material / Medien
9.00 |M fuhlen sich willkommen, lernen T T begruf3t M, alle Teilnehmer stellen sich Evtl. Namenskartchen
und andere M kennen incl. beruflichem Hintergrund kurz vor
Erwartungen an TTTP kennen T bittet M, Erwartungen an das TTTP zu Moderationskartchen, Stifte
formulieren und auf Moderationskartchen zu
schreiben
M lernen den geplanten Ablauf des T beschreibt den geplanten Ablauf der Flipchart (vorbereitet)
TTTP kennen Schulung
Visualisierung durch ein Flipchart
M verstehen die inhaltliche Einbettung | M verstehen, dass es in der zentralen Geleitetes Gruppengespréach
des TTTP in das Projekt ,Shared Patientenschulung (EBSIMS) fir die
Decision Making“ in Kooperation mit Patienten um die Vermittlung von
dem UKE Kompetenzen zur Verbesserung der
Teilnahme an Therapieentscheidungen geht
M verstehen die Rolle der T in einem | Die Zielgruppe des TTTP (nichtéarztliche Geleitetes Gruppengesprach
Entscheidungsprozess zu Gesundheitsfachberufler) wird erklart.
Therapieentscheidungen Beziehungen zwischen Arzt und Patient
bzw. Trainer und Patient und deren
maoglicher Einfluss auf
Therapieentscheidungen wird erortert
9.45 | M haben die Mdglichkeit, sich weiter Kurzvorstellung erganzender Literatur Aktuelle Literatur zum SDM-
Uber Patientenbeteiligung zu Konzept und zu
informieren Patientenbeteiligung
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Teil 2: Vorbereitung auf die Hospitation

Zeit |Ziele

Verlauf

Material / Medien

9.45 | M wissen, wie sie sich wahrend der
Hospitation verhalten sollten

M erhalten Regeln fiir die Hospitation in
schriftlicher Form:

Regel 1: Keine Mdoglichkeit, direkt Fragen
zu stellen oder sonst interaktiv tatig zu
werden

Regel 2: Mitschreiben von Fragen,
Anmerkungen etc. auf den dazugehdorigen
Schulungsunterlagen

Regel 3: Vermeiden von Stdrungen flr die
Patienten, wie beispielsweise Unterhaltung,
lautes Blattern

Arbeitsblatt
Hospitationsregeln

M wissen, worauf im Besonderen sie
wahrend der Hospitation achten

M erhalten Arbeitsauftrage fur die
Hospitation in schriftlicher Form:
Arbeitsauftrag 1: Beobachtung des
Trainers hinsichtlich erwiinschter /
unerwunschter Interaktion mit den
Schulungsteilnehmern

Arbeitsauftrag 2: Kritische Situationen fur
den Trainer — Krisenmanagement
Arbeitsauftrag 3: Beobachtung der
Patienten in den Arbeitsgruppen
Arbeitsauftrag 4: Beobachtung der
Patienten hinsichtlich deren Reaktion auf
,Jngewissheiten*

Die Auftrage werden kurz erlautert und mit
mundlichen Beispielen versehen

Arbeitsauftrage 1-4
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Zeit | Ziele Verlauf Material / Medien
M erhalten Unterlagen zur Austeilen der Schulungsunterlagen Ablaufplan und Unterrichts-
Patientenschulung materialen der
Patientenschulung,
Prasentationsfolien als
Ausdruck
10.15 | Schulungsunterlagen sind vollstandig | Gemeinsame (T und M) Durchsicht der Schulungsmappen
und verstandlich Mappen und Hinweis auf
Dokumentationsmdéglichkeiten innerhalb der
Mappen
Teil 3: Hospitation
Zeit | Ziele Verlauf Material / Medien
10.30 [ M lernen einen realen Hospitation an einer Patientenschulung
- Schulungsablaufkennen
14.30
Teil 4: Nachbereitung der Hospitation
Zeit |Ziele Verlauf Material / Medien
15.00 | M geben Rickmeldung zu Jeder M wird einzeln zu folgenden Aspekten

vorgegebenen Aspekten der EBSIMS-
schulung

der EBSIMS-Schulung gefragt:

Aspekt 1. Schulungsablauf

Aspekt 2: Schulungsinhalt

Aspekt 3: Didaktik (z.B. Schulungsziel)
Aspekt 4. Moderation (z.B. Medieneinsatz)
Aspekt 5: Sonstiges

M geben einzeln
Ruckmeldung
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Zeit | Ziele Verlauf Material / Medien
Erste Eindriicke werden gesammelt Die genannten Aspekte werden von T auf| Stellwand,
und geclustert Moderationskarten dokumentiert und | Moderationskarten, Stifte
15.10 geclustert an einer Stellwand gesammelt
Kurzdurchlauf der Patientenschulung |M haben die Mdglichkeit Fragen zu klaren, | Notizen der M, die wahrend
(T) mit didaktischer und methodischer |Anmerkungen zu diskutieren der Hospitation gemacht
Erlauterung / Begrindung der wurden
15.25 |jeweiligen Unterrichtseinheit
Erganzung / Wiederholung des T stellen sicher, dass M die begrenzte | Druckvorlage der
fachspezifischen Inhalts mit Wirksamkeit von Kortison im Schub und als | Prasentationsfolien
Schwerpunkt ,Evidenz fiir die zentralen Punkt der Schulung verstanden
Wirksamkeit von Kortison im Schub® haben
15.35
Gruppendiskussion zur Rolle des M werden gebeten, an Hand der eigenen Notizen der M
Trainers Notizen zu den Arbeitsauftragen 1-3 die
15.45 Rolle des Trainers zu diskutieren
Bewusstwerdung und M werden gebeten, an Hand der eigenen Notizen der M
Gruppendiskussion zum Thema Notizen zum Arbeitsauftrag 4 den Aspekt
~-ungewissheit* und der daraus ,Jngewissheit* auf Seiten der Patienten und
maoglicherweise folgenden die Rolle des Trainers in diesem
Verunsicherung der Betroffenen und Zusammenhang zu diskutieren
15.55 |der Trainer
Aufgreifen der zu Beginn formulierten | T greifen auf die zu Beginn des TTTP Moderationskartchen, zu
Erwartungen / Ziele formulierten Erwartungen zuriick, M werden |Beginn des TTTP von den M
Klarung fur nicht erflilite Erwartungen | gebeten, ihre auf den Moderationskartchen |erstellt
formulierten Erwartungen mit Smileys zu
bewerten (lachelnd = Erwartung erfullt, nicht
lachelnd = Erwartung nicht erftllt)
16.05

Diskussion nicht erfullter Erwartungen
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Teil 5: Evaluation
Zeit | Ziele Verlauf Material / Medien
Erlauterung der Evaluation der T erlautern noch einmal die Evaluationsbogen fur
Patientenschulung im Rahmen der Evaluationsbdgen und —zeitpunkte fir die Patienten (Muster)
Studie Patientenschulung
Vervollstandigung der Kurs-Mappe
16.15
Evaluation des TTTP M werden gebeten, den Evaluationsbogen | Evaluationsbogen M - T1
fur den TTTP auszufullen
M werden an das bestehende Coaching-
Angebot erinnert
Terminvereinbarung zum néchsten Kontakt
16.25

DANK und Verabschiedung
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Anhang 7: Unterrichtsmaterial des TTTP

Arbeitsauftrige fiir die Hospitation:

Liebe Hospitanten und Hospitantinnen,

wir méchten Sie bitten, wihrend der Hospitation folgende Aspekte zu

beobachten, und sich hierzu Notizen zur spiteren Bearbeitung zu machen:

1) Beobachten Sie den Trainer / die Trainerin hinsichtlich erwiinschter und
unerwiinschter Interaktion mit den Schulungsteilnehmern (Beispiel: “werden die
Teilnehmer zu Wortbeitrigen ermuntert”, oder , kommen alle Teilnehmer

regelmifig zu Wort", ...)

2) Beobachten Sie kritische Situationen fiir den Schulenden, und die Reaktion
hierauf (Beispiel: Ein Teilnehmer weicht regelmifiig vom Gesprichsthema ab)

J) Beobachten Sie die Teilnehmer wihrend der Arbeit in den Arbeitsgruppen,

was fillt Thnen Positives, bzw. Negatives auf?

4) Beobachten Sie die Teilnehmer hinsichtlich deren Reaktion auf

,Ungewissheiten"
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Wenn Sie in Ihrer EBSIMS-Schulung die Méglichkeit haben, Kortison-Rezepte an die
Teilnehmer und Teilnehmerinnen auszugeben, sollten Sie dieses Informationsblatt
beifiigen:

Arbeitsgruppe Informed-shared-decision-making bei MS
Universitatskrankenhaus Eppendorf, Neurologische Klinik und Poliklinik, MS-Sprechstunde,
Universitdt Hambura. Fachwissenschaft Gesundheit, MS-Netzwerk Hambura

Studie zur selbstbestimmten Schubtherapie bei Multipler Sklerose

Hinweise zur Einnahme von Kortisontabletten

Sehr geehrte Patientin, sehr geehrter Patient,

Sie haben withrend der Schulung ein Rezept iiber Medrate®- Tabletten erhalten und damit die
Mboglichkeit im Falle eines Schubes eine Kortisontherapie eigenstéindig zu beginnen und
durchzufiithren.

Dieses Hinweisblatt soll Thnen dabei helfen, die Therapie so durchzufiihren, wie es von der
Arbeitsgruppe empfohlen wird.

Therapiebeginn

Nachdem Sie das Rezept eingeldst haben, kénnen Sie sofort mit der Therapie beginnen.

Je 10 Tabletten an 3 aufeinanderfolgenden Tagen

Die Schachtel enthélt 30 Tabletten zu je 100 mg Methylprednisolon (=Kortison). Die
vorgesehene Therapie von je einem Gramm Kortison an drei aufeinanderfolgenden Tagen,

bedeutet, dass Sie dreimal zehn Tabletten Medrate® einnehmen sollen.

Einnahme der Tabletten am Morgen
Es wird allgemein empfohlen Kortison morgens einzunehmen (zwischen 6 und 10 Uhr). Man

geht davon aus, dass dadurch unerwiinschte Wirkungen, wie z.B. Schlaflosigkeit eher
wihrend des Tages auftreten.

Nehmen Sie die 10 Tabletten gleichzeitig bzw. innerhalb von Minuten ein.
Kortison wird tiblicherweise einmal pro Tag eingenommen, wenn es Thnen unangenehm ist, in

kurzer Zeit 10 Tabletten zu nehmen, kénnen Sie die Einnahme tiber einige Minuten verteilen.

Nebenwirkungen
Es 1st damit zu rechnen, dass leichte Nebenwirkungen auftreten, die meist nicht

behandlungsbediirftig sind. Sie haben jedoch stets die Moglichkeit, sich an Thren
behandelnden Arzf zu wenden und/oder die Therapie abzubrechen, wenn Sie Anlass dazu
sehen.

Bitte beachten Sie unbedingt das Merkblatt zur Kortisoneinnahme, sowie den

Beipackzettel.
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Editorial

Univ.-Prof. Dr. med. Ingrid Miihlhauser
Universitat Hamburg

IGTW, Fachwissenschaft Gesundheit

Martin-Luther-King Platz 6

D-20146 Hamburg

e-mail:

Ingrid_Muehlhauser@uni-hamburg.de

Tel.: 0049 (0)40 42838 3988

Fax: 0049 (0)40 42838 3732

http:/Amww.chemie.uni-hamburg.de/
igtw/Gesundheit/gesundheit.htm

http:/Amww.gesundheit.uni-hamburg.de/

Evidenzbasierte
Patienteninformationen
miissen verfiighar werden

An einem Karfreitag, dem hdchsten
Feiertag der Protestanten und einem
Trauer- und Fasttag der Katholiken, soll-
te die deutsche Bevolkerung iiber das
offentlich rechtliche Fernsehen zur Teil-
nahme am Darmkrebs-Screening ge-
wonnen werden. Zum quotenbesten
Sendetermin um 20.15 Uhr, moderierte
in der ARD Frank Elsner eine Glamour-
show, in der Stars ihren Mut bekunde-
ten und Zeugnis Uber ihre Darmspiege-
lung ablegten. Diese und andere Fern-
sehaktionen sind Teil einer von der Bur-
da-Stiftung getragenen Millionenkam-
pagne zur Information der Bevélkerung
iber die Risiken von Darmkrebs und
den Nutzen von Fritherkennung.

Angst ist die emotionale Botschaft, irre-
filhrende Prasentation von Daten die
Methode: ... jedes Jahr erkranken in
Deutschland 66.000 Menschen an
Darmkrebs, 29 000 sterben daran, ...
durch Fritherkennung kann Darmkrebs
nahezu komplett verhindert bzw. ge-
heilt werden ..." Die Meldungen sto-
Ben auf eine Zuhdrerschaft, die mit
Zahlen nicht umgehen kann (innumera-
¢y) und aufgrund fehlender Gesund-
heitshildung die Daten nicht hinterfra-
gen kann (health illiteracy). Die Aufkla-
rungskampagne mutiert zur Desinfor-
mationskampagne. Falsche Hoffnungen
werden geweckt, lllusionen erzeugt.
Die Folgen sind unrealistische Erwar-
tungen an die Medizin und das Ge-
sundheitswesen.

Eine ahnliche Kampagne ,Obelisk”
lduft zurzeit zum Screening auf Prosta-
takrebs mit dem PSA Test. In groBen
Stadten werden spektakulare Auffiih-
rungen und Schaustellungen auf
Marktplatzen mit prominenten Flrspre-
chern des PSA Screenings organisiert.
Getragen wird die Kampagne von der
Industrie und den Urologen.

Diese Art der Informationsvermittlung
ist einer aufgeklarten Gesellschaft

“50n I.@rztl. Fortbild. Qual. Gesundh.wes. (2005) 99; 341-342

5L httpilhwww.elsevier.delzaefq
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nicht wiirdig. Die Informationen sind
Uberredend, irrefilhrend, Interesse
geleitet und zensiert. Sie erlauben dem
Birger keine informierte Entscheidung.
Eine solche kann nur auf Basis Evi-
denzbasierter Informationen und Ab-
wagung personlicher Werte getroffen
werden.

Patienten und Verbraucher entscheiden
immer selbst. Auch das nicht zu befol-
gen, was ein Arzt empfiehlt, ist eine ei-
genstandige Entscheidung. Selbst das
Konzept des shared decision making
kann nicht dar{iber hinweg tauschen,
dass die Entscheidung letztendlich
durch den Patienten erfolgt. Die per-
sonlichen Konsequenzen der Entschei-
dung treffen alleine den Patienten.

Die Einbeziehung des Patienten in Ent-
scheidungsprozesse ist fast immer
moglich und notig. AusschlieBlich in
Akutsituationen mit Bewusstseinsver-
lust oder wenn unmittelbares Handeln
notig ist, entfallt Patienteneinbezie-
hung. Das Ausmal und der Umfang der
Informationen und der Einbeziehung
des Patienten hangen von der Art und
Situation der Entscheidung und den
Konsequenzen der Entscheidung ab.
Wenn Auswahlmoglichkeiten fehlen,
wie zum Beispiel bei der Behandlung
mit Insulin von Typ 1 Diabetes, ist die
Patientenbeteiligung beschrénkter als
bei Entscheidungen zur Teilnahme an
einem Krebsfriiherkennungsprogramm.
In jedem Fall sollten informierte Ent-
scheidungen ermdglicht werden, wenn
es Optionen mit unterschiedlichen Wir-
kungs- und Nebenwirkungsprofilen
gibt oder bei praventiven Langzeitbe-
handlungen mit meist schlechter sog.
Therapietreue.

Die Patientenbeteiligung bei Entschei-
dungen steht also nicht zur Diskussion.
Es geht ausschlieBlich um die Qualitat
der Entscheidung. Dazu miissen Patien-
ten und Biirger die notigen Informatio-

341
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nen erhalten, verstehen, bewerten und
nutzen kdnnen.

Die Methode der Evidenzbasierten Me-
dizin sieht die Einbeziehung von Pa-
tientenwerten und die informierte Pa-
tientenentscheidung ausdriicklich vor.
Damit der Patient aber eine solche Ent-
scheidung treffen kann, miissen Ergeb-
nisse aus wissenschaftlichen Studien zu
Diagnose- und Behandlungsoptionen,
einschlieBlich des Verzichts auf eine
Intervention, in einer objektiven und
verstandlichen Art présentiert werden,
Obwohl seit etwa 15 Jahren, vor
allem im angloamerikanischen Wissen-
schaftsraum, zu diesem Thema ge-
forscht wird, hat die Evidenzbasierte
Patienteninformation bzw. das inform-
ed shared decision making in der klini-
schen Praxis kaum Umsetzung erfah-
ren. Griinde dafir sind das Fehlen von
gut aufbereiteten Informationen, die
die Kriterien an eine Evidenzbasierte
Patienteninformation erfiillen, der Auf-
wand der Erstellung von sog. Entschei-
dungshilfen (decision aids), die weiter-
hin bestehende Schwierigkeit zu beur-
teilen, was gute und was schlechte Evi-
denzbasierte Informationen sind und
die ungebrochene Dominanz des klas-
sischen patriarchalischen Arzt-Patien-
ten Verhaltnisses. Auch die Informatio-
nen, die von Selbsthilfegruppen und
Patienten-/Blirgerberatungsstellen bis-
her angeboten werden, sind selten Evi-
denzbasiert. Das betrifft sowohl die In-
halte als auch die Prasentationsform.
Das vorliegende Themenheft soll den
Diskurs tiber Evidenzbasierte Patienten-
information und shared decision ma-
king weiter anregen.

Der Artikel von Steckelberg et al. setzt
sich mit der Frage auseinander, was ei-
ne Evidenzbasierte Patienteninforma-
tion ausmacht. Er gibt eine Zusammen-
stellung aktuell diskutierter Kriterien
zur Erstellung und Beurteilung von
EBM Information. Nicht alles was sich
als Evidenzbasierte Patienteninforma-
tion prasentiert, ist auch Evidenzba-
siert. Selbst flihrende Wissenschaft-
lerinnen zum Thema decision aids sind
Irrtlimern erlegen. So stellten beispiels-
weise als ausdriicklich Evidenzbasiert
deklarierte decision aids zur menopau-
salen Hormontherapie eine 50%ige
Abnahme von Herz-Kreislaufkomplika-

342
Quelle: (26).

tionen in Aussicht. In kontrollierten
Evaluationsstudien wurde gezeigt, dass
der Einsatz dieser decision aids die Ent-
scheidungszufriedenheit der Frauen
verbessert. Der Trugschluss ist offen-
sichtlich und unterstreicht die Notwen-
digkeit, die Informationen wissen-
schaftlich zu begrinden bzw. das Feh-
len sicherer Erkenntnisse deutlich zu
machen.

Der Beitrag von Képke et al. analysiert
die Brauchbarkeit der in Deutschland
benutzten Instrumente, die Blrgem er-
maglichen sollen, die Qualitat von Ge-
sundheitsinformationen zu bewerten.
Die Autoren zeigen, dass die Instru-
mente eine solche Beurteilung nicht er-
lauben und spekulieren, dass auch
neue Instrumente dieses Problem nicht
|6sen werden.

Kasper und Lenz versuchen zu definie-
ren, was die Qualitdt eines decision
aids ausmacht. Sie stellen ein durch ei-
gene Uberlegungen weiter entwickel-
tes Instrument zur Diskussion. Der gro-
Be Forschungshedarf zu diesem Thema
wird hier deutlich.

Die Beitrage der Kolner und Diisseldor-
fer Cochrane Arbeitsgruppen beziehen
sich auf spezifische Bereiche der Pa-
tienteninformation und Patientenbetei-
ligung bei der Erstellung und Bewer-
tung von Patienteninformation in der
Cochrane Collaboration.

Hilda Bastian und Mitarbeiter stellen
das Konzept zur Patienteninformation
des neuen Instituts fir Qualitat und
Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswe-
sen (IQWiG) vor. Die Relevanz dieser Ar-
beit wird deutlich, wenn man bedenkt,
dass es Patienten und Blrgern bisher
unmoglich ist, gute Evidenzbasierte In-
formationen zu identifizieren. Institu-
tionen wie das IQWiG sollten die bisher
nicht ausgeflllte Rolle wahrnehmen,
Evidenzhasierte  Patienteninformatio-
nen zu erstellen und anzubieten. Die
Umsetzung dieser Konzepte flir den
deutschsprachigen Raum ist dringlich.

Z. arztl. Fortbild. Qual. Gesundh.wes. (2005) 99; 341-342 = =

http:/www.elsevier.de/zaefq ==k
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Anhang 8: Schulungsbroschire der Patientenschulung

Seite 2 und 4 sind innerhalb der Broschiire leere Rickseiten und werden hier daher
nicht in das Dokument eingefugt.
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Diese Broschire ist auf Anfrage auch als GroBdruck erhaltlich.

ME-Sprechstunde
Telefon: 040 /428 02 27 94

multipleskleroze@uke . uni-hamburg.de
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Liebe Leserin, lieber Leser,

Diese Broschure soll allgemein verstindlich
die wissenschaftlichen Belege fir die Wir-
kungen und MNebenwirkungen von Kortison in
der Therapie der MS darstellen. Damit kann
sie eine Hilfe bei Entscheidungen im Umgang
mit akuten Schitben der M85 sein. Neben den
Belegen aus Studien spielen sowohl eigene
‘Wertvorstellungen als auch Therapieerfah-
mngen eine grofie Rolle fir eine Therapie-
entscheidung, Die Erfahrungen behandelnder
HArzte und Therapieerfahrungen anderer Pati-
enten kommen hinzu. Diese werden hier nicht

dargestellt.

Hamburg, Februar 2006

VORWORT
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« Diese Broschure vermittelt den Forschungsstand bezuglich der Schubtherapie.

+ Diese [nformationen sollen lhnen ermoglichen, eine aktive Rolle bei einer

anstehenden Therapieentscheidung einzunehmen.

Was habe ich von der Broschiire
zU erwarten?

- Die Broschiire fasst den derzeitigen For-
schungsstand zur Behandlung des akuten
Schubes der M5 znsammen.

- Der Inhalt ist in 14 Kapitel unterteilt. Eine
Zusammentassung des Inhaltes findet sich
jeweils am Anfang des Kapitels.
Zusitzliche Informationen finden Sie in
den 4 Anhangen. Textabschnitte unter dem
Zeichen der Lupep enthalten filr einzelne
Kapitel erginzende, etwas detailliertere
Informationen.

- Auf die Anhinge wird im Text
{siche Anhang) hingewiesen.

- Im Anhang 4 findet sich das Literaturver-
zeichnis, auf welches mit den hochgestellten
Zahlen (zum Beispiel 88) hingewiesen
wird.

- Answahl und Bewertung der Studien
erfolgen nach den Prinzipien der Evidenz-
basierten Medizin (EBM siehe Anhang 3).

1. EINLEITUNG

- Die Qualitat der jeweiligen Studien wird
durch die Anzahl der Sterne symbolisiert
(1 5tern # = geringe Qualitit bis 3 Sterne
# % % = hohe Qualitat). Die Vergabe der
Sterne erfolgte nur fiir Studien, welche die
Wirkung einer Therapie untersuchten.
Die Beurteilung der Studiengiite bezieht
sich auf den Aufbau der Studie (zum Bei-
spiel Gruppenzuteilung und Verblindung)
{siche Anhang 3). Die Vergabe von Sternen
steht nicht fur die Wirksamkeit der Korti-
sontherapie.

- Deer Einfachheit halber wird im Folgenden
der Begriff ,Kortison® fitr alle Kortison-
priparate benutzt.

- Das Lesen dieser Broschitre soll Sie dabei
unterstitzen, [hren eigenen perstnlichen

‘Weg beim Umgang mit Schitben zu finden.
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+ Schiibe kdnnen sehr unterschiedlich ausgepragt sein.

+Es fE:'-‘tsamM:&men, als auch Betroffenen teilweise schwer,
Schiibe von so genannten Scheinschiuben zu unterscheiden.

+ Ez gibt keine Faktoren, die sicher Schiibe ausldsen.

+ Die Anzahl von Schiiben hat wahrscheinlich gerin-
gen Einfluss auf den langfristigen Verauf der MS.

Was sind Schiibe?

Das Auftreten von Erkrankungsschitben
kennzeichnet die schubfsrmige MS. Schitbe
knnen mit unterschiedlichen Beschwerden
verbunden sein. Haufige Beschwerden sind
zum Beispiel Schwiiche, Gefithlsstorungen,
Koordinationssttrungen, Blasensté rangen,
Abgeschlagenheit. 37

Schiibe konnen sich unterschiedlich
schnell entwickeln. Teilweise tritt die Symp-
tomatik innerhalb weniger Stunden, teilweise
langsam tber einen Zeitranm von mehreren
Tagen bis hin zu Wochen auf. 24 Die Beschwer-
den bilden sich vollstindig oder teilweise
zurlick. Die Ruckbildung kann mehrere
Monate beanspruchen. 28

Wie kann man Schibe erkennen?

Schwankungen im Krankheitsverlauf oder
so genannte Scheinschiibe (auch Fluktuationen
genannt) sind oft nur schwer von Schiitben zu
unterscheiden. Hiufig handelt es sich um die
Zunahme bereits bestehender Beschwerden,
welche durch Temperatarerhohung oder
Fieber hervorgerufen wird. Auch Infelkte und
andere Krankheiten kinnen zu Beschwerden
fithren, die denen eines Schubes dhneln. 37
Aufgrund der sehr unterschiedlichen Ans-
prigung von Schuben fillt es besonders bei
geringen Beschwerden sowohl Betroffenen als
auch Arzten hiufig schwer, einen Schub sicher
als solchen zu erkennen. Neu aufgetretene
Entzitndungsherde in bildgebenden Unter-
suchungen (Magnetresonanztomographie
(MRT), im folgenden auch Kernspin-Untersu-
chung genannt}, sind nicht gleich bedeutend
mit einem Schub, Dies gilt unabhangig davon,
ob mit oder ohne Kontrastmittel untersucht
wurde, Ebenso geht nicht jeder Schub mit
neuen Entzindungsherden einher.

2. VORWEG

Wodurch werden Schiibe ausgelost?

Eine Reihe von Faktoren werden mit
dermn Auftreten von Schtben in Verbindung
gebracht. Dieses sind im Besonderen Belas-
tungen wie Stress, virale Infekte, Verletzungen,
Operationen und Impfungen. Es gibt hierzu
jedoch widersprichliche Studienergebnisse.
Am ehesten gibt es Belege fur Stress 34 sowie
virale Infekte 9 als mogliche Ansldser von
Schuben.

Welche Auswirkungen haben Schiibe
auf den Verlauf der MS7?

Ob die Schubrate { Anzahl der Schiibe pro
Jahr) mit der Entwicklung von langfristigen Be-
eintrichtigungen zusammenhingt, ist fraglich. 13

Langjihrige Verlaufsbeobachtungen liefern
hierzu keine einheitlichen Informationen, 28
Eine Studie gibt Hinweise dafilr, dass Betrof-
fene mit mindestens 5 Schitben in den ersten
zwei Jahren der Erkrankung daranf folgend
hiufig einen schwereren Krankheitsverlauf mit
schnellerer Zunahme der Beeintriachtignngen
haben. 37 Uber die Bedeutung der Schwere
von Schiiben (Ausmafi der Beeintrichtigungen
im Schub) fitr den weiteren Verlauf der MS5 las-
sen sich aufgrund fehlender Untersuchungen
keine Aunssagen machen.
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+ Seit der Entwicklung des Kortisons wird dieses zur Behandlung akuter Schiibe der MS eingesetzt.
+ Es werden verschiedenste Behandlungskonzepte angewandt.

+ Eine Studie zur Behandiung der akuten Sehnerventziindung fihrte malgeblich zur heutigen
Standardtherapie des akuten Schubes der MS.

Seit wann werden Schiibe der MS
mit Kortison behandelt?

Bereits kurz nach der ,Entdeckung” des
Kortisons in den 50er Jahren wurden erste
nicht-kontrollierte Studien zur Schubtherapie
mit Kortison durchgefithrt. Machdem erste
randomisiert- kontrollierte Studien (siche
Anhang 3) die Moglichkeit einer schnelleren
Ruckbildung von Symptomen im Vergleich zu
Kontrollgruppen (siche Anhang 3) zeigten, 2.B.
31 %, 38 ¥¥¥ setzte sich in den 70er Jahren
die Kortisonbehandlung bei MS in grofflem
Umfang darch. Dabei zeigte sich bereits, dass
diese Therapie keinen deutlichen Effekt auf
den lingerfristigen Verlanf der Erkrankung
hat. Bis Ende der 70er und Anfang der &0er
Jahre wurde vornehmlich mit ACTH (sighe
Anhang 2) oder niedrigdosiertem Kortison in
Tablettenform (oral) therapiert. Studien zur
Therapie mit hochdosiertem Kortison als Infu-
sion (intravends = iv.) gab es ab 1980, Diese
zeigten ebenfalls, dass die Kortisontherapie
zu einer schnelleren Ruckbildung von Symp-
tomen im Vergleich zu Kontrollgruppen fith-
ren kann, 33 * %, 14 **

Eine Studie von Beck und Kollegen 4 *%**
fithrte 1992 zur Einfithrung der hochdosierten
intraventsen Therapie mit Methylprednisolon
(z.B. Urbason®, siehe Seite 13) als Standardthe-
rapie. Hier wurden allerdings keine Patienten
mit M5, sondern Patienten mit akuter Sehner-
ventziindung (ein mégliches erstes Anzeichen
von MS) untersucht. Die Studie zeigte, dass bei
Patienten mit abuter Sehnerventzindung die
Gabe von hochdosiertem intravents verakb-
reichtem Methylprednisolon zu einem schnel-
leren Rilckgang der Beschwerden fithren kann
als die Gabe von niedrigdosiertem oral verab-
reichtem Prednison (z.B. Decortin'®, siche Seite
13) oder die Gabe eines Scheinmedikaments
(Placebo).

3. GESCHICHTE

nider won Back und Kolegen beschriabenan Studle stalitan
skh Tolgende Ergabrizsa dar: Einen Alckgang dar Beschwerden
Im Barsich der Sehschdre nach 30 Tagen gab es In der Grupps
mit Lv-Matrylprednisclon 10r 38 %, In der Grupps mit aral
werabreichtam Frednizon 10r 21%, N der Macebo-GUppe 10r 17%
der Patientsn. Einan Rdckgang der Beschwerden nach & koraten
gab &s Indar mit Lv-Mathylprednisolon behandsten Grupoe 1o
B2%, In der mit orakem Prednizon benardelten Gruppe TOr 57%, In
dar Pleabo-Guppe T 54% dar Patianten. ES profiiarten nach 20
Tagen In gar v Methyiprednisalon-Grupps 6 van 100 Patientan im
Viarglaich aur oralen Kortison-Theraple und 8 won 100 Patianten im
Varglaich aur Placebo-Gruppe.
MWach 8 Monatan profitiartan S von 100 Patlentsn Im Verglakh zur
oralen KortizanTheraple und E won 100 Patientsn Im Vergkikzh 2o
Placabo-Gaba.
Frden Bersich des Konirastsahans profiierten nach 20 Tagan
In der | v.-Methiyiprednisclon-Gruppe B won 100 Patienten imvVar-
qgleich zur orden Kortison-Theraple und B won 100 Fatiertan im
Varglaich aur Placebo-Gaba. Mach 6 Monatan profiierten in der
Ix.-Mlathylprednisclon-Gruppe B von 100 Fatienten im vanglelch
Jr oraken Kortlson-Therape und 7 won 100 Patkenten Im vargieich
2Jr Placebo-Gabs.
Fr den Bersich der Gezslchistaleirechrankung profitiertan nach
30 Tagen In der |.v.-Methyipreonisslon-Gnuppe 12 von 100 Patk
entan Imarglelch zur oraen Korison-Therapks und 20 won 100
Patienten Im Verplekh zur Pacabo-Gabe. Mach & Maonaten profk
tiamen in dar |.v.histhyiprednizolon-Gnupps 6 won 100 Patientsn
Im ‘vangleich zur orden Kortison-Theraple urd 6 won 100 Fatienten
Im vangleich zur Placebo-Gabe,

Weiterhin wurde behauptet, dass die Pati-
enten, die mit Prednisontabletten behandelt
wurden eher zu neuen Sehnerventzindungen
und sogar eher zur Entwicklung einer M5
neigen. 5 Diese Behauptungen sind jedoch so
nicht haltbar 19 und wurden seither von kei-
ner weiteren Studie bestatigt.

Dennoch fithrten sie zur weiten Verbrei-
tung der hochdosierten intravenosen Therapie
mit Methylprednisolon bei der Behandlung
des akuten Schubes der M5, auch wenn die
Ergebnisse nur in einer grofien Studie und bei
einer sehr speziellen Gruppe erzielt wurden.
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+ Es gibt keine Studien, die ohne Zweifel die Wirksamibeit von Kortison
zur Therapie des akuten Schubes der MS beweisen.

= Die Gabe von Kortison bei akuten Schiiben der MS bewirkt vermutlich
ein schnelleres Abklingen der Beeintrachtigungen.

» Klare Belege, welches die beste
Dosis oder die beste Art der
Einnahme ist, liegen nicht vor.

4. BEHANDLUNGSERFOLG

Hilft Kortison beim akuten
Schub der MS?

Diieses ist der zentrale Abschnitt der
Broschure. Mit Hilfe einer 2002 erschienen
Ubersichtsarbeit (Metaanalyse siche Anhang
3 ) wird versucht, drei wichtige Fragen zur
Kortisontherapie bei M5 zu beantworten:

- Fithrt Kortison zu einer geringeren Be-
eintrichtignng nach Ende des Schubes?

- Kommt es durch die Kortisontherapie
zu einem schnelleren Abklingen des
Schubes?

- Werden durch die Kortisontherapie
weitere Schilbe verhindert baw.
hinausgezogert?

Einfilhrung

Seit der Studie von Beck und Kollegen 4 ***
zur Therapie der akuten Sehnerventzundung
gilt die hochdosierte intraventse Therapie mit
Methylprednisolon als Standardtherapie (s.0.).
Die Wirksamkeit dieser Therapieform wurde
seither praktisch nicht mehr durch weitere ans-
sagekriftige Studien tiberprift. Eine migliche
alternative Form dieser Therapie ist die Gabe
von hochdosiertem oral verabreichtem Korti-
son. Hierzu liegen zwei Studien 1 %%, 41 **
vor, welche vergleichbare Effekte wie bei der
intravendisen Gabe zeigten.

Heute werden Patienten im akuten Schub
der M5 mit einer Vielzahl unterschiedlicher
Kortisontherapien behandelt. Je nach Befinden
des Patienten und Vorliebe des behandelnden
Arztes werden sowohl unterschiedliche Medi-
kamente, unterschiedliche Einnahmewege, als
auch unterschiedliche Behandlungszeitriume
gewihlt.

Dieses ist zum Teil auch damit zu erkliren,
dass der genaue Wirkmechanismus von Korti-
son beim akuten Schub der MS weiterhin nicht
vollstindig geklirt ist (siche Anhang 2).

Eine 2002 erschienene Ubersichtsarbeit
17 %% fasst die Ergebnisse von 6 Studien
msammen, welche bestimmite wissenschaftliche
Qalititskriterien erfitlllen.

Flihrt Kortison zu einer geringeren
Beeintrachtigung nach Ende des
Schubes?

Die Frage, ob die Kortisontherapie zu
einer geringeren Beeintrichtigung nach
Ende des Schubes fuhrt, kann wegen
fehlender Studiendaten nicht beantwor-
tet werden.

Wur eine der Studien 41 % * hat die Studien-
teilnehmer tiber einen vergleichsweise langen
Zeitraum von einem Jahr beobachtet. Das
Ergebnis ist jedoch nicht anssagekriftig, da zu
diesem Zeitpunkt bereits viele Patienten in bei-
den Gruppen der Studie neue Schube erlitten
hatten und zum Teil mit Kortison behandelt
wurden. Dieses fithrt zu einer Verfilschung des
Ergebnisses.

Bei der Behandlung der alaten Sehner-
ventzindung (Optikusneuritis) mit Korti-
son konnte kein Langzeiteffekt der Therapie
gezeigt werden. 23 * ¥ %

Da es sich bei der Sehnerventziundung
um eine spezielle Erkrankungsform handelt,
konnen diese Ergebnisse allerdings htichstens
Hinweise liefern.
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Kommt es durch die Kortisontherapie
zu einem schnelleren Abklingen des
Schubes?

* Die Kortisontherapie fithrt bei einem
von vier Behandelten zu einem schnel-
leren Abklingen des Schubes, Die
Wirksamlkeit innerhalb von 5 Wochen
ist dabei moglicherweise spiter nicht
mehr nachweishar.

* Es gibt Vorbehalte, welche die Aus-
sagekraft der Studienergebnisse ein-
schrianken.

5 der 6 Studien der Ubersichtsarbeit bedie-
nen sich der ED}55-Skala nach Kurtzke 26
(siche Seite 12) zur Bewertung der Wirksam-
keit der Kortisontherapie auf das Ausmag der
Beeintrachtigungen.

Die Studien haben untersucht, bei wie vie-
len Patienten sich die Beeintrichtigungen zu
einem bestimmten Zeitpunkt um mindestens
einen Punkt auf der EDSS zuruckgebildet
haben.

In 5 ausgewerteten Studien mit insgesamt
175 Patienten, die mit Kortison oder ACTH
behandelt wurden, hatte sich die Besintriich-
tigung bei 112 Patienten (= 64 %) nach biszu
4 Wochen um mindestens einen Punkt auf der
EDSS verringert.

Von den 155 Patienten, die ein Placebo
erhielten, hatte sich die Beeintrichtigong bei
61 Patienten (= 39 %) um mindestens einen
Punkt auf der EDSS verringert.
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10

Ubertrigt man diese Ergebnisse auf eine Gruppe von 200 Personen, von denen 100 mit Kortison
und 100 mit Placebo behandelt werden, so witrde sich die Zahl der Patienten, deren Beeintrichtigung
sich um mindestens einen Punkt auf der EDSS zuriickgebildet hat, wie folgt verteilen:

o Patienten, deren Beeintriichtigung zurtickgegangen ist.
Patienten, deren Beeintrachtigung gleich geblieben oder verstirkt anfgetreten ist.
o Patienten, die von einer Kortisontherapie profitiert haben.

o dha dh e o
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P Y Y Y YY Y Y ¥ S
Y Y Y Y Y Y Y Y ¥
YT T Y YT YT I I YY)
FY ¥ ¥ ¥

belebolebebele
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Kortison: bei 64 (A} wvon 100 Patienten ist
die Beeintriachtigung nach bis zn 4 Wochen

zurickgegangen

Placebo: bei 39 (*) von 100 Patienten ist
die Beeintrichtigung nach bis zu 4 Wochen

zuriickgegangen

Therapieeffekt: 25 (&) von 100 Patienten
haben von der Kortisontherapie profitiert.
75 von 100 Patienten (- + =m) haben nicht
von der Therapie profitiert.

Mach diesen Ergebnissen hat einer von vier
Behandelten (25 von loo) einen gewissen Nut-
zen von der Therapie mit Kortison zu erwar-
ten.
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10

Ubertrigt man diese Ergebnisse auf eine Gruppe von 200 Personen, von denen 100 mit Kortison
und 100 mit Placebo behandelt werden, so witrde sich die Zahl der Patienten, deren Beeintrichtigung
sich um mindestens einen Punkt auf der ED'SS zuriickgebildet hat, wie folgt verteilen:

o Patienten, deren Beeintrichtigung zuruckgegangen ist.
Patienten, deren Beeintrachtigung gleich geblieben oder verstirkt anfgetreten ist.
o Patienten, die von einer Kortisontherapie profitiert haben.
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Kortison: bei 64 (L) von 100 Patienten ist
die Beeintrichtigung nach bis zu 4 Wochen

zurlickgegangen

Placebo: bei 39 {*} von 100 Patienten ist
die Beeintrichtigung nach bis zu 4 Wochen

zurtickgegangen

Therapieeffekt: 25 (&) von 100 Patienten
haben von der Kortisontherapie profitiert.
75 von 100 Patienten (- + =) haben nicht
von der Therapie profitiert.

MWach diesen Ergebnissen hat einer von vier
Behandelten (25 von loo) einen gewissen Nut-
zen von der Therapie mit Kortison zu erwar-
ten.
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Nur eine Keine Studie 33 ** mit 22 Teil-
nehmern berichtet dartber, bei wie vielen
Patienten die Beeintrachtipung im Verlanf
der Studie nicht ab, sondern zugenommen
hat, hiertiber kann also keine klare Anssage
gemacht werden.

Werden durch die Kortisontherapie
weitere Schiibe verhindert bzw. zeit-
lich verzégert 7

Die Kortisontherapie fithrt wahrschein-
lich nicht zu einer Verhinderung oder
einer Verzdigerung neuer Schitbe.

Diese Feststellung bezieht sich auf kleinere
Untersuchungen, deren Ergebnisse nur
begrenzt aussagekriftig sind. In einer der ein-
geschlossenen Studien 41 *%* der Metaanalyse
wurden Kortison- und Placebogruppe nach
einem halben und nach einem Jahr noch ein-
mal untersucht. Es konnte kein signifikanter
Unterschied (siche Anhang 3) zwischen beiden
Gruppen aufgezeigt werden. Das heifit, die
Entscheidung fir oder gegen eine Schubthe-
rapie mit Kortison verinderte nicht die Wahr-
scheinlichkeit des Auftretens neuer Schiibe.
Auch andere Studien bei M5 (und Sehnervent-
ztindung) haben keinen solchen Effekt gezeigt. 8

Einige Untersuchungen haben den Nutzen
von wiederholten regelmifigen Kortisongaben
auf den weiteren Verlauf der MS untersucht.
Ein Effekt in Bezug anf die Verhinderung oder
Verzogerung von Schitben konnte nachgewie-
sen werden, die Studie zeigten aber metho-
dische Schwichen. 49

Vorbehalte bei der Beurteilung der
Ergebnisse der Ubersichtsarbeit

Vorbehalte bei der Beurteilung der Ergeb-
nisse der Metaanalyse ergeben sich durch die
Tatsache, dass verschiedene Kriterien in den
einzelnen einbezogenen Studien unterschied-
lich umgesetzt wurden.

Die in der Ubersichtsarbeit zusammenge-
fassten Studien:

- haben zum GroBteil wenige Teilnehmer
untersucht.

- haben mit verschiedenen Wirkstoffen
behandelt.

- haben verschiedene Dosierungen und
Einnahmewege benutzt.

- haben den Effekt der Behandlung zu ver-
schiedenen Zeitpunkten gemessen.

- haben unterschiedliche lange Zeitriume
zwischen Schubbeginn und Studienbe-
ginn festgelegt.

- haben zur Beurteilung der Beeintrichti-
gungen tberwiegend eine Skala (EDSS,
siehe Seite 12) verwendet, welche einige
Beschwerden bei M5 wenig berucksichtigt.

- haben Schube unterschiedlich bzw. gar
nicht definiert.

Anzahl der Studienteilnehmer

Die & Studien, deren Ergebnisse in die
Ubersichtsarbeit eingeflossen sind, hatten
grisBtenteils sehr geringe Teilnehmerzahlen
{siche Abb. 1) Bei derart geringen Zahlen ist
die Anssagekraft des Studienergebnisses stark
eingeschrinkt.

Studis 38 103
Studis 41 26 |
Studis 16 2
Studis 32 2
Studie 33 | 13 |
Studis 14 |11 |
T

T T T T : : : T T
0 10 20 30 40 50 G0 70 B0 G0 10D
Abblidurg 1: Anzahl dermit Kortisen behandattan Studentalinehmer

Unterschiedliche Wirkstoffe

Zwei von 6 Studien 32 * %, 38 *%
benutzten ACTH (siche Anhang 2) zur The-
rapie des akuten Schubes. ACTH wird heute
nicht mehr zur Schubtherapie benutzt. Die
Patienten in den 4 tbrigen Studien wurden
mit Methylprednisolon behandelt.

Hieraus ergibt sich die Frage, inwieweit es
gerechtfertigt ist, alle Ergebnisse zusammenzu-
fassen und auf die heutige Zeit zu tbertragen.

11
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12

Unterschiedliche Dosierungen und
Einnahmewege

Mur bei drei der sechs Studien wurde die
gleiche Kortisonmenge benutzt. Bei einer von
diesen wurde das Medikament als Tablette, bei
den anderen beiden als Infusion gegeben.

Unterschiedliche Beobachtungszeitraume

Die Ergebnisse der Metaanalyse betreffen
den Effekt der Therapie innerhalb der ersten
5 Wochen nach Studienbeginn. Dies bedeu-
tete nicht, dass die Wirkung des Kortisons in
den einzelnen Studien immer nach 5 Wochen
bestimmt wurde. Die tatsdchlichen Beobach-
tungszeitpunkte der einzelnen Studien lisgen
zwischen 7 und 28 Tagen, also zum Teil deut-
lich unter 5 Wochen.

Esist fraglich, ob von diesen Ergebnissen
tatsdchlich der Stand nach 5 Wochen abgeleitet
werden kann. Die einzige Studie mit einem
lingeren Beobachtungszeitraum wurde nicht
in die statistische Answertung einbezogen.

Unterschiedliche Schubdauer bei Studien-
beginn

Innerhalb der 6 eingeschlossenen Studien
wurde im Voraus ein Zeitraum von 2 bis 8
‘Wochen festgelegt, welcher lingstens zwi-
schen Schubbeginn und Studieneinschluss,
bzw.- Therapiebeginn vergangen sein durfte,
Es fand also ein Vergleich von Patienten in
unterschiedlich fortgeschrittenen Stadien des
Schubes statt (siehe auch Kapitel 10). Dies
erschwert den Riickschluss von der Symptom-
entwicklung auf die Wirkung von Kortison.

Qualitdt der Messung von
Beeintrachtigungen

In allen & Studien wurde das Ausmagi der
Beeintrichtigungen, bzw. deren Zu- und
Abnahme gemessen. Hierzu wurde in 5 der
6 Studien eine Skala zur Messung der Beein-
trichtigungen (ED5S = Expanded Disability
Status Scale 267 verwendet.

Die Skala ist in Stufen von 0 - 10 unterteilt.
Diese reichen von ,ohne Beeintrachtigung® (0)
bis , Tod durch M5 (10).

Ein Schwerpunkt in der Einteilung der
Stufen liegt in der Beurteilung der Mobilit:t,
andere Aspekte, wie zum Beispiel die Mudig-
keit / Fatigue werden nicht berticksichtigt.

Die Skala ist ein relativ ungenanes Mafi,
welches nur bedingt zum Vergleich individu-
eller Beeintrichtigungen dienen kann.

Schubdefinition

Die Definition eines Schubes ist schwierig,
WVerwechslungen mit Scheinschitben sind még-
lich (siche Kapitel 2). Innerhalb der 6 Studien
gibt es unterschiedliche Diagnosekriterien, die
zum Einschluss in die Studie gefithrt haben. In
einer Studie wurden gar keine genannt. Ver-
zerrungen durch die Behandlung won Schein-
schitben und deren Rickgang auch ohne
Medikation sind moglich.
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+ Meathylprednisolon ist das derzeit am haufigsten verabreichte
Medikament zur Schubtherapie.

+ Da es keine vergleichenden Studien gibt kann die Frage nach
dem wirksamsten Kortison nicht beantwortet werden.

5. AUSWAHL

Welches ist das wirksamste Kortison?

Prednison (zB. Decortin®), Prednisolon {z.B. Decortin H®) und vor allem Methylprednisolon
(z.B. Urbason®, siche Tabelle unten) werden derzeit weltweit als Standardpriparate angesehen. Bei
der Therapie des akuten Schubes der MS sind diese die einzig untersuchten kunstlich hergestellten
Kortisonpraparate.

ACTH, das Hormon der Hirnanhangsdritse, welches die Nebennierenrinde zur Produktion von
Kortison (und anderen Stoffen) anregt (siche Anhang 2 ), wurde in Studien der 60er und 70er Jahre
zur chubtherapie benutzt. Trotz positiver Ergebnisse dieser Studien wird es heute aus verschie-
denen Grunden, wie zum Beispiel starker Mebenwirkungen nicht mehr verabreicht.

Kortisonpraparate {Auswahl) 18.22

| Wirkstoff ‘ Handelsnamea/n, Bap. ‘ Wirkungsgleiche Dosis |
Kortison Cortison CIBA® 25,00 mg

Prednison Decortin® 5,00 mg

Methylprednisolon Urbason® / Medrate® 4,00 mg

anmanG Tmsmmsu:mustrun:nEnt:nussET acTERNATIVEN
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+ Fur die Wirksamkeit der Hochdosistherapie gibt es
am ehesten aussagekraftige Studienergebnisse.

+ Bei der Niedrig- und Ultrahochdosistherapie sind
diese nur eingeschrankt vorhanden.

Welches ist die beste Dosis?

Es gibt, vereinfacht gesagt, drei verschie-
dene Arten der Kortisondosierung, Man
spricht hierbei von:

» Niedrigdosistherapie
(Dosis < 100 mg Methylprednisolon pro Tag)
* Hochdosistherapie

({Dosis 500— 1000 mg Methylprednisolon pro Tag)

* Ultrahochdosistherapie
{Diosis = 1500 mg Methylprednisolon pro Tag)

Die Hochdosistherapie stellt derzeit die
tibliche angewandte Therapie dar. 45 Alle
Dosierungen haben in (meist kleinen) kontrol-
lierten Studien einen positiven Effekt gezeigt.
Schon bei der Hochdosistherapie schrinken,
wie oben gezeigt wuarde, methodische Schwi-
chen die Studienergebnisse ein.

Fiir die Niedrigdosistherapie 3 ¥%. 44 ynd
besonders filr die Ultrahochdosistherapie sind
solche Ergebnisse in noch weitaus geringerem
Maft vorhanden. 21. 36 ¥

Fitr eine von der Dosis abhingige Wirk-
samkeit von Kortison gibt es zum einen tier-
experimentelle und Laboruntersuchungen.
Deren Ergebnisse deuten auf eine Wirksambkeit
hoher und sehr hoher Kortison-Diosierungen
vor allem auf die so genannte Apoptose (siche
Anhang 2) hin, 27. 40

14

6. DOSIS

Zum anderen gibt es Kernspinuntersu-
chungen, die auf eine vorubergehende stirkere
Abnahme von Kontrastmittel-anreichernden
Entziindungsherden bei sehr hohen
Kortisondosierungen hindeuten.

Diese Hinweise wurden allerdings
nicht durch einen spdrbaren Nutzen
fiir Patienten bestitigt 31 #, 36 *
Weiterhin gibt es in der wissenschaft-
lichen Literatur auch Untersuchungen
zu negativen Effekten von Kortison
auf Zellen des Nervensystems & und
auf die geistigen Fahighkeiten. 29

,@- n siner Klinischen Studie mit 60 Teilnehrmern wards der Einfluss van

Hochdosks- Kartisargaban auf Gedichinisinktonen LIersucht,
In &inerm Vargleich mit gasunden Frobanden wurds 10r sing
Bahardiungsgruppe mit B0 my |x Kortisan Iber & Taga aine
woribergehande Besintrachtigung das Langaengedicntnisses fast-
pastaift. 7% In sinar weltarsn Studa mit 20 Talinghmern 48 *=
wurden die Gadachtnisturkiionen zwaler Behandungsgruppen,
mit B30, bew. 2000 mg I.v. Karlizon dbear B Tage werglchen. Es
wurde ebenfals sina vanibargenends Baginirichtigung des Lang-
zeitgedichtrizzas unabhingky von dar Coslerung das Korlisons

fesigastall.
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Es gibt keine Belege daflir, dass die intravendse Gabe von Kortison
eine bessere Wirkung hat als die Gabe von Kortison in Tablettenform.

7. WIE SOLL KORTISON
ZUGEFUHRT WERDEN?

Kortison kann auf zwei verschieden
Arten zugeflihrt werden.

Alz Infusion lintravends fiv.)
Eine weitere Studie mit 51 Teilnehmern

Diies ist weiterhin die tbliche Form der 41 %% vergleicht die orale Gabe von 500 mg
hochdosierten (und ultrahochdosierten) Urbason® {mit 10-tagiger Ausschleichzeit) mit
Kortisontherapie der MS. 45 Die meisten Stu- der Gabe eines Placebos. Hier zeigt sich ein
dien warden mit intraveniss verabreichtem positiver Effekt des Kortisons gegentiber dem
Kortison durchgefuhrt, teilweise mit einem Placebo nach 1, 3 und & Wochen.
Ausschleichen des Kortisons in Form von Neben der Frage der vergleichbaren Verfiig-
Tabletten. Diese Art der Kortisongabe ver- barkeit beztiglich der Wirkstoffmenge von oral
langt das Legen eines vendsen Zugangs und ist und intravenss verabreichtem Kortison wird
somit an die Anwesenheit von medizinischem die schnellere Verfilgbarkeit durch iv.-Gabe
Fachpersonal gebunden Die Gabe der Infu- diskutiert.
sion dauert ca. 30-60 Minuten und erfolgt in
Deutschland entweder stationdr oder ambulant Eine Studie mit 1¢ Teilnshmern 36 * yargisicnt nrilena nochdosiar-

ta arde und |y, Korisongaosn. D untarsuchiten Doskeningen
‘wurden as vengleichbar bezlgich der verfdgbarksit Im Blut nach
24 stunden beswertel. Mach 4 und B Stunden War dis EMEkon-
Als Tablette (oral) entration des |v. verabrakchten Kortlzans aundchst wel hidher. Ein
kintzcher Mutzen 10r die Patienten konnte hiaraus [edoch nicht

- ) . abgeleitat werden. Dle S2NT kisine Tellnahmeran) serrarkt die
Miedrigdosierte Kortisongaben wurden AurEEsgekTaft der Ergebrizas en,

und werden in der Regel mit Tabletten durch-
getithrt. Zur oralen Hochdosistherapie gibt es
derzeit nur zwei hochwertige Studien (RCTs
siehe Anhang 3). Eine Studie mit 35 Teilneh-
mern 1%%* yergleicht die intraventse Gabe
mit der 5- tigigen oralen Gabe von 500 mg
Methylprednisolon. Funf und 28 Tage nach
Therapiebeginn war zwischen beiden Gruppen
kein Unterschied bezuglich der Abnahme von
Beeintrichtipungen feststellbar.

im Krankenhaus bzw. der Arztpraxis,

15
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Da es keine vergleichenden Studien gibt, kann die Frage nach
der nichtigen Dauer der Therapie nicht beantwortet werden.

8. WIE LANGE SOLL KORTISON
GEGEBEN WERDEN?

Die Hochdosistherapie stellt, wie oben

beschrieben, derzeit die nbliche Schubtherapie
dar.45 In der Regel wird diese Therapie,
ebenso wie die Ultrahochdosistherapie, als so
genannte Stofitherapie nber einen Zeitraum
von 3 oder 5 Tagen durchgefithrt, teilweise
gefolgt von einem langsamen Ausschleichen
des Kortisons.

Die Niedrigdosistherapie wird tber einen
Zeitraum von mehreren Wochen ausschlei-
chend durchgefithrt.

Fitr alle Therapieformen konnte eine Wirk-
samkeit der Therapien in verschiedenen Studi-
en unabhingig von der Dauer der Behandlung
gezeigt werden. Das heifit tber die Daner der
Therapie kann keine Aussage gemacht werden.

16
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Es gibt keine Belege dafur, dass ein Ausschleichen von Kortison
nach einer Hochdosis-Therapie erforderlich ist.

9. MUSS KORTISON AUSGE-
SCHLICHEN WERDEN?

Das Ausschleichen von Kortison nach einer
Hochdosis-Therapie wird derzeit sehr unter-
schiedlich gehandhabt. Es gibt hierzu keine
aussagekriftigen Studienergebnisse. Sowohl
die Daner, als auch die Dosierung variieren in
der Praxis stark.

’(r‘_;pudmmump&ﬁm Studie 11 * fiche Amhang 3) mit 264
Inehmern wurden owel Benandungsoruppsn verglichan: Bakde
Gruppan erhisten aing Hochdosistheraple mit 1000 mg Kortisen
ber & Tage, &ine Grippe mit 162 Patienten ertialt im Anschluss
&ina ausschielchends Doals Korlison Ober 1421 Tags, die andere

Gruppa it 112 Fatisnten niche.

Als Endpurkt wurde die 2urahme der Besinirschtigung nach bis
2 inem Jabr auf dar EDSS gemessen. Ein signifikanter Uriar-
schied swizchen den belden Untersuchungsgruppen konnte nichi
Tastgestalt werdan,

17
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Da es keine vergleichenden kiinischen Studien gibt, kann die Frage nach der
Bedeutung eines frihzeitigen Therapiebeginns nicht beantwortet werden.

10. THERAPIEBEGINN

Therapieempfehlungen zur Kortisonthe-
rapie des akuten Schubes befurworten in der
Regel, frithzeitig mit der Einnahme des Korti-
sons zu beginnen. Es wird zum Beispiel der
Beginn der Behandlung 3 bis 5 Tage nach Anf-
treten der Beschwerden empfohlen. 21 Diese
Empfehlungen beruhen auf experimentellen
Ergebnissen, zum Beispiel von Tierversu-
chen. 40 Es gibt keine Studien, die Betroffene
direkt verglichen haben, welche zu verschie-
denen Zeitpunkten nach Schubbeginn mit der
Kortisontherapie begonnen haben.

In den einzelnen Studien der Ubersichts-
arbeit 17 wurde die Kortisontherapie zu
unterschiedlichen Zeitpunkten begonnen.
Das Kortison wurde bei einer Studie spites-
tens 2 Wochen nach Beginn der Beschwerden
32 erstmals gegeben. In einer anderen Studie
betrigt dieser Zeitraum 4 Wochen 41 *%* in
3 weiteren Studien 14. 33, 38 wurde noch bis
zu 8 Wochen nach Beginn des Schubes mit der
Therapie begonnen.

Der Anteil der Patienten, bei denen es nach
5 Wochen zu einer Besserung der Beeintrich-
tignngen kam, war in allen Studien vergleich-
bar. Es lisst sich demnach aus den Studien der
Ubersichtsarbeit kein Vorteil eines frihen
Therapiebeginns erkennen.

Insbesondere filr Studienteilnehmer, deren
Schubbeginn bereits mehrere Wochen zuriick-
liegt, ist ein Ruckgang der Beeintrachtigungen
ohne Therapie miglich.

18

167



+ Bel der hochdosierten kurzzeitigen Kortisontherapie treten leichte Nebenwirkungen in tber

50 % der Falle auf.

+ Schwere Nebenwirkungen treten bei
ca. 1% der Patienten auf.

11. NEBENWIRKUNGEN

Leichte Nebemwirlungen treten bei tther
der Hilfte der mit Kortison behandelten Pati-
enten auf. Diese sind vor allem:

- Magen- Darm- Beschwerden
- sogenannte vegetativ- nervise Beschwerden,
wie z.B. Schlaflosigkeit oder Herzklopten.

Schwere Nebenwirkungen treten in ca. 1
von 100 Fillen auf.

Welche Nebenwirkungen sind haufig?

Die Studien zur Kortisontherapie berichten
meistens wenig ausfithrlich und teilweise anch
gar nicht aber die Hiufigkeit und das Ausmaf
von Mebenwirkungen.

Elf Studien zur hoch-
dosierten Behandlung
von MS oder akuter Seh-
nerventzindung z.B. 2,

20, 41, 42 berichten tiber
die Mebenwirkungen der
hochdosierten, kurzzeitigen
Kortisontherapie.

Bei mehr als 500 behan-
delten Patienten wird von
& schweren Nebenwirkungen berichtet, dabei
handelt es sich um:

- 3 schwere psychische Erkrankungen,
sog. Psychosen (unter anderem schwere
Depressionen) 30, 20, 4

- 1 Bauchspeicheldriisenentziindung 4

- 1 Schleimhautentzindung des Dunn-
darms 30

- 1 Krampfanfall 30

Weitere schwere Nebenwirkungen werden
bei hochdosierter Kortisontherapie anderer
Erkrankungen selten beobachtet:

- allergische Reaktionen

- Thrombose { Blutgerinnselbildung)

- als mogliche Folge davon Schadigung des
Oberschenkelkopfes. 47

Euphorie / Depressive Vamstimmungan
Hitzewallungan
Magen- Darm- Beschwerden

Schlaflosighsit

Es gibt jedoch keine Studien zur Schubthe-
rapie bei M5, die tiber solche Nebemwirkungen
berichten.

Die Studien von Sellebjerg 41. 42 zur
oralen hochdosierten Therapie der M5 und
der Sehnerventziindung berichten ausfihr-
licher als andere Studien auch tber weniger
schwere Nebenwirkungen. Diese Ergebnisse
werden daher hier exemplarisch angefihrt.
Bei den insgesamt 56 Patienten in den
Kortisongruppen und 55 Patienten in den
Placebogruppen traten folgende Mebenwir-
kungen auf:

Abbildung 2: Armahl der Mebenwirkungen in den Stndien 41 und 42

Die in Abb. 2 aufgefithrten Nebemwirkungen
traten deutlich hiufiger in den Kortison- alsin
den Placebogruppen auf. Des Weiteren tra-
ten noch Herzklopfen, Wassereinlagerungen,
Muskelschmerzen, Gewichtszunahme und ein
unangenehmer metallischer Geschmack im
Mund auf. Die Hiufigkeiten dieser Nebenwir-
kungen unterschieden sich nicht signifikant
von denen in den Placebogruppen. Da bei
einem Patienten auch mehrere Nebemwir-
kungen auftreten kinnen, lisst sich nicht
errechnen, bei wie vielen Patienten keine
Nebenwirkungen auftraten.

19
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20

Meben den erwihnten unerwinschten
‘Wirkungen wird ein negativer Einfluss auf die
Gedidchnisfunktion diskutiert. 29

Da bei den oben angefuhrten Studien nur
kurzzeitige Kortisongaben untersucht wurden,
kam es nicht zu den klassischen Nebenwir-
kungen einer Langzeittherapie wie Blut-
hochdruck, Wasser- und Fetteinlagerungen,
Diabetes, gritnem Star usw. Diese treten auch
bei wiederholter Anwendung der kurzzeitigen
Therapie kaum auf. 47 Die Frage, ob es durch
die wiederholten Stofitherapien und einer
damit einhergehenden Immunschwichung zu
Langzeitnebenwirkungen bzw. zum verstirk-
ten Anftreten anderer Erkrankungen kommt,
kann anhand der vorliegenden Studien nicht
beantwortet werden.
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Die Kortisontherapie ist zur Zeit die einzige Therapie des akuten Schubes, deren
relative Wirksambkeit durch groere wissenschaftliche Studien nachgewiesen ist.

12. WELCHE THERAPIEMOGLICHKEITEN
GIBT ES NOCH?

Bei schweren Schitben, welche nicht anf
die Behandlung mit Kortison ansprechen,
wird die Moglichkeit eines Plasmaaustauschs
{Plasmapherese) diskutiert.

Bei der Plasmapherese erfolgt die Trennung
von Blutplasma { den flitssigen Blutbestand-
teilen) und Blutkorperchen. Uber eine
Schlauchverbindung { Katheter) werden die
Blutkarperchen vom Plasma getrennt und
ttber den Katheter zurtickgegeben. Das Plasma
wird durch eine spezielle Eiweifldsung ansge
tanscht, so dass die flussigen Blutbestandteile
entfernt werden. Uber den Effekt dieser The-
rapie gibt es bisher nur Ergebnisse aus kleinen
Studien. 48, 26 *, 39 *

Diese deuten darauf hin, dass nar ein Teil
der Behandelten mit einer speziellen Form der
Erkrankung auf diese Therapie anspricht. Eine
Vorhersage, welche der Patienten zu dieser
Gruppe gehoren, ist bislang nicht moglich.

Eine kleine Studie, welche die zusitzliche
Gabe von Immunglobulinen zu Kortison
untersucht, konnte diesbeztglich keinen Nut-
zen zeigen, 43 ¥ *

;pTeunanrramurdan Twel Bshandungsgruopen augetalt: Belds

Gruppan erhisiten aine Hochdoskstherapie mit 1000 mg Kortison
Ubar 2 Tage, 2ine GRIERE It 40 Patiartsn arnist 24 Stundan ver
der Kortizongabe eine Einmakosls L. Immungicouling, die andars
Grupps mit 36 Patiantsn emiatt sine Macaboldsung.
15 Endpurict wurde eine Verbasserung dar Besintrschtigung nach
12 Wochen gemessen. EIn SigRMkanter Litarschied zwischen den
beldan Uriersuchungsgruppen kannta nicht festgasteif warden.

Zu alternativen Methoden ("Komple-
mentirtherapien”) der Schubtherapie gibt
es zur Zeit keine Studien mit aussagefihigen
Ergebnissen. 15
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+ Es besteht die Moglichkert, dass Studien mit negativen Ergebnissen nie veraffentlicht wurden.
+ Die Verblindung ist durch die haufigen Nebenwirkungen schwer durchzuhalten.
+ Die Skala zur Messung der Beschwerden [EDSS) ist relativ ungenau.

22

13. WELCHE UNGEWISSHEITEN
BESTEHEN BEI DER BEWERTUNG
DER STUDIENERGEBNISSE?

Die Ergebnisse der oben besprochenen
wissenschaftlichen Studien deuten darauf hin,
dass Patienten durch die Einnahme von Korti-
son im Schub profitieren kitnnten. Zusitzlich
11 den bereits erwdhnten Ungewissheiten gibt
es weitere, welche die Aunssagekraft der Ergeb-
nisse einschrinken.

Verzerrung durch Nichtveroffentli-
chungen (,Publication Bias”)

Wenn es, wie im Fall des Kortisons, nur
relativ wenige Studien mit geringen Teilneh-
merzahlen gibt, besteht die Maglichkeit, dass
den positiven Ergebnissen unveriffentlichte
negative Ergebnisse gegenuberstehen. Der
Grund fur die Nichtversffentlichungen liagt in
der gingigen wissenschaftlichen Praxis, eher
positive Ergebnisse zu verdffentlichen.

Verblindung

Um einen ,Placeboeffekt” auszuschliefen,
wissen die Behandelnden und die Behandelten
nicht, ob sie Kortison oder Placebo geben
bzw. erhalten. Sie sind also dem Medikament

gegentber verblindet { ,Doppel-Verblindung™).

Die Einnahme von Kortison bringt regel-
mifiige Nebemwirkungen mit sich, welche
dazu fithren kénnten, dass ein grofier Teil der
Teilnehmer weiff, ob er Kortison erhilt oder
nicht. Eine echte Verblindung scheint bei

der Kortisontherapie also nur eingeschriinkt
miglich. Denkbar ist, dass es hierdurch zu
einer Uberschitzung positiver Therapieeffekte
kommt. Dies gilt sowohl fir die Betroffenen,
als auch fur die behandelnden Arzte.

EDSS

Die Skala zur Messung der Beeintrachtigun-
gen ( EDSS = Expanded Disability Status Scale)
ist nur bedingt zum Vergleich individueller
Beeintrichtigungen dienlich (siehe Seite 12).
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» Die Gabevon Kortison bei akuten Schuben der MS bewirkt vermutlich bei einem
Teil der Behandelten ein schnelleres Abklingen der Beeintrachtigungen.

+ Spezifische Nebenwirkungen treten hierbei sehr haufig auf.

+ Eine Beeinflussung des weite-
ren Verlaufs der MS durch die
Kortisontherapie ist fraglich.

14. ZUSAMMENFASSUNG

Es liegen nur wenige aussagekriftige Stu-
dien zur Wirksamkeit der Kortisontherapie
im Schub vor. Eine Ubersichtsarbeit 17 # =%
fasst & Studien zur Kortisontherapie bei alauten
Schtiben der M5 zusammen.

Diie Analyse deutet darauf hin, dass es
durch die Gabe von Kortison beim akuten
Schub bei einem von vier Behandelten zu
einer schnelleren Ruckbildung der Beschwer-
den kommt. Andere Effekte, wie zum Beispiel
ein Einfluss auf die langfristigen Einschrin-
kungen, konnten nicht gezeigt werden.

Die in der Ubersichtsarbeit zusammenge-
fassten Studien geben keinen Hinweis darauf,
wie das Kortison optimalerweise gegeben
werden sollte. Dies gilt sowohl fur die Art (iv.,
oral) und die Dauer der Gabe, als auch fur den
Wirkstoff und die Dosierung.

Nebenwirkungen, wie Stimmungsschwan-
kungen oder Magen- Darm- Beschwerden
treten bei mehr als der Hilfte der Behandelten
auf, ktmnen also nach der gingigen Praxis als
sehr hiufig bezeichnet werden. Bei ca. einem
von 100 Behandelten kommt es zu einer
schweren Nebenwirkung.

Die derzeitig verfugharen aussagekraftigen
Studien zur Schubtherapie mit Kortison, zeigen
keinen Einfluss der Therapie auf den weiteren
und lingerfristigen Verlauf der MS.

23
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Profitieren MS- Betroffene von einer
vorbeugenden Therapie?

Eine Studie mit 82 Teilnehmern 49 **
untersuchte die regelmifige Verabreichung von
hochdosiertem Kortison bei schubférmiger
M35, Teilnehmer, die 2-3 Mal pro Jahr hoch-
dosiertes Kortison einnahmen, hatten nach
5 Jahren geringere Beeintrichtigungen, als
Teilnehmer, die keine vorbengende Thera-
pie erhalten hatten. Allerdings kam es unter
dieser Therapie regelmifig zu leichten, bei 2
von 43 Teilnehmern der Kortisongruoppe auch
zn schweren Nebenwirkungen. Die Studie
weist einige methodische Mingel auf. Weitere
Untersuchungen sind unbedingt nitig, um
diese Frage beantworten zu kinnen.

Welche Medikamente sollte ich wah-
rend einer Kortisontherapie nicht
einnehmen?

Insbesondere zu nennen sind hierbei:

- Bestimmte Medikamente zum Schutz der
Magenschleimhaut (sog. Antazida), wie
zum Beispiel Ulcogant® oder Maaloxan ®,
Diese vermindern eventuell die Aufnahme
von Kortison, wenn es als Tablette einge-
nommen wird.

- Das Antibiotikum Rifampicin (zum Bei-
spiel Eremfat ®) reduziert die Wirkung
des Kortisons um ca. 50 %.

- Bestimmte Schmerzmittel, wie Aspirin®,
Voltaren® und dhnliche. Diese erhthen in
Verbindung mit Kortison die Gefahr von
Magengeschwilren.

ANHANG 1:
WEITERE FRAGEN

Was passiert, wenn ich bei einem
Schub kein Kortison nehme?

Muoglicherweise bilden sich die Begin-
trichtigungen langsamer zurtick. Es ist davon
auszugehen, dass nach einigen Monaten das
Ansmafl der Beeintrichtipungen dasselbe sein
wird, wie nach einer Kortisontherapie.

Was kann ich bei einem akuten
Schub noch tun?

Es wird allgemein empfohlen, withrend
eines Schubes moglichst kérperliche und psy-
chische Anstrengung zu vermeiden. Es gibt
allerdings keine aussagekraftigen wissenschaft-
lichen Untersuchungen hierzu.

Kann ich die Therapie vorzeitig been-
den?

Das ist jederzeit miglich. Es kinnte sein,
dass die Beeintrichtipungen sich langsamer
zurlickbilden. Es gibt keine Hinweise fiir eine
plotzliche Zunahme der Beeintrichtigungen
durch Abbruch der Therapie.

Warum sollte ich wahrend einer
Infektion kein Kortison nehmen?

Kortison vermindert die ktrpereigenen
Abwehrmechanismen gegen Viren und Bak-
terien. Es besteht die Gefahr, dass diese sich
stark vermehren und es zu einer schweren
Infektion, bis hin zur Blutvergiftung ( Sepsis)
kommt. Daher mitssen auch eventuell uner-
kannte Infektionen wie zum Beispiel leichte
Blasenentztindungen vor Beginn der Thera-
pie ausgeschlossen werden. Vor Beginn der
Kortisontherapie mussen Infektionen erkanmnt
und behandelt werden.
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Warum darf ich wahrend einer
Schwangerschaft kein Kortison neh-
men?

Kortison kann zu Fehlgeburten oder Miss-
bildungen fithren. In Anbetracht der begrenz-
ten Wirksamkeit bei der Schubtherapie sollte
hier auf eine Kortisoneinnahme insbesondere
withrend der Frith-Schwangerschaft verzichtet
werden.

Kann ich etwas gegen mégliche
Nebenwirkungen tun?

Zu diesem Thema gibt es keine spezifischen
Studien, sondern nur Empfehlungen. Gegen
die hiufigsten Nebenwirkungen der kurzzei-
tigen Kortisontherapie, die Schlaflosigkeit und
Magenbeschwerden, wird von einigen Autoren
die Einnahme entsprechender Medikamente
empfohlen. 10 Je nach individuellem Emp-
finden kénnen leichte Schlaf- und Beruhi-
gungsmittel und Medikamente zur Senkung
des Magensiuregehaltes genommen werden.
Basierend auf ihren eigenen Erfahrungen gibt
es manche Arzte, die eine Thromboseprophy-
laxe mit Heparin- oder , Thrombosespritzen™
durchftthren. Ob damit Thrombosen verhin-
dert werden, ist unklar.

Hilft die Therapie nur beim
schubformigen Verlauf der MIS?

In 2 Studien wurden gewisse positive
Effekte bei der Therapie der primsir- chro-
nischen 12 ** und der sekundir- chronischen
Form der M5 20 ** herichtet. Diese Effekte
waren, speziell bei der primir- chronischen
Form allerdings sehr gering und nur von kurzer
Daner. Fur eine Wirksambkeit von Kortison bei
anderen Verlaufsformen der M5 gibt es bislang
keine Belege.

25
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ANHANG 2:

HINTERGRUND - WAS IST KORTISON?

Kortison ist der tiblicherweise benutzte
Begriff filr eine Gruppe von korpereigenen
Hormonen. Dieser Begriff wird auch fur die
Gruppe der kiinstlich hergestellten (synthe-
tischen) Kortisonpriparate benutzt, die zur
Therapie verschiedener Krankheiten eingesetzt
werden. Die wichtigsten Wirkstoffe sind Pred-
nison (z.B. Decortin®), Prednisolon (zum Bei-
spiel Decortin H®), Methylprednisolon (z.B.
Urbason ), Dexamethason (z.B. Fortecortin
®), sowie Cortisol (z.B. Hydrocortison ®)
{siehe Tabelle auf Seite 13).

MNormale Kortisonwirkung

Kortison ist im Organismus unabdingbar
und hat 2 wesentliche Anfgaben:

Hormon fiir das Leben

Kortison ist dauernd erforderlich fir eine
normale Funktion aller Zellen.

Hormon fiir den Stress

Kortison sorgt dafur, dass der Korper auf
Verletzungen, Infektionen und Ahnliches
angemessen reagieren kann. 22

Vereinfachter Verlauf der Kortison-
ausschittung

Die Hirnanhangsdriise (Hypophyse ) pro-
duziert stindig und bei besonderem Bedarf
{zum Beispiel Stress) ein Hormon, das ACTH.
Diieses regt die Nebennierenrinde an, Korti-
son und andere Hormone auszuschitten. Das
ACTH und damit auch das Kortison werden
in einem bestimmten Tagesrhythmus ansge-
schiittet, den man als zirkadianen Rhythmus
bezeichnet. Der Hohepunkt der Kortisonkon-
zentration im Blut ist normalerweise zwischen
8und 10 Uhr vormittags.

Wirkung von Kortisontherapien

Die Kortisontherapie macht sich die Wir-
kung des Kortisons als \Hormon fir den
Stress” zunutze. Es werden also stets Dosierun-
gen verabreicht, welche die normale Tagespro-
duktion tbersteigen.

Dies ist der Grund dafiir, dass es bei diesem
korpereigenen Stoff ttberhaupt zu typischen
Mebenwirkungen kommen kann. Bereits nach
den ersten Therapien mit ACTH und Kortison
war bekannt, dass es bei lingerer Gabe regel-
mifig zu diesen unerwinschten Wirkungen
kommt.

Diies sind vor allem eine Wasseransamm-
lung im Korper und der Verlust von Mineral-
stoffen. Seit 1955 gelang die Entwicklung von
Wirkstoffen wie Prednison, Prednisolon sowie
Methylprednisolon, bei denen diese Neben-
wirkuangen in deutlich geringerem Ansmaf
auftreten.

Wirkungsweise von Kortison bei aku-
ten Schilben der MS

Der genaue Wirkmechanismus von Korti-
son beim akuten Schub der M5 ist nicht voll-
stindig geklirt. Kortisonpriparate sind die am
stirksten entzindungshemmend und antiall-
ergisch wirkenden Medikamente.

Diie Vielzahl der Wirkmechanismen gibt
immer noch Ratsel auf. Im Folgenden werden
vier wahrscheinlich wichtige Wirkmechanis-
men genannt.
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Wirkmechanizmen von Kortison bei MS
(stark vereinfacht)

+ Bildung entziindungshemmender Stoffe

* Hemmung von Botenstoffen und Blutzellen
Daraus folgt eine Verinderung der Aktivitit

des Immunsystems im Sinne einer Hemmung

spezieller entztindlicher Immunreaktionen.

Allgemeine Entziindungsreaktionen wer-

den eher unterstutzt, allergische Reaktionen

gehemmt.

*Verhinderung des Eindringens von Zellen
und Blutbestandteilen in das Gehirn
Daraus folgt unter anderem eine Verminde-
mng der Zerstdrmng von Nervenhtillen.

*Vermehrter Untergang von Abwehrzellen,
auch Apoptose genannt

popiose Eine Schitsselnalle in der Zerstarung der Mervenhiillen
immter Mervenzellen spielen die so genannten T.Zellen [ dhwehrzel

Jen . Dier Einfhuss von Kartison auf disse Fellan wurde bisher lediglhich

in Eierexperi en brw. ischen Studien Dieren

Ergebmises dewien auf einen vermehrten Untergang won T-Zellen nach der

Gabe won bhahen bow, whrabohen Dosen von Eortisco hin 40 %
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ANHANG 3:
KLEINER LEITFADEN 2U
KLINISCHEN STUDIEN

Was ist ,Evidenz-basierte Medizin
(EBM)“?

Die Methoden der Evidenz- basierten
Medizin ( EBM) ermoglichen eine objektive
und nachvollziehbare Bewertung medizi-
nischer Studien.

Bei dem Begriff Evidenz handelt es sich um
das eingedeutschte englische Wort ,evidence™
= Beweis. Zur Uberpritfung von Therapien
benatigt man Studien, welche diese Evidenz,
also Beweise fitr die Wirksambkeit und Sicher-
heit dieser Therapien erbringen.

Was bedeutet ,statistisch signifi-
kant"?

Die statistische Answertung der Studien-
ergebnisse hat ergeben, dass diese mit hoher
Wiahrscheinlichkeit nicht auf Zufall beruhen.

Was ist ein ,RCT"?

Diese Abkurzung steht fur ,randomized
controlled trial®, also ,randomisiert kontrol-
lierte Studie®. Kontrolliert bedeutet hier, dass
zusitzlich zu der Gruppe, die das Medikament
erhilt, eine vergleichbare , Kontrollgruppe®
kein Medikament oder ein anderes erhilt.
Hierbei handelt es sich oft um ein Scheinme-
dikament (Placebo). Man spricht dann von
einer Placebo- kontrollierten Studie. Bei einer
randomisierten Studie werden die Teilnehmer
den Studiengruppen (zum Beispiel Medika-
menten- und Placebogruppe) per Zufallsver-
fahren zugeordnet.

Was ist eine ,Metaanalyse®?

Eine Metaanalyse fasst die Ergebnisse meh-
rerer Studien mit mathematisch- statistischen
Methoden zusammen. Hierbei sollte es sich
idealerweise um vergleichbare Studien handeln.

Was ist ein ,Endpunkt”?

Der Endpunkt ist das Ereignis, mit welchem
in einer Studie zum Beispiel die Wirksambkeit
eines Medikaments beurteilt wird. Oft gibt es
mehrere Endpunkte. Man spricht dann beim
Hauptendpunkt vom ,,primiiren Endpunkt®, bei
allen weiteren von ,sekundiren Endpunkten®.

Was bedeutet ,retrospektiv”

Retrospektiv bedeutet zuritckblickend. In
einer retrospektiven Erhebung sind die Daten
schon vor Aufstellung des Versuchsplans er-
fasst worden, dadurch kann es zu Verzerrungen
in den Ergebnissen kommen.
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Anhang 9: Evaluationsbdgen der
Implementierungsstudie

Datum: Code-Nr.
B-T3

Sie haben sich entschieden, an unserer Schulung zur Schubtherapie mit
Kortison bei Multipler Sklerose teilzunehmen. Moéglicherweise haben Sie bereits
auf anderem Wege etwas Uber die Kortison-Therapie im Schub gehort, oder
gelesen. Wir bitten Sie, hierzu einige Fragen zu beantworten:

Stellen Sie sich vor, Sie wiirden jetzt einen Schub erleiden und sich fir eine
Kortisontherapie entscheiden. Welche der folgenden Wirkungen wirden Sie
erwarten? (eine oder mehrere Antworten sind moglich)

O Verkirzung der Schubdauer

O Weniger bleibende Behinderungen im Vergleich zur Nicht-Therapie

O Ein Aufhalten der MS

Was beinhaltet fiir Sie der Begriff Schub?

O Neue Beschwerden, die sich innerhalb von Tagen oder Wochen entwickeln

O Alte Beschwerden, die evtl. nur flr einige Stunden wieder auftreten

O \erstarkte alte oder neue Beschwerden, die neu auftreten und mindestens 24
Stunden anhalten

O Verschlechterung des Befindens, das oft nicht sicher von taglichen
Schwankungen von Beschwerden , so genannten ,,Fluktuationen® zu trennen ist

Nach aktuellen Studien zur Kortisontherapie bei MS haben wie viele Patienten von
100 Patienten einen Nutzen von der Therapie?

O 25 O 50 O 75 O 95

In der folgenden Frage geht es darum, inwiefern Sie als Betroffener bei
Behandlungsentscheidungen einbezogen werden maochten.

Sie heben einen Umschlag erhalten, in dem sich Kértchen mit verschiedenen
Antwortmaglichkeiten auf diese Frage befinden. Offnen Sie den Umschlag bitte erst,
wenn Sie diese Frage bearbeiten, und gehen nach beiliegender Erklarung vor.

Geben Sie den Umschlag mit den sortierten Kartchen bitte mit dem ausgefullten
Fragebogen wieder ab.
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Zum Schluss mochten wir Sie bitten, ein paar Angaben zu Ihrer eigenen Person
und zum Verlauf Ihrer MS-Erkrankung zu machen:

Geschlecht O mannlich O weiblich
Dauer der MS-Erkrankung Jahre
Verlaufsform der MS O schubférmig remittierend

O sekundar chronisch progredient
O primér chronisch progredient
O anderes ( nicht eindeutig benannt, Mischform)

Anzahl der Schibe in den letzten 12 Monaten

Wie beurteilen Sie lhre Beeintrachtigung durch die Erkrankung:
1: O Es liegen keine Seh-, Gefuihls- oder Blasenstérungen vor; es gibt keine

Bewegungseinschrankung; ich bin véllig unabhéngig

2: O Es liegt eines der folgenden Symptome vor:
leichte Mudigkeit; Verschwommensehen, aber Lesen weiterhin moglich;
geringe Missempfindungen; geringe Blasenstorungen; gestorte Armfunktion;

leichte Gangstdrung

3: O Es liegt/liegen eines oder mehrere der folgenden Symptome vor:
haufige oder dauernde Inkontinenz; Sehstérung, die Lesen unméglich
macht; Unfahigkeit, eine Arm / beide Arme zu benutzen; erhebliche
Schmerzen oder Missempfindungen ; beidseitige Unterstiitzung beim Gehen

notwendig; deutliche Gedéchnis- oder Konzentrationsstérungen

4: O Ich bin Rollstuhl-abh&ngig, oder es liegen andere massive Beeintrachtigun-

gen vor, welche die tagliche Aktivitat einschréanken

Wie weit kénnen Sie maximal ohne Pause gehen? Meter.

Vielen Dank fur Ihre Mitarbeit.

183



Datum: Code-Nr. B-T4

Sie haben nun in der zurtckliegenden Schulung und mit Hilfe der
Schulungsbroschuire einige fur Sie hoffentlich hilfreiche neue Erkenntnisse
zur Schubtherapie mit Kortison gewonnen. Wir bitten Sie, hierzu noch
einmal einige Fragen zu beantworten:

Stellen Sie sich vor, Sie wirden jetzt einen Schub erleiden und sich fiir eine
Kortisontherapie entscheiden. Welche der folgenden Wirkungen wiirden Sie
erwarten? (eine oder mehrere Antworten sind mdglich)

O \Verkirzung der Schubdauer

O Weniger bleibende Behinderungen im Vergleich zur Nicht-Therapie

O Ein Aufhalten der MS

Was beinhaltet fiir Sie der Begriff Schub?

O Neue Beschwerden, die sich innerhalb von Tagen oder Wochen entwickeln

O Alte Beschwerden, die evtl. nur fir einige Stunden wieder auftreten

O verstérkte alte oder neue Beschwerden, die neu auftreten und mindestens 24
Stunden anhalten

O \Verschlechterung des Befindens, das oft nicht sicher von téglichen

Schwankungen von Beschwerden , so genannten ,,Fluktuationen® zu trennen ist

Nach den Studien zur Kortisontherapie bei MS haben wie viele Patienten von 100
Patienten einen Nutzen von der Therapie?

O 25 O 50 O 75 O 95

Wie wirden Sie Ihr Verstandnis des Inhalts der Schulung formulieren? Kreuzen
Sie bitte an, inwieweit die vorgegebenen Formulierungen flr Sie zutreffen.

Ich habe verstanden, dass mir vermittelt werden sollte, dass O stimmt genau

der Stand der Forschung so uneindeutig ist, dass ich auch O stimmt

selbst entscheiden kann, wie im Schub zu verfahren ist. O gemischt
O stimmt eher nicht
O stimmt nicht
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Ich habe verstanden, dass ich eine Selbstmedikation mit
Kortison durchfiihren sollte, wenn ich einen Schub
bekomme.

000060

Ich habe verstanden, dass der Forschungsstand sehr
kompliziert ist. Daher sollte ich das Abwégen Uber eine
richtige Therapieentscheidung im Schub dem Arzt
uberlassen.

(ONONONONO)

Ich habe verstanden, dass der Stand der Forschung eher flr
eine Schubtherapie mit intravends gegebenem Kortison
spricht.

00000

stimmt genau
stimmt

gemischt

stimmt eher nicht
stimmt nicht

stimmt genau
stimmt

gemischt

stimmt eher nicht
stimmt nicht

stimmt genau
stimmt

gemischt

stimmt eher nicht
stimmt nicht

Es geht nun noch einmal darum, inwieweit Sie als Betroffener bei
Behandlungsentscheidungen einbezogen werden mdéchten.

Wir mdchten Sie noch einmal bitten, die in dem beiliegenden Umschl

Kértchen zu sortieren. Gehen Sie bitte wieder nach beiliegender Erklarung vor.

Geben Sie den Umschlag mit den sortierten Kartchen bitte mit dem ausgefullten

Fragebogen wieder ab.

Vielen Dank fiur lhre Mitarbeit.

ag verteilten
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1te Erhebung. Datum: Code-Nr.

falls keine Schtibe 2te Erhebung. Datum B-T6

stattgefunden: 3te Erhebung Datum

Fragen zur Kortison-Therapie im Schub:

\or wie vielen Monaten haben Sie an der Schulung teilggnommen?
Vor __ Monaten.
Haben Sie seit der Teilnahme an der Schulung Schiibe erlebt?
O ja O nein

Sollten Sie diese Frage mit ,,nein‘“ beantworten, entfallen die Ubrigen Fragen fir Sie.

wenn ja, wie viele?

Schub 1
Welche Therapie wurde O abgewartet, keine Therapie
durchgefuhrt? O abgewartet, verzbgerter Therapiebeginn

O Kaortison oral
O Kortison intravends
O andere

Schub 2

abgewartet, keine Therapie

abgewartet, verzdgerter Therapiebeginn
Kortison oral

Kortison intravends

andere

O
O
O
O

©)

Schub 3

O abgewartet, keine Therapie

O abgewartet, verzbgerter Therapiebeginn
O Kaortison oral

O Kortison intravends

O andere

Haben Sie ein Kortisonrezept in der Schulung erhalten?
O ja O nein

Es wurde jetzt fur einen erlebten Schub eine Therapieentscheidung getroffen.

Wer war an der Entscheidung beteiligt?

O O @) O maligeblich O
ausschlieBlich  maligeblich der Arztundich  der Arzt ausschlieRlich
ich selbst ich selbst gemeinsam der Arzt
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Datum: Code-Nr. M

Name:

T1

Zunachst mochten wir Sie bitten, ein paar Angaben zu lhrer eigenen Person zu
machen:

Geschlecht O mannlich O weiblich Alter __ Jahre
Sind Sie personlich an Multipler Sklerose erkrankt? O ja O nein
Ausbildung:

In welcher Art Einrichtung sind Sie beschaftigt? (z.B. Arztpraxis, Schwerpunktklinik...)

Welche Aufgaben haben Sie dort bzgl. der Versorgung von MS-Betroffenen?

Formulieren Sie bitte in ein oder zwei Satzen Ihr Verstandnis der Kernaussage der
Betroffenen-Schulung zur Kortisontherapie der Multiplen Sklerose im Schub.

Sie haben in der Schulung fur MS-Betroffenen, in der Sie soeben teilgenommen
haben, Informationen zu fachlichen Inhalten des Schubmanagements fiur MS-
Betroffene gehort.

Inwieweit teilen Sie die fachlichen Inhalte zur Behandlung der MS im Schub?

O ganz O Uberwiegend O teilweise O kaum O gar nicht
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Wie sehr sind Sie innerlich damit beschaftigt, dass Sie mit einzelnen Aspekten der
Schulung nicht Gbereinstimmen?

Es beschaftigt mich...O garnicht O einbisschen O ziemlich O stark

Sollten Sie nicht mit allen Aspekten der Schulung Gbereinstimmen, welche Aspekte

beurteilen Sie anders?

Das Schulungsprogramm fur die MS-Betroffenen zielt darauf ab, diese im
selbstbestimmten Management ihrer Schiibe zu unterstitzen.

Inwieweit halten Sie dieses Ziel fiir erstrebenswert?
O sehr O ziemlich O zum Teil O kaum O gar nicht
Inwieweit trauen Sie der Schulung zu, dieses Ziel zu erreichen?

O sehr O ziemlich O zum Teil O kaum O gar nicht

Um das Ziel zu erreichen, werden die Betroffenen mit dem vollen Ausmaf} der
gegenwartigen wissenschaftlichen Ungewissheit konfrontiert.

Inwieweit halten Sie dieses Vorgehen fiir angemessen?

O sehr O ziemlich O zum Teil O kaum O gar nicht

Unser Anliegen war es, Sie in der heute durchgefthrten Train-The-Trainer-
Schulung (TTTS) auf die Durchfihrung von Kortisontherapie-Schulungen
vorzubereiten.

Wie schétzen Sie die Eignung der TTTS zur Vorbereitung auf den Trainereinsatz

inhaltlich ein?
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Wenn sie jetzt selber eine Kortisontherapie-Schulung fur Betroffenen der MS
durchfuhren wollten, wie schétzen Sie die Eignung der TTTS zur Vorbereitung auf den

Trainereinsatz bzgl. des Aufbaus (Morbereitung — Hospitation — Nachbereitung) ein?

Wie gut flihlen Sie sich von der TTTS auf den Einsatz als Trainer vorbereitet?

O sehr gut O gut O nur teilweise O unvorbereitet
vorbereitet vorbereitet vorbereitet

Vielen Dank fir Ihre Mitarbeit.
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Datum: Code-Nr. M-T2

Name:

Telefonisches Interview

Dank fir die Teilnahme und das Interesse an dem Projekt

Was fehlt noch, um die Kortisontherapie-Schulung durchzufiihren?

M Inhaltlich (z.B. Verstandnis)

M Technisch (z.B. Material)

M Didaktisch (z.B. Auswahl der Schulungseinheiten)

M Organisatorisch

Haben Sie schon einen Termin fir eine Kortisontherapie-Schulung in Aussicht?

Wenn ja, wann

(da wir vorher die Unterlagen schicken miissen)

Wenn nein, fehlt Ihnen noch etwas?
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Datum: Code-Nr. M-T5

Name:

Sie haben nun selbst eine Kortisontherapie-Schulung durchgefiihrt. Wir méchten
Sie bitten, unter diesem Blickwinkel einige Fragen noch einmal zu beantworten:

Das Schulungsprogramm fr die MS-Betroffenen zielt darauf ab, diese im
selbstbestimmten Management ihrer Schiibe zu unterstitzen.

Inwieweit halten Sie dieses Ziel fiir erstrebenswert?
O sehr O ziemlich O zum Teil O kaum O gar nicht
Inwieweit trauen Sie der Schulung zu, dieses Ziel zu erreichen?

O sehr O ziemlich O zum Teil O kaum O gar nicht

Um das Ziel zu erreichen, werden die Betroffenen mit dem vollen Ausmafd der
gegenwartigen wissenschaftlichen Ungewissheit konfrontiert.

Inwieweit halten Sie diese Vorgehen flir angemessen?

O sehr O ziemlich O zum Teil O kaum O gar nicht

Unser Anliegen war es, Sie in der zurtckliegenden Train-The-Trainer-Schulung
(TTTS) auf die Durchfiihrung von Kortisontherapie-Schulungen vorzubereiten.

Wie sehr war die TTTS zur Vorbereitung auf Ihren Trainereinsatz inhaltlich
geeignet?

O sehr gut O gut O nur teilweise O ungeeignet
geeignet geeignet geeignet

Wie sehr war die TTTS zur Vorbereitung auf den Trainereinsatz bzgl. des Aufbaus
(Vorbereitung — Hospitation — Nachbereitung) geeignet?

O sehr gut O gut O nur teilweise O ungeeignet
geeignet geeignet geeignet

Wie gut flihlten Sie sich von dem TTTP auf den Einsatz als Trainer vorbereitet?

O sehr gut O gut O nur teilweise O unvorbereitet
vorbereitet vorbereitet vorbereitet
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Sie kdnnen jetzt auch aus eigener Erfahrung den zeitlichen und inhaltlichen
Aufwand der Kortisontherapie-Schulung beurteilen:

Wie hoch beurteilen Sie den Aufwand im Verhaltnis zum Schulungsziel?

O zu gering im Verhaltnis O dem Schulungsziel O zu hoch im Verhéltnis
zum Schulungsziel angemessen zum Schulungsziel

Sie haben zur Durchfiihrung der Schulung ein paar Hilfsmittel zur Verfligung

gestellt bekommen.

Inwieweit waren diese zur Durchfuhrung der Schulung hilfreich?

O sehr O ziemlich O zum Teil O kaum O gar nicht
hilfreich hilfreich hilfreich hilfreich hilfreich

Der zeitliche und inhaltliche Ablauf der Schulung war Ihnen in einem gewissen
Rahmen vorgegeben.

Wie weit haben Sie sich an den Rahmen gehalten?
O genau O ziemlich O zum Teil O kaum O gar nicht

Wie kam es zu Abweichungen?

Zum Schluss noch einmal einen Herzlichen Dank fir Ihre Teilnahme an

diesem Projekt.

Wir wiinschen IThnen weiterhin viel Erfolg bei der Durchfiihrung von

Schulungen.

Bei Fragen, Anregungen, Kritiken etc. nehmen Sie gern wieder Kontakt

mit uns auf, wird wirden uns freuen, von Ihnen zu horen!
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Anhang 10: Lebenslauf

Name:

Anschrift;

Staatsangehorigkeit:

Schulbildung:

Ausbildung:

Berufliche
Tatigkeiten:

Tanja Richter

Hilshohe 9, 21079 Hamburg
Tel: 040 / 380 888 08
email: tanja.richter@uni-hamburg.de

Deutsch
1984 Abitur Gesamtschule Horn in Hamburg

1985 bis 1993 Medizinstudium an der Universitat
Hamburg
Abschluss 3. Staatsexamen

1994 Arztin im Praktikum in einer chirurgischen
Arztpraxis

2001 berufsbegleitend Weiterbildung zur
Qualitatsbeauftragten

2002 berufsbegleitend Weiterbildung ,Moderation von
Qualitatszirkeln*

2003 berufsbegleitend Seminar zur Fiihrung von
gesetzlichen Betreuungen

2001 bis 2005 Studium ,Berufsschullehramt,
Fachwissenschaft Gesundheit, Unterrichtsfach
Informatik”, Abschluss 1. Staatsexamen

1986 bis 1993 Pflegekraft im Marienkrankenhaus in
Hamburg (chirurgische Aufnahmestation)

1994 Pflegekraft im Au3endienst eines ambulanten
Pflegedienstes

1995 bis 2000 Einsatzleitung in einem ambulanten
Pflegedienst

2000 bis 2003 Qualitatsbeauftragte in einem
ambulanten Pflegedienst
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Fortsetzung Seit 2003 bis heute selbststandig tatig als gesetzliche
Berufliche Tatigkeiten Betreuerin

Seit 2005 tétig in der Lehre der
Gesundheitswissenschaften der Universitat Hamburg

2005 -2007 & 2008-2010 Wissenschaftliche
Mitarbeiterin der Gesundheitswissenschaften der
Universitat Hamburg, Drittmittelstelle

02/2011 — 04/2011 Wissenschatftliche Mitarbeiterin fur
besondere Aufgaben (Dienstleistungen in der Lehre),
Elternzeitvertretung

03/2012 - laufend Wissenschaftliche Mitarbeiterin der
Gesundheitswissenschaften der Universitat Hamburg
fur besondere Aufgaben (Dienstleistungen in der Lehre)

Ort, Datum Tanja Richter
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