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Kurzreferat

Fatigue gehort zu den hdufigsten Symptomen der Multiplen Sklerose. Ausgehend von der
grundsétzlichen Unterscheidung von Trait und State Fatigue steht die motorische Performance
Fatigability als Mal fir die akute Verringerung der motorischen Leistungsfahigkeit im
Mittelpunkt des Interesses der vorliegenden Arbeit. Aufgrund fehlender Standards zur
Objektivierung der motorischen Performance Fatigability besteht das Ziel der Arbeit darin, bei
Personen mit Multipler Sklerose im Vergleich zu gesunden Probanden spatio-temporale
Gangparameter wahrend der 1. und 6. Minute des 6-Minuten-Gehtest mittels Inertialsensoren
zu erfassen und zu vergleichen. Es handelt sich hierbei um eine kontrollierte randomisierte
Querschnittsstudie. Im Ergebnis konnte festgestellt werden, dass die Personen mit Multipler
Sklerose schwéchere Ergebnisse erreichten als die Personen der gesunden Kontrollgruppe.
Personen mit Multipler Sklerose, die in der letzten Minute des 6-Minuten-Gehtests deutlich
weniger Strecke zurlcklegten als in der 1. Minute, zeigten besonders deutliche prozentuale
Verénderungen der spatio-temporalen Gangparameter von der 1. zur 6. Minute. Dies kdnnte als
Hinweis auf eine mégliche motorische Performance Fatigability gedeutet werden. Es sollte in
Erwégung gezogen werden, die Beurteilung der motorischen Performance Fatigability mittels

6-Minuten-Gehtest zu unterstiitzen.
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Abkurzungsverzeichnis

6MGT 6-Minuten-Gehtest

DMSG Deutsche Multiple Sklerose Gesellschaft
DWI Distance Walked Index

EDSS Expanded Disability Status Scale

EEG Elektroenzephalographie

fMRT Funktionelle Magnetresonanztomographie
FSMC Fatigue Skala fur Motorik und Kognition
FSMC-cog. Kognitive Skala des FSMC-Fragebogens
FSMC-mot. Motorische Skala des FSMC-Fragebogens
GKG Gesunde Kontrollgruppe

MS Multiple Sklerose

PmMS Personen mit Multipler Sklerose

ZNS Zentrales Nervensystem
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Aus Grinden der besseren Lesbarkeit wird im Folgenden das generische Maskulinum

verwendet und auf weibliche, ménnliche und diverse Sprachformen verzichtet. Die genannten

Personenbezeichnungen gelten somit fur alle Geschlechter.
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1 Einflihrung

Die Multiple Sklerose (MS) ist eine neurodegenerative entzindliche Erkrankung des zentralen
Nervensystems (ZNS) unklarer Atiologie, die von Entmarkungsherden gepragt und mit
bleibenden psychischen und physischen Einschrankungen verbunden ist. Sie z&hlt zu den
héaufigsten neurologischen Krankheitshildern bei jungen Erwachsenen (Gold & Rieckmann,
2007). Die grofl’e Heterogenitat in Symptomatik und Verlauf gilt als charakteristisch fir die
Erkrankung (Friedrich, 2011). Personen mit Multipler Sklerose (PmMS) leiden besonders
h&ufig an Gangdefiziten und motorischen sowie kognitiven Erschopfungszustanden.
Gehbehinderungen, Koordinations- und Gleichgewichtsstérungen sowie vermehrte
Ruhepausen haben Auswirkungen auf die Aktivitdten des taglichen Lebens und die
Lebensqualitat der Betroffenen (Kohler & Hoffmann, 2017) (Kip et al., 2016). Im Folgenden
werden neben den Grundsédtzen der Epidemiologie und Formen der MS insbesondere die
neuropathologischen Modifikationen erldutert, die entscheidend sind fiir das Verstandnis des
Zusammenhangs  zwischen  der MS, den  Gangveranderungen und  der
Erschopfungssymptomatik. Bisher gibt es noch keinen anerkannten Goldstandard zur

Quantifizierung der genannten zusammenhangenden Problematik.

1.1 Multiple Sklerose: Epidemiologie

Die epidemiologischen Daten basieren auf den bundesweiten Quartalsabrechnungen der
Vertragsarzte (Holstiege et al., 2017; Version 2: 2018). Die Deutsche Multiple Sklerose
Gesellschaft (DMSG), Bundesverband e.V., sowie die Deutsche Gesellschaft fir Neurologie
sprechen hierzulande von mehr als 280.000 MS-Patienten. Zusétzlich sollen pro Jahr mehr als
15.000 Erstdiagnosen gestellt werden. Die weltweite Pravalenz wird auf 2,3 bis 2,5 Millionen
geschétzt (DMSG, Bundesverband e.V., 2023) (Hemmer et al., 2023).

Die Inzidenz der MS in Deutschland hat in den letzten Jahren von 8 auf 18,2 Falle pro 100.000
gesetzlich Versicherten zugenommen, ein Anstieg um das 2,8-fache. Griinde hierfur kénnten
die verbesserte Diagnostik und Versorgung sowie die gestiegene Lebenserwartung sein
(Holstiege et al., 2018). Meist treten die ersten Symptome zwischen dem 20. und 40. Lebensjahr
auf (Egli et al., 2011). Jedoch ist immer 6fter von einer MS im Kindes- und Jugendalter die
Rede (Hemmer et al., 2023). Ublicherweise wird zwischen 2,7 und 6,0 Jahren nach der

Erstmanifestation die Erstdiagnose gestellt (Kip et al., 2016).

In der Epidemiologie gibt es klare geschlechterspezifische Unterschiede. Frauen sind um den
Faktor 2,3:1 bis 4:1 deutlich h&ufiger und friiher betroffen als Méanner (Hardt, 2021).
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1.2 Multiple Sklerose: Verlaufsformen

Man differenziert zwischen einer schubférmig remittierenden, einer sekundér progredienten
und einer primdr progredienten MS. Die meisten Betroffenen leiden an einer vorherrschend
schubférmigen Variante der MS. Unter Schiben versteht man eine typische klinische
Symptomatik oder Ausfallerscheinungen (z. B. Koordinationsstérungen, Gangunsicherheit
oder Empfindungsstérungen), die langer als einen Tag bestehen und nicht plausibel durch
Modifikation der Korperkerntemperatur oder mikroorganismenbedingte Infektionskrankheiten
erklarbar sind (Hemmer et al., 2023). Urséchlich ist beispielsweise eine neue inflammatorische
pathologische Verdanderung neuronaler Strukturen im Gehirn (Fink et al., 2018) (Wiendl et al.,
2010).

1.3 Multiple Sklerose: Neuropathologie

Gekennzeichnet ist die MS durch fokale Lasionen, die im gesamten ZNS verteilt sind, und
durch Demyelinisation und Zerstérung von Neurofibrae hervorgerufen werden (Kip et al.,
2016) (Gold & Rieckmann, 2007). Urséachlich fir die Demyelinisation seien unter anderem
oxidativer  Stress  durch  sauerstoffhaltige =~ Molekille mit groBer  chemischer
Reaktionsbereitschaft,  gasférmige  Oxide  des  Stickstoffs,  Proteinasen  und
entziindungsfordernde  Zytokine  (Stadelmann-Nessler &  Briick, 2018). Die
aktionspotenzialbedingte Erregungsleitung findet im Gesunden saltatorisch statt. Durch die
axonalen Veranderungen resultiert bei der MS eine geschwindigkeitsreduzierte kontinuierliche
Potenzialausbreitung, die motorische und kognitive Fahigkeiten des Korpers beeinflusst
(Hoffmann et al., 2009). Teilweise kann es zu einer Remyelinisierung axonaler Abschnitte
kommen (Stadelmann-Nessler & Briick, 2018).

Bei gesunden Personen verringert sich das Volumen des Cerebrums jahrlich um etwa
0,1-0,3% im Vergleich zu 0,5 - 1,35 % bei PmMS, sodass bei den Patienten aufgrund der

vermehrten Hirnatrophie unspezifische Einschrankungen zu erwarten sind (Eckert, 2018).

1.4 Multiple Sklerose: Symptome

Die Variabilitat der neuropathologischen Veranderungen spiegelt sich auch in der Symptomatik
der MS wider. Es gibt keine zwei PmMS mit dem gleichen Beschwerdebild und dem gleichen
Progress (Fath, 2017). Im frihen Krankheitsverlauf treten meist Sensibilitatsstorungen auf
(Kéhler & Hoffmann, 2017). Bei etwa 33 % der Patienten findet sich als Erstmanifestation eine
Neuritis nervi optici, eine Entzindung des Sehnervs mit Demyelinisation, die

charakteristischerweise zu Visusminderung und Farbsinnesstorung fuhrt (Egli et al., 2011). Die
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Héaufigkeitsverteilung haufiger klinischer Symptome wird in der Tabelle 1-1, S. 8 dargestellt.
Motorische Symptome treten bei fast 90 % der PmMS im Verlauf der Erkrankung auf. Dazu
zahlen motorische Koordinationsstérungen, Spastiken, Lahmungen und Ataxien (Kohler &
Hoffmann, 2017). In zahlreichen Fallen leiden die Patienten unter einer Kombination aus
Spastik und Schmerzen (Kéhler & Hoffmann, 2017) (Schweizerische Multiple Sklerose
Gesellschaft Heft 04/2023, 2023). Die verminderte Leistungs- und Kraftkapazitdt und das
verénderte Gangbild in Verbindung mit einem erhdhten Sturzrisiko stellen fir die Betroffenen
schwere Einschrankungen im Alltag dar (Bansi & Beer, 2018) (K&hler & Hoffmann, 2017).
Die Patienten benétigen fur die Aktivitaten des taglichen Lebens vermehrt Hilfsmittel (Henze
& Marz, 2015).

Symptome Erstmanifestation [%]  Verlauf in [%]
Paresen 45 85
Spastik 29 85
Sensibilitatsstorungen 42 86
Storungen des Nervus opticus 33 62
Eingeschrankte Augenmotilitat 14 36
Hirnstamm- und zerebellare Symptome 24 79
Funktionsstérungen von Blase, Darm, Sexualorgan 9 61
Mentale oder psychische Stérungen 4 39

Tabelle 1-1 Haufigkeit verschiedener Symptome bei Erstmanifestation und im Verlauf einer
MS-Erkrankung (Kéhler & Hoffmann, 2017)

1.5 Der Gangzyklus und spatio-temporale Gangparameter

Zum besseren Verstandnis des Gangbilds dient die genaue Erléduterung des Gangzyklus. Ein
Schritt wird in Stand- und Schwungphase unterteilt. Zwei Schritte (rechts und links) ergeben
einen Doppelschritt. Ein Gangzyklus wird dabei als Zeitraum zwischen den Bodenkontakten

desselben Beins definiert.

In der Abbildung 1-1, S. 9 wird der Gangzyklus anhand des rechten Beins dargestellt. Die
Standphase beginnt mit dem initialen Bodenkontakt des rechten Beins. Bei der ersten
Zweibeinstandphase ist ein FulR vor dem anderen gesetzt. Beide FiRRe beriihren den Boden und
verlagern gleichméRig das Gewicht des Korpers. Die Einbeinstandphase wird unterteilt in eine
StoRdampfungsphase, eine mittlere Standphase und eine terminale Standphase. Diese Phase

endet mit der zweiten Zweibeinstandphase, die mit dem Bodenkontakt des linken Fuf3es
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T Zehenablbsung
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1. Zweibeinstandphase Einbeinstandphase 2. Zweibeinstandphase Schwungphase
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=] ] !

Standphase 62% Schwungphase 38% -

>

Gangzyklus = 100%
Abbildung 1-1 Die Phasen des menschlichen Gangs (Kramers-de Quervain et al., 2008)

beginnt. Es folgt die Schwungphase. Diese Gangphase beginnt mit der VVorschwungphase,
gefolgt von der initialen Schwungphase. Auf die mittlere Schwungphase folgt zuletzt die
terminale Schwungphase, die mit dem Bodenkontakt des rechten FuRRes endet (Lemhodfer &
Glogaza, 2019) (Kramers-de Quervain et al., 2008) (Ermel, 2006) (G6tz-Neumann, 2016).

Auf Grundlage des Gangzyklus ergeben sich die spatio-temporalen Gangparameter, die im
weiteren Verlauf der Untersuchung als quantitatives Messinstrument der gangkinematischen
Veranderungen bei PmMS dienen sollen. Ein Schritt wird definiert als Bereich zwischen dem
initialen Bodenkontakt beider Beine zu Beginn der ersten Zweibeinstandphase bis zum Ende
der Einbeinstandphase. Die Kadenz gibt die Haufigkeit der Schritte pro Sekunde an. Die
Doppelschrittlange beschreibt zwei Schritte (einen kompletten Gangzyklus). Sie wird in
Metern (m) angegeben. Die Doppelschrittdauer bezeichnet die Zeit in Sekunden (s) flr einen

kompletten Gangzyklus.

Die Gangkinematik unterscheidet sich zwischen PmMS und gesunden Personen. Die
Schwungphase und die Zweibeinstandphase sind verlangert (Cameron & Nilsagard, 2018)
(Crenshaw et al., 2006). Bei PmMS zeigt sich zudem eine Anderung der Beweglichkeit und
damit der Variabilitdt der Bewegungen der Huft-, Knie- und Kndchelgelenke wahrend des
Gehens. Je langer die Strecke ist, desto groRer ist dabei die Variabilitat (Filli et al., 2018). Bei
PmMS zeigt sich h&ufig ein groRerer Unterschied zwischen der Ermudbarkeit des rechten und
linken Beins als bei Personen ohne MS (Escudero-Uribe et al., 2019). Die Ursache der
gangmotorischen Variationen sind dabei die neuropathologischen Verdnderungen des

Nervensystems (Decavel & Sagawa, 2019) (Huisinga et al., 2013).
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Als besonders bedeutend fir die gangmotorischen Veranderungen wird auch die
Erschopfungssymptomatik gesehen. Eine gesteigerte motorische Ermudbarkeit fihrt unter
anderem zu einer Abnahme der normalen Muskelkraft (Escudero-Uribe et al., 2019). Zwischen
der vermehrten Ermudbarkeit und den veranderten Gelenkbewegungen, der differenten
Gangkinematik sowie der gestorten Balance und einem gesteigerten Sturzrisiko besteht eine
direkte Verbindung (Kalron, 2015).

1.6 Fatigue und Fatigability

Unter Fatigue versteht man im Allgemeinen das Phdnomen der vermehrten Ermudbarkeit, die
von einer allgemeinen Ermudung abzugrenzen ist (Hemmer et al., 2023) (Kluger et al., 2013)
(Penner & Friedemann, 2017). Die Taxonomie und die Determinanten der Fatigue werden in
der Literatur sehr unterschiedlich definiert, sodass die Forschungsergebnisse nur schwer
vergleichbar sind. Der Begriff , Fatigue™ bezieht sich auf das subjektive Empfinden des
Patienten, wéhrend objektiv messbare Unterschiede der Leistungsfahigkeit unter ,,Fatigability*
subsumiert werden (Dettmers et al., 2016) (Zijdewind et al., 2016). Auf der Basis von Enoka
und Ducheateu sowie Kluger et al. und weiterentwickelt von Behrens et al. kann Fatigue
grundsatzlich in Trait und State Charakteristika unterteilt werden (Enoka & Duchateau, 2016)
(Kluger et al., 2013) (Behrens et al., 2021). Nicht alle PmMS leiden an einer oder sogar beiden
Formen der Fatigue. Schon wahrend einer motorisch fordernden Aufgabe lassen sich die

Gruppen mit und ohne Fatigability klassifizieren (Dettmers & Deluca, 2015).

Laut diversen Untersuchungen berichten in etwa 60 - 90 % der PmMS von Fatigue. Fur
ungefédhr 40 % der PmMS sei Fatigue das am meisten beeintrdchtigende Symptom der
Erkrankung (Hemmer et al., 2023) (Loy et al., 2017). Die Fatigue hat sowohl Auswirkungen
auf die motorische, also die physische, als auch auf die kognitive, gemeint ist die mentale,
Leistungsféhigkeit. Die Betroffenen berichten von einer steigenden Ermidbarkeit und einer
Abnahme der Ausdauer, die im Laufe des Tages eintritt und Gber mehrere Tagesphasen besteht
(Henze & Marz, 2015).

Die Ursachen konnen sehr verschieden sein. Die primédre Fatigue kann Folge
pathophysiologischer Veranderungen sein. Demgegenber steht die sekundare Fatigue, die als
Folge ermidender Faktoren, wie beispielsweise durch verschiedene Jahreszeiten,
Wetterextreme, Schlafmangel, nachtliche Schmerzen oder Medikamentenapplikation entstehen
kann (Flachenecker & Meifl3ner, 2014) (Schweizerische Multiple Sklerose Gesellschaft Heft
03/2023, 2023). Die Diagnostik gestaltet sich trotz moglicher Ursachen hingegen schwierig.

10
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Im Folgenden werden die spezifischen Unterschiede zwischen den oben erwahnten Formen der

Fatigue sowie die Charakteristika der motorischen Performance Fatigability erldutert.

Die Trait Fatigue bezieht sich auf die Wahrnehmung der Erschopfbarkeit Gber einen langeren
Zeitraum (Manierre et al., 2020) (Moller et al., 2019). Begleitet wird die Trait Fatigue von
Antriebslosigkeit, Energieverlust, Schlafrigkeit, Schweregefuhl der Muskulatur sowie einer
Verminderung von Konzentration und Verstandnis (Koéhler & Hoffmann, 2017) (Achtnichts,
2017). Das Einplanen zusétzlicher Ruhepausen und das Einschrénken alltdglicher Aktivitaten
werden als belastend empfunden (Schweizerische Multiple Sklerose Gesellschaft Heft 03/2023,
2023).

Bei der Beurteilung der Trait Fatigue stehen patientenspezifische Analysen im Vordergrund.
Bei der erhobenen Eigenanamnese sollten gezielt die krankheitsspezifischen Symptome der
Fatigue abgefragt werden (Flachenecker & MeiRRner, 2014) (Hemmer et al., 2023). Begleitend
dazu konnen Fatigue-Tageblcher gefuhrt werden. Diese ermdglichen eine Interpretation
individueller Ermidungsmuster und die Ermidungsentwicklung tber einen langeren Zeitraum.
Die taglichen Aufzeichnungen stellen jedoch kein valides Instrument zur objektiven Bewertung
dar (Penner & Friedemann, 2017).

Hinzu kommen Fragebdgen, die sich mit der qualitativen Beurteilung von Trait Fatigue
auseinandersetzen sollen (Penner et al., 2009). Darunter der FSS-Fragebogen (Fatigue Severity
Scale), eine Schweregrad Skala fir Fatigue, der die kdorperlichen, kognitiven und
alltagsbezogenen Auswirkungen sowie die Schwere des Einflusses der Fatigue auf den Alltag
uber einen langeren Zeitraum beurteilen soll (Flachenecker & Meiliner, 2014) (Penner &
Friedemann, 2017). Der MFIS-Fragebogen (Modified Fatigue Impact Scale) bewertet die
Ermidungsauswirkungen auf die motorische, kognitive und psychosoziale Leistung uber die
letzten vier Wochen (Penner & Friedemann, 2017) (Quereshi et al., 2016).

Als valider und reliabler Fragebogen zur subjektiven Bewertung der Auswirkung der Fatigue
auf motorische und kognitive Fahigkeiten im Alltag wird in dieser Studie die Fatigue Skala fur
Motorik und Kognition (FSMC) verwendet. Beurteilt wird dabei die Ermidungsentwicklung
im Laufe der Zeit (Penner & Friedemann, 2017).

Ergédnzend dazu ermdglichen strukturelle und funktionelle Neuroimaging-Studien sowie
bildgebende nichtinvasive Methoden durch Messung neuronaler Aktivitaten die Identifikation
potenziell auslésender Faktoren der Ermidungserscheinungen. Beispiele hierfir sind zum

einen die funktionelle Magnetresonanztomographie (fMRT) zur modellbasierten Messung

11
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gezielter Einflisse effektiver Konnektivitét, die durch pathologische Ereignisse in diversen
cerebralen Gebieten beeinflusst werden kann. Die fMRT hat die Fahigkeit, neuronale Signale
von hémodynamischen Signalen zu lésen, um transiente modulatorische Einflisse zu
charakterisieren. Durch die hochauflésende fMRT konnen bei einzelnen Personen mentale
Ablaufe und spezifische Ermidungsmechanismen untersucht werden. Schétzungen der
effektiven Konnektivitat mithilfe entzindungsempfindlicher fMRT-Sequenzen an Arealen, die
an der Interozeption, homoostatischen Kontrolle und Metakognition beteiligt sind, sollen dazu
beitragen, die Bereiche zu identifizieren, die flr die Fatigue der Patienten verantwortlich sind
(Manjaly et al., 2019) (Grefkes et al., 2018).

Als weitere Methode ermdglicht die Elektroenzephalographie (EEG) das Messen multimodaler
(z. B. visuelle, auditive, somatosensorische oder motorische) evozierter Potenziale. Uber
Empfindlichkeit und Spezifitdt kbnnen zum jetzigen Zeitpunkt noch keine evidenzbasierten
Aussagen getroffen werden. Vorteil der EEG sind die gemessenen Potenziale, die
vielversprechende Informationen uber pathologische Veranderungen auf synaptischer Ebene
liefern kdnnen. Zum Beispiel kdnnte eine pathologische Dysfunktion spezifischer lonenkanale
an einer Synapse diagnostiziert werden, die mit einer gezielten medikamentésen Behandlung

therapiert werden kann (Manjaly et al., 2019).

Neben der Trait Fatigue gibt es die State Fatigue. Die State Fatigue bezieht sich auf den akuten,
nicht dauerhaften korperlichen Ermudungszustand, der durch motorische und kognitive
Tatigkeiten hervorgerufen wird und mit einer Reduktion des Leistungsvermdgens einhergeht.
Man differenziert zwischen der motorischen Performance Fatigability, also der Abnahme des
korperlichen Arbeits- und Leistungsvermagens im Verlauf des Ausfuhrens einer kdrperlichen
Tatigkeit und der Perceived Fatigability, die die Modifikation des subjektiven Empfindens der
Fatigue nach einer ausgeubten korperlichen Aktivitdt beschreibt. Diese hangen direkt
miteinander zusammen und lassen keine vollstandige Trennung zu (Enoka & Duchateau, 2016)
(Behrens et al., 2021).

Somit wird je nach Verdnderung der motorischen Performance und der Perceived Fatigability
uber die Dauer einer Aufgabe die State Fatigue beeinflusst. Das Ausmal’ der Modifikation der
State Fatigue hangt unter anderem von den individuellen Eigenschaften der Person, der
Korperbehinderung, des MS-Typs sowie der Art der korperlichen Herausforderung ab (Behrens
etal., 2021).
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Zur Bewertung der State Fatigue gibt es bisher diverse Ansédtze. Unter anderem konnen
metabolische, hormonelle oder neuroendokrine labortechnische Messungen Hinweise auf
objektive Ursachen der motorischen Performance Fatigability liefern (Penner & Friedemann,
2017). Aulerdem stehen statische und dynamische Untersuchungsmoglichkeiten zur
Verflgung. Beispielsweise kann die Belastbarkeit einzelner Muskelgruppen gemessen werden.
Im Vordergrund steht hierbei die Reduktion der Leistungsfahigkeit Gber die Dauer und die
Schwere der Krafteinwirkung (Behrens et al., 2021) (Broscheid et al., 2021).

Ein besonderes Augenmerk sollte bei der Diagnostik der Fatigability auf die Analyse der
Gangkinematik gelegt werden. Verédnderungen im Gangbild, in der Kérperhaltung und der
Oberkdrperbewegung wahrend einer Gehstrecke konnten erste Hinweise auf eine Fatigability
sein (Dettmers et al., 2021). Als bereits erprobtes empfindliches Werkzeug kann unter anderem
der Fatigue Index Kliniken Schmieder (FKS) dienen (Dettmers etal., 2016). Der FKS kann laut
Sehle et al. als ein robuster objektiver numerischer Indikator mit einer hohen Sensitivitat und
Spezifitdat anhand einer kinematischen Ganganalyse die Verdnderungen der motorischen
Leistung und damit der motorischen Performance Fatigability der PmMS reprasentieren, ohne
von subjektiver Erschopfung, Muskelermudung und diversen Komorbiditaten beeinflusst zu
werden. Die Methode der Auswertung und Analyse wird als schnelles und effizientes Mittel

zur Bewertung der Fatigability gesehen.

Sehle et al. gehen ebenso auf die herkdmmlichen Methoden der Differenzierung zwischen
Personen mit und ohne motorischer Fatigability ein. Dabei steht die Analyse von
Videoaufzeichnungen in der Front-, Seiten- und Rickansicht im Vordergrund, die von
fachkundigem Personal, z. B. Neurologen und Physiotherapeuten, analysiert werden. Mit viel

Erfahrung konnten diese eine Fatigability bei den Probanden erkennen (Sehle et al., 2014).

Eine weitere nicht-invasive Methode untersuchten Broscheid et al. in einer Studie mithilfe
funktionaler Nahinfrarotspektroskopie. Dabei sollen gemessene Veranderungen der
Wellenlange (ber bestimmten Regionen im Kortex Aufschluss tber den verbrauchten
Sauerstoffgehalt wéhrend des Gehens und einer zusatzlichen kognitiven Aufgabe geben. Diese
Untersuchung soll Riickschlisse auf eine mogliche motorische Performance Fatigability liefern
(Broscheid et al., 2021) (Broscheid et al., 2020).

Besonders hervorzuheben sind die Erkenntnisse von Leone et al. bezuglich der Verdnderungen
der zuriickgelegten Strecke wéhrend eines 6-Minuten-Gehtests (6MGT). Laut Leone et al. ist

flr die Berechnung einer mdglichen motorischen Performance Fatigability das Verhéltnis der
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Distanzen zwischen zwei betrachteten Minuten wéhrend eines Gehtests entscheidend. Auf die
exakte Methode und die Berechnung des Distance Walked Index (DWI) werde ich in
Kapitel 3.3; S. 18 noch genauer eingehen. Mit diesem Testverfahren setzen Leone et al. den
Schwerpunkt des Erkennens motorischer Performance Fatigability auf die gangmotorischen
Veranderungen und die Gangausdauer der PmMS innerhalb eines einzigen Gehtests.
Leone et al. betonen das einfache Verfahren, bei dem nur zwei zurlickgelegte Strecken
ausreichen, um eine valide Angabe (ber die motorische Performance Fatigability treffen zu
kdnnen (Leone et al., 2016).

Um das Fortschreiten der MS und der motorischen Performance Fatigability genau zu
uberwachen, sollte die Gangkinematik und die Verdnderung der spatio-temporalen
Gangparameter regelmaRig Gberprift werden (Decavel & Sagawa, 2019) (Broscheid et al.,
2022). Bisher gibt es zwar einige entscheidende Ansétze, jedoch kein auf ausreichend
empirischen Daten basierendes Mittel die motorische Performance Fatigability anhand der
gangkinematischen Verénderungen objektiv zu quantifizieren. Demnach leiden viele Patienten
sowohl an der Symptomatik der Fatigability als auch an der fehlenden Objektivierbarkeit ihrer
Problematik. Die Betroffenen selbst, ihre Mitmenschen, die Arzte, aber auch die KVD haben
ein besonderes Interesse an einem validen und reliablen Messwert zur besseren Quantifizierung

der Symptomatik.
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2 Fragestellung und Hypothesen

Einige Technologien wurden bereits erprobt, um Fatigue bei PmMS zu erkennen. Im Zuge
unserer Forschungsanstrengungen soll gezeigt werden, dass der 6MGT als wenig
zeitaufwendige Methode das Erkennen motorischer Performance Fatigability erleichtern kann.
Das primére Ziel dieser Studie ist, das Gangverhalten von PmMS zu analysieren und dieses mit
einer gesunden Kontrollgruppe (GKG) zu vergleichen. Dabei soll untersucht werden, ob
Veranderungen der Gehgeschwindigkeit, Strecke, Kadenz, Doppelschrittdauer und
Doppelschrittlange hervorgerufen durch motorische Performance Fatigability bei Vergleich

zweier Zeitpunkte wahrend eines 6MGTgemessen werden kdnnen.

Unter Bericksichtigung der Gangveranderungen bei PmMS und der Symptomatik der
Fatigability wurden folgende Forschungsfragen abgeleitet: 1) Wie unterscheiden sich die
Verénderungen der spatio-temporalen Gangparameter bei Betrachten der 1. und 6. Minute eines
6MGT zwischen leicht betroffenen PmMS und gesunden Personen? 2) Kann mithilfe
inertialsensorbasierter Ganganalyse motorische Performance Fatigability wahrend des 6MGT
bei leicht betroffenen PmMS quantifiziert werden? 3) Gibt es einen Zusammenhang zwischen
der akuten Veranderung des Gangbilds (DWI, spatio-temporale Gangparameter) wéhrend des
6MGT (State Fatigue) und der chronischen Erschépfung (Trait Fatigue) bei leicht betroffenen
PMMS?

Zur Uberpriifung dieser Fragen werden folgende Hypothesen generiert:

Hypothese 1: Die spatio-temporalen Gangparameter der PmMS sind im Vergleich zur GKG
schwaécher.

Hypothese 2: Leicht betroffene PmMS koénnen im Gegensatz zu einer GKG in der letzten

Minute eines 6MGT deutlich weniger Strecke zuriicklegen.

Hypothese 3: Leicht betroffene PmMS zeigen im Vergleich zur GKG eine groRere
Veranderung der spatio-temporalen Gangparameter von der 1. zur 6. Minute des 6MGT im
Sinne einer starker abnehmenden Kadenz und Doppelschrittlange und einer starker

zunehmenden Doppelschrittdauer.

Hypothese 4: Die prozentualen Verhaltnisse der 6. zur 1. Minute des 6MGT der Kadenz und
der Doppelschrittlinge verhalten sich proportional, der Doppelschrittdauer reziprok

proportional zum DWI.
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Hypothese 5: Die Veranderungen der spatio-temporalen Gangparameter von der 1. zur 6.
Minute des 6MGT unterscheiden sich bei PmMS mit einem besonders hohen negativen DWI

deutlich von denen der anderen PmMS und GKG.

Hypothese 6: Die Verdnderungen der spatio-temporalen Gangparameter (DWI, Kadenz,
Doppelschrittlange, Doppelschrittdauer) bei PmMS korrelieren positiv mit dem Gesamtscore
des FSMC-Fragebogens.
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3 Material und Methoden

Im folgenden Kapitel werde ich genauer auf das Studiendesign, die Probanden, die Ein- und
Ausschlusskriterien, den Studienablauf, die Ergebnisparameter und die statistische Analyse

eingehen.

3.1 Studiendesign und Probanden

Es handelte sich um eine kontrollierte randomisierte  Querschnittstudie. Die
Patientenrekrutierung erfolgte aus stationdar aufgenommenen Patienten der Kliniken Schmieder
Konstanz. Die Patientenkohorte bestand aus 21 Personen mit der nach den McDonald Kriterien
(Carroll, 2018) gesicherten MS Diagnose. Die GKG bestand aus 26 Teilnehmenden. Diese
Studie wurde von der Ethikkommission der Fakultét fiir Sportwissenschaften der Otto-von-
Guericke-Universitat Magdeburg genehmigt (Ethics committee: Medical Faculty of the Otto
von Guericke University (OvGU) Magdeburg (Germany) (No.: 116/18)).

Eingeschlossen wurden Patienten mit einem Expanded Disability Status Scale (EDSS)
von <45, die ohne Hilfsmittel 300 m am Stuick gehen konnten. Zusatzlich sollten der letzte
MS-Schub und die letzte Einnahme von Glukokortikoiden mehr als 30 Tage zurtckliegen. Bei
der GKG wurden Probanden eingeschlossen, die unter keiner orthopadischen, neurologischen
oder koronaren Erkrankung litten und dem Alters- und Geschlechtsdurchschnitt der

Patientenkohorte entsprachen.

3.2 Studienaufbau

Die Untersuchungen der PmMS wurden von August 2019 bis September 2019 im
Neurologischen Fach- und Rehabilitationskrankenhaus der Kliniken Schmieder in Konstanz
durchgefuhrt. Fir die GKG fanden die Untersuchungen zwischen Dezember 2019 und
September 2020 am Lehrstuhl Gesundheit und Korperliche Aktivitdt im Bereich

Sportwissenschaft der Otto-von-Guericke-Universitat in Magdeburg statt.

Die PmMS wurden von dem medizinischen Personal der Kliniken Schmieder Konstanz
rekrutiert. Sie konnten an der Studie teilnehmen, sofern sie sich zum genannten Zeitpunkt in
stationarer Behandlung befanden. Inhalt und Methoden der Studie wurden den Probanden
erklart und eine Einwilligung wurde schriftlich eingeholt. Zu Beginn wurden in einem
Anamnesegesprach Geschlecht, Alter, Gewicht, Grofle, MS-Typ, letzter MS-Schub und
maogliche Hilfsmittel erhoben. Darauffolgend fillte der Patient den Trait Fatigue Fragebogen
(FSMC-Fragebogen) aus.
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Mit Hilfe eines Physiotherapeuten, der den Patienten wahrend seiner
Gehstrecke begleitete, wurde ein 6MGT durchgefuhrt. Daflir wurde
ein oval zirkuldrer Gehparkour mit einem Umfang von 34 m auf
einem ruhigen Klinikkorridor abgesteckt. Als Streckenorientierung
dienten Markierungen, die alle 2 m auf dem Boden angebracht
waren (siehe Abbildung 3-1, S. 18).

Abbildung 3-1 Aufbau
Zur Berechnung der spatio-temporalen Gangparameter wurden drei  des 6MGT

Inertialsensoren (MTw, XSens Technologies B.V., Netherlands = &=
(siehe Abbildung 3-2, S. 18) jeweils dorsal auf den FuR und auf
Hohe des Sternums fixiert. Die Aufnahmefrequenz lag bei 120 Hz.

Der Proband wurde angewiesen, sechs Minuten so schnell, aber so

sicher wie mdglich, mit moglichst konstanter Gehgeschwindigkeit e s

im Kreis zu gehen und sich an die vorgegebenen Markierungen zu

halten. Dabei sollte er sich voll auf die Aufgabe konzentrieren, Apbildung 3-2

Inertialsensoren (Paulich

mdoglichst nicht reden, keine unkontrollierten Bewegungen machen
etal., 2018)

oder abrupt stehen bleiben.

3.3 Primérer Endpunkt und Equipment

Die primadren Endpunkte dieser Studie waren: der DWI, die relativen Veranderungen der
Gehgeschwindigkeit, der Kadenz, der Doppelschrittlange und der Doppelschrittdauer Gber den
6MGT sowie der Zusammenhang zwischen den verdnderten spatio-temporalen

Gangparametern und dem FSMC-Fragebogen.

Die spatio-temporalen Gangparameter wurden auf Grundlage der Algorithmen von Hamacher
et al. in Matlab (The Mathworks®, Version R2019b, Natick, USA) berechnet (Hamacher et al.,
2014).

Zur besseren Vergleichbarkeit der Gangparameter wurde die relative Veranderung der 6. zur
1. Minute des 6MGT berechnet (siehe Formel 3-1, S. 18).

Ergebnis Gangparameter 6. Minute

Q[%] = x 100

~ Ergebnis Gangparameter 1. Minute

Formel 3-1 Verhaltnis der Gangparameter
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Zudem wurde der DWI als Mal flir das prozentuale Verhaltnis der zurtickgelegten Strecke der
6. zur 1. Minute des 6MGT verwendet. Die Probanden werden in vier Kategorien eingeteilt
(siehe Tabelle 3-1, S. 19). Motorische Performance Fatigability ist mit der Kategorie 4
assoziiert, die laut van Geel et al. einem DWI von < - 10,00 % entspricht (van Geel et al., 2019).
Der DWI wurde erstmals 2016 von Leone et al. beschrieben (Leone et al., 2016) (siehe Formel
3-2,S.19).

DWI [%] = Strecke in der 6. Minute [m] — Strecke in der 1. Minute [m] « 100
o Strecke in der 1. Minute [m]

Formel 3-2 Berechnung des Distance Walked Index (DWI1) (Leone et al., 2016)

Zur Einordnung des DWI werden folgende Kategorien verwendet:

DWI-Kategorien

Kategorie  Prozentuale DWI- Beschleunigung/Verlangsamung
Veranderung
1 [>5 %] Beschleunigung groRRer oder gleich 5 %
2 [5 %; - 5 %] Beschleunigung oder Verlangsamung unter 5 %
3 [- 5 %; - 10 %] Verlangsamung groRer oder gleich 5 %, aber weniger als 10 %
4 [<£-10 %] Verlangsamung grélRer oder gleich 10 %

Tabelle 3-1 DWI-Kategorien (Leone et al., 2016) (van Geel et al., 2019)

AuRerdem wurde der FSMC-Fragebogen zur Beurteilung der Trait Fatigue ausgewertet, der die

Komponenten der motorischen und kognitiven Trait Fatigue berticksichtigt.

3.4 Statistische Analyse

Zur statistischen Auswertung wurde das Programm IBM SPSS Software (Version 26, Chicago,
USA) verwendet.

Im Rahmen der statistischen Analyse wurden die Parameter DWI, die Streckenverhéltnisse, die
Gehgeschwindigkeit, die Kadenz, die Doppelschrittlange und die Doppelschrittdauer deskriptiv

ausgewertet.

Mit dem Shapiro-Wilk-Test wurden die spatio-temporalen Gangparameter auf eine

Normalverteilung tberprift. Laut Wilcox sei ein ungepaarter t-Test relativ robust gegentber
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der Annahme einer vorliegenden Normalverteilung der Parameter (Wilcox, 2012). Es wurde
ein zweiseitiger t-Tests flir abhdngige Stichproben verwendet, um den Unterschied der spatio-
temporalen Mittelwerte zwischen zwei Messzeitpunkten (1. und 6. Minute des 6MGT)
innerhalb einer Gruppe zu prifen. Fir die Darstellung von Gruppenunterschieden wurde der t-
Test fur unabhangige Stichproben (PmMS vs. GKG) gewdhlt. Die Effektstarke der t-Tests

wurde mittels Cohen's d ermittelt.

Zum besseren Vergleich der spatio-temporalen Gangparameter wurden Quotienten gebildet, die
das Verhéltnis der Gangparameter der 6. zur 1. Minute des 6MGT abbilden sollen. Mittels eines
t-Tests bei unabhangigen Stichproben wurden die Quotienten zwischen den Probandengruppen

verglichen und die Effektstérke nach Cohen berechnet.

Anhand des berechneten DWI nach Leone et al., weiterentwickelt von van Geel et al., wurden
die Probanden in die DWI-Kategorien 1-4 eingeteilt (Leone et al., 2016) (van Geel et al., 2019).
Die DWI-Kategorie 4 stellt mit vier Probanden eine kleine Stichprobe dar. Dennoch kann hier
ein  Mann-Whitney-U-Test eine Tendenz der Verdnderungen der betrachteten spatio-
temporalen Gangparameter tber die Zeit des 6MGT der PmMS der DWI-Kategorie 4 zum einen
im Vergleich zu allen anderen Probanden und zum anderen im Vergleich zu den PmMS der

DWI-Kategorie 1-3 zeigen. Hier wurde ebenfalls die Effektstarke nach Cohen's d berechnet.

Mittels der Rangkorrelation nach Spearman wurden die statistischen Zusammenhange in Bezug

auf die Gangparameter, den DWI und die Variablen des FSMC-Fragebogens geprift.

Das Signifikanzniveau wurde festgesetzt auf o =5 %. Nach Cohen steht |d| = 0,2 fir einen
kleinen Effekt, |d| = 0,5 fir einen mittleren Effekt und |d| = 0,8 fur einen groRen Effekt (Cohen,
1988). Laut Cohen steht der Pearson Korrelationskoeffizient r zur Berechnung der Effektstarke
bei einem Mann-Whitney-U-Test bei |r| = 0,1 fiir einen schwachen, bei |r| = 0,5 fur einen
moderaten und bei |r| = 0,8 fiir einen starken Effekt (Cohen, 1988). Der Korrelationskoeffizient
nach Spearman rs kann sowohl im positiven als auch im negativen Wertebereich zwischen 0
und 1 liegen, wobei negative Werte einen gegenldufigen Zusammenhang kennzeichnen. Zur
Interpretation von Zusammenhéngen wird der rs wie folgt interpretiert: sehr niedrig: 0,0 bis
0,3; niedrig: 0,3 bis 0,5; mittel: 0,5 bis 0,7; hoch: 0,7 bis 0,9; sehr hoch: 0,9 bis 1,0 (Mukaka,
2012).
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4 Ergebnisse
Zu Beginn werde ich die Probandengruppen deskriptiv analysieren und anschlieBend auf die
Ergebnisse der Studie eingehen. Die Prifung auf Normalverteilung kann im Anhang in Tabelle

13-1, S. 60 nachgelesen werden.

4.1 Probanden

Die deskriptiven Daten der Probandengruppen sind in der Tabelle 4-1, S. 21 einsehbar.
Eingeschlossen wurden 21 PmMS im Alter von 48,33 + 8,69 Jahre (15 weiblich/ 6 mannlich)
mit einem durchschnittlichen EDSS von 2,86 + 1,10 sowie 26 Teilnehmer der GKG
(17 weiblich / 9 mannlich) mit einem Alter von 49,19 + 7,46 Jahren.

Deskriptive Statistiken der anamnestisch erhobenen Daten

Gruppe 1: PmMS (n=21) Gruppe 2: GKG (n = 26)

Alter [a] GroBe [cm] |Gewicht [kg] [EDSS Alter [a] GroBe [cm] |Gewicht [kg]
MW 48,33 172,90 77,90 2,86 49,19 171,96 73,15
Median 51,00 174,00 79,00 3,00 51,50 170,50 72,00
SD 8,69 9,14 17,71 1,10 7.46 842 12,80
Min. 30,00 157,00 56,00 1,00 30,00 160,00 47,00
Max. 57,00 188,00 138,00 4,50 60,00 190,00 99,00
Per. 25 42,50 165,00 66,00 1,75 43,00 167,75 65,00
Per. 75 56,00 180,00 85,50 3,75 55,30 177,75 84,25

*n= Anzahl; PmMS= Personen mit Multipler Sklerose; GKG= Gesunde Kontrollgruppe;

EDSS= Expandes Disability Status Scale; MW= Mittelwert; SD= Standardabweichung,

Min. = Minimalwert; Max.= Maximalwert; Per.= Perzentile

Tabelle 4-1 Probanden der PmMS und der GKG
4.2 Vergleich der kinematischen und spatio-temporalen Gangparametern
zwischen den PmMS und der GKG

Die Kinematik dient der Analyse der raumlich-zeitlichen Parameter einer Bewegung. Primar
werden hierfir die Gehgeschwindigkeit und die zuriickgelegte Strecke untersucht. Daraus lasst
sich der DWI berechnen. Ergénzend dazu kénnen die spatio-temporalen Gangparameter
Kadenz, Doppelschrittlange und Doppelschrittdauer zur Beurteilung eines fliissigen Gangbilds
herangezogen werden. Im Vordergrund steht die Bewertung einer moglichen motorischen
Perfomance Fatigability bei Vergleich der 1. und 6. Minute des 6MGT. Ein Uberblick tber die
Parameter ermdglicht Tabelle 4-2, S. 22. Samtliche Parameter werden mit dem Shapiro-Wilk-
Test auf eine Normalverteilung Gberprift (siehe Tabelle 13-1, S. 60). Tabelle 4-3, S. 22 stellt
den statistischen Zusammenhang zwischen den spatio-temporalen Gangparametern der PmMS
und der GKG dar.
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Deskripriptive Statistiken der Gangparameter
MW |[Median  [SD [Min. [Max. [Per.25  [Per.75
Gruppe 1: PmMS (n =21)
DWI [%] -4,743 -4,679 6,716 -19,125 7,865 -8,39 -0,133
DWI-Kategorie 2,57 2 0926 1 4 2 3
6MGT: Gesamt [m] 487,711 487277 63,063 325,148 593,045 443238 541,049
6MGT: 1.min [m] 84234 83,795 10,238 57,129 100,873 77283 92,77
6MGT: 6.min [m] 80,203 81,538 10942 52,79 98.967 73036 87,684
Gehgeschwindigkeit 1.min [m/s 1,404 1397 0,171 0,952 1,681 1,288 1,546
Gehgeschwindigkeit 6.min [m/s 1339 1359 0,184 0,88 1,649 1217 1478
Kadenz 1.min [Schritte/s] 1,031 1014 0,129 0,855 1403 0,955 1,048
Kadenz 6.min [Schritte/s] 1,013 0,984 0,146 0,866 1,549 0945 1,029
Doppelschrittlinge 1.min [m] 1378 1,395 0,196 0901 1,692 1278 1528
Doppelschrittlinge 6.min [m] 1334 1,359 0,19 0,906 1,664 1,221 1,476
Doppelschrittdauer 1.min [s] 0988 0986 0,094 0,769 1,181 0957 1,047
Doppelschrittdauer 6.min [s] 1,009 1016 0,1 0,734 1,156 0974 1,059
Gruppe 2: GKG (n = 26)
DWI [%] -2.444 -3409 3,881 -8.547 632 5,65 0,75
DWI-Kategorie 2,192 2 0,567 1 3 2 3
6MGT: Gesamt [m] 644 225 632,637 56,23 565,339 767 325 609,212 690,312
6MGT: 1.min [m] 109,634 108,024 9,865 91976 133,025 104 327 116,323
6MGT: 6.min [m] 106922 105,157 10,274 91,184 132,002 100,315 115407
Gehgeschwindigkeit 1.min [m/s 1,827 1.8 0,164 1,533 2217 1,739 1,939
Gehgeschwindigkeit 6.min [m/s 1,782 1,753 0,171 152 22 1,672 1923
Kadenz 1 .min [Schritte/s] 1,105 1,1 0,069 0,933 1,293 1,063 1,136
Kadenz 6.min [Schritte/s] 1,098 1,096 0,087 0,901 1403 1,054 1,129
Doppelschrittlinge 1.min [m] 1,659 1,655 0,167 1,185 1,962 1,565 1,739
Doppelschrittlinge 6.min [m] 1,631 1,629 0,171 1,105 1,906 1,521 1,724
Doppelschrittdauer 1.min [s] 0,909 091 0,056 0,773 1072 0,881 0941
Doppelschrittdauer 6.min [s] 0918 0913 0,063 0,767 1,11 0,886 0,949
*n = Anzahl; PmMS= Personen mit Multipler Sklerose; GKG= Gesunde
Kontrollgruppe; MW= Mittelwert; SD= Standardabweichung; Min.= Minimalwert;
Max.= Maximalwert; Per .= Perzentile; DWI= Distance-Walked-Index; 6MGT= 6-
Minuten-Gehtest; min= Minute

Tabelle 4-2 Auswertung der spatio-temporalen Gangparameter der PmMS und der GKG

t-Test bei unabhiingigen Stichproben: Vergleich der
Gangparameter des 6MGT zwischen den Gruppen PmMS und

GKG

t-Test fiir die

Mittelwertgleichheit Effektstirke Cohen's d

T df |Sig.(1- |Standar- |Punkt-

seitig) |disierer |[schitzung

DWI [%] -1471) 45| 0,074 5330 -0,431
6MGT: gesamt [m] -8.986| 45| <001 59364 -2,637
6MGT: 1.min [m] -8,629| 45 <001 10,033 -2,532
6MGT: 6.min [m] -8,611| 45| <001| 10,576 -2,526

Gehgeschwindigkeit 1.min [m/s] -8,629| 45| <001 0,167 -2,532
Gehgeschwindigkeit 6.min [m/s]  -8,54| 45| <001 0,177 -2,506

Kadenz 1. min [Schritte/s] -2527| 45| 0008 0,100 -0,742
Kadenz 6. min [Schritte/s] -249| 45| 0,008 0,117 -0,731
Doppelschrittlinge 1.min [m] 5321 45 <001 0,180 -1,561
Doppelschrittlinge 6. min [m] -5633| 45| <001 0,180 -1,653
Doppelschrittdauer 6.min [s] 3595 45 <001 0,075 1,055
Doppelschrittdauer 6.min [s] 3,789 45 <001 0,082 1,112

*PmMS=Personen mit Multipler Sklerose;
GKG= Gesunde Kontrollgruppe; T=
Probengrife; df= Freiheitsgrade; Sig. =
Signifikanz; DWI= Distance Walked Index;
6MGT= 6-Minuten-Gehtest; min = Minute

Tabelle 4-3 Vergleich der spatio-temporalen
Gangparameter zwischen den PmMS und der GKG
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Gehgeschwindigkeit 1.min [m/s]
Gehgeschwindigkeit 6.min [m/s]

Probandengruppe Probandengruppe

*Probandengruppe: 1 = Personen mit Multipler Sklerose; 2 = Gesunde Kontrollgruppe; min. = Minute; 6BMGT = 6-Minuten-Gehtest

Abbildung 4-1 Vergleich der Gehgeschwindigkeiten der 1. und 6. Minute des 6MGT

Ziel der Aufgabe war es, mit moglichst konstanter Gehgeschwindigkeit und raschem Tempo
den 6MGT zu absolvieren. Die durchschnittliche Gehgeschwindigkeit der PmMS st in der
1. Minute mit 1,40 + 0,17 m/s signifikant (p < 0,001) geringer als die Gehgeschwindigkeit der
GKG mit 1,83 £0,16 m/s. In der 6. Minute verringerte sich die mittlere Gehgeschwindigkeit
der PmMS auf 1,34 £+ 0,18 m/s und die der GKG auf 1,78 £ 0,17 m/s (siehe Abbildung 4-2, S.
23). Der Unterschied zwischen den Gehgeschwindigkeiten der 6. Minute ist als statistisch

signifikant (p < 0,001) zu werten.

Ein statistisch signifikanter Unterschied ist zwischen den zurtickgelegten Strecken der 1. und
6. Minute zu erkennen (Signifikanz 1. und 6. Minute: p < 0,001). Die PmMS gingen in der 1.
Minute durchschnittlich 84,23 + 10,24 m im Gegensatz zur GKG mit einer Strecke von
109,63 £ 9,87 m. Die zuriickgelegte Strecke nahm sowohl bei den PmMS (80,20 + 10,94 m)
als auch bei der GKG (106,92 + 10,27 m) in der 6. Minute ab (siehe Abbildung 4-2, S. 23).

6MGT: 1.min [m]
6MGT: 6.min [m]

£
z
LS
=

Y
S

Probandengruppe Probandengruppe

*Probandengruppe: 1 = Personen mit Multipler Sklerose; 2 = Gesunde Kontrollgruppe; 1. min = 1. Minute; 6. min = 6. Minute; 6MGT = 6-Minuten-Gehtest

Abbildung 4-2 Gehstrecke der 1. und 6. Minute des 6MGT der PmMS und der GKG
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00,0

6MGT: Gesamt [m]
= B

Probandengruppe

*Probandengruppe: 1 = Personen mit Multipler Sklerose; 2 = Gesunde
Kontrollgruppe; 6MGT = 6-Minuten-Gehtest

Abbildung 4-3 Gehstrecke wahrend des 6MGT

Die zuriickgelegte Gesamtstrecke wahrend
des 6MGT unterscheidet sich zwischen den
PmMS (487,71 +63,06 m) und der GKG
(644,23 £ 56,23 m) statistisch signifikant (p <
0,001) (siehe Abbildung 4-3, S. 24).

Unter anderem soll fur die Beurteilung der
motorischen Performance Fatigability der
DWI eine entscheidende Rolle spielen. Dieser

wird mittels der oben erlduterten Formel 3-2,

Deskripriptive Statistiken der Gangparameter
DWI-Kategorie |Hﬁufigkeit [Prozent ‘Kumulierte Prozente
Gruppe 1: PmMS (n=21)
Giiltig 1 2 6,716 9,5
2| 9 0926 524
3 6| 63,063 81
4 4 10,2238 100
Gesamt 21 100 100
Gruppe 2: GKG (n = 26) \
Giiltig 1 2 3,881 7,7
2| 17, 0,567 73,1
3 7 56,23 100
4| 0 9,865 0|
Gesamt 26 100 100
*n = Anzahl; PmMS= Personen mit Multipler Sklerose;
GKG= Gesunde Kontrollgruppe

Tabelle 4-4 Verteilung der PmMS und der GKG auf die DWI-Kétegorien
S. 19 berechnet. Personen, die in beiden betrachteten Minuten eine konstante Strecke

zuriicklegen, werden in die Kategorie 2 eingeordnet. Probanden mit deutlicher Verringerung
der Strecke in der 6. Minute gehdren der Kategorie 4 an (siehe Tabelle 3-1, S. 19). Die

Einteilung der Probanden in die DWI-Kategorien ist in Tabelle 4-4, S. 24 zu lesen.

Der prozentuale DWI zeigt keinen statistisch signifikanten (p = 0,07) Unterschied zwischen

100

DWI [%]

-100

AR

Probandengruppe

*Probandengruppe: 1 = Personen mit Multipler Sklerose; 2 = Gesunde
Kontrollgruppe; DWI = Distance Walked Index

Abbildung 4-4 DWI der PmMS und der GKG
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den PmMS (- 4,74 + 6,72 %) und der GKG
(- 2,44 + 3,88 %). Neun PmMS werden der
Kategorie 2 zugeordnet, vier der Kategorie
4. Der Mittelwert der DWI-Kategorie der
PmMS ist 2,57 £ 0,93. Bei der GKG sind 17
Personen in der Kategorie 2, kein Proband
in der Kategorie 4. Es wird ein Mittelwert
DWI-Kategorie von 2,19 0,57
berechnet (siehe Abbildung 4-4, S. 24).

+
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Einfluss von motorischer Performance Fatigability auf das Gangverhalten bei Multipler Sklerose wahrend des 6-
Minuten-Gehtests

Die PmMS verringerten die Kadenz von der 1. (1,03 + 0,13 Schritte pro Sekunde) zur 6. Minute
(1,01 £ 0,06 Schritte pro Sekunde) und die Doppelschrittlange von der 1. (1,38 £ 0,20 m) zur
6. Minute (1,33 + 0,19 m), wohingegen sie die Doppelschrittdauer von der 1. (0,99 + 0,09 s)
zur 6. Minute (1,01 £ 0,10 s) verlangerten. Ebenfalls verringerten die Probanden der GKG die
Kadenz von der 1. (1,11 + 0,07 Schritten pro Sekunde) zur 6. Minute (1,10 + 0,09 Schritten pro
Sekunde) und die Doppelschrittlange von der 1. (1,66 + 2,47 m) zur 6. Minute (1,63 £ 0,17 m).
Die Doppelschrittdauer verléangerte sich von der 1. (0,91 + 0,06 s) zur 6. Minute (0,92 + 0,06 s)
(siehe Abbildung 4-5, S. 25). Probanden mit Extremwerten werden berlcksichtigt.

Kadenz 1. min [Schritte/Sekunde]

Kadenz 6.min [Schritte/Sekunde]

- "l a -

1 2 1 2

=

Probandengruppe Prabandensrunne

Doppelschrittlinge 1. min [m]
Doppelschrittlinge 6.min [m]

-1}
o

Probandengruppe Probandengruppe

- )

e o o

Doppelschrittdauer 1.min [s]

= e s -
o

Doppelschrittdauer 6.min [s]

1 2 1 2
Probandengruppe Probandengruppe

*Probandengruppe: 1 = Personen mit Multipler Sklerose; 2 = Gesunde Kontrollgruppe; 6MGT = 6-Minuten-Gehtest; 1. min = 1. Minute; 6. min = 6. Minute

Abbildung 4-5 Spatio-temporale Gangparameter der 1.und 6. Minute des 6MGT im Vergleich
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Entscheidend fiir die genaue Analyse der Veranderung des Gangbilds im Zusammenhang mit
einer moglichen motorischen Performance Fatigability ist unter anderem der Unterschied der
spatio-temporalen Gangparameter zwischen den PmMS und der GKG und der Unterschied

innerhalb einer Gruppe zu den Messzeitpunkten Minute 1 und 6.

Bei den PmMS war im Vergleich zur GKG in der 1. und 6. Minute die Kadenz (1. und
6. Minute: p = 0,01) sowie die Doppelschrittlange (1.und 6. Minute: p < 0,001) statistisch
signifikant geringer, die Doppelschrittdauer (1. und 6. Minute: p < 0,001) jedoch statistisch
signifikant langer (siehe Tabelle 4-3, S. 22).

t-Test bei abhiingigen Stichproben: Vergleich der Gangparameter der 1. und 6. Minute des 6MGT
Gruppe 1: PmMS (n =21) Gruppe 2: GKG (n = 26)
t-Test fiir Mittelwertigkeit| Effektstirke Cohen's d  [t-Test fiir Mittelwertigkeit| Effektstirke Cohen's d
T df Sig.(2- |Standar- |Punkt- T df Sig.(2- |Standar- |Punkt-

seitig) |disierer *a|schitzung seitig) disierer *a |schitzung

Strecke 6MGT 1.

min [m] - Strecke

6MGT 6. min [m] 3251 20 0,004 5,682 0,709| 3,052 25 0,005 4,529 0,599

Kadenz 1. min

[Schritte/s] -

Kadenz 6. min

[Schritte/s] 1,464 20 0,159 0,056 0,319 0,884 25 0,385 0,039 0,173

Doppelschrittlinge

1. min [m] -

Doppelschrittlinge

6. min [m] 3918 20/ <001 0,052 0,855| 3,562 25 0,002 0,041 0,699

Doppelschrittdauer

1. min [Schritte/s] -

Doppelschrittdauer

6. min [Schritte/s] -2,349 20, 0,029 0,040 -0,513|-1,771 25 0,089 0,026 -0,347
*6MGT= 6-Minuten-Gehtest; n= Anzahl; PmMS= Personen mit Multipler Sklerose; GKG= Gesunde
Kontrollgruppe; T= Priifgréofe; df= Freiheitsgrade; Sig.= Signifikanz; min = Minute

Tabelle 4-5 Vergleich der spatio-temporalen Gangparameter zwischen der 1. und 6. Minute
des 6MGT zwischen den PmMS und der GKG

Ein direkter Vergleich zwischen der 1. und 6. Minute zeigt sowohl bei den PmMS (p = 0,004)
also auch bei der GKG (p = 0,005) einen statistisch signifikanten Unterschied zwischen den
Strecken. Zwischen den Kadenzen der 1. und 6. Minute des 6MGT kann sowohl bei den PmMS
als auch bei der GKG kein statistisch signifikanter Unterschied berechnet werden. Bei den
Doppelschrittlangen ergibt sich zwischen der 1. und 6. Minute bei den PmMS ein statistisch
signifikanter (p < 0,001) Unterschied mit hoher Effektstérke (d = 0,86), bei der GKG hingegen
ein statistisch signifikanter (p < 0,001) Unterschied mit niedriger Effektstérke (d = 0,26). Dies
gilt auch fir Doppelschrittdauer. Der statistisch signifikante (p = 0,02) Unterschied ist bei den
PmMS mit einem moderaten Effekt (d = -0,51) héher als bei der GKG bei einem statistisch
signifikanten (p = 0,04) Unterschied mit geringem Effekt (d = -0,35) (siehe Tabelle 4-5, S. 26).
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4.3 Quotienten der spatio-temporalen Gangparameter

Angelehnt an den DWI, der die zuriickgelegten Strecken der 1. und 6. Minute des 6MGT
vergleicht, sollen auch die spatio-temporalen Gangparameter Kadenz, Doppelschrittlange und
Doppelschrittdauer in ein prozentuales Verhéltnis gesetzt werden. Ein adaquater Vergleich
zwischen der Streckenanalyse und den Veranderungen des Gangbilds koénnte helfen, eine
mdgliche motorische Performance Fatigability zu erkennen. Personen der DWI-Kategorie 4
(DWI < - 10,00 %) leiden laut van Geel an einer motorischen Performance Fatigability (van
Geel et al., 2019). Ein Vergleich zwischen Personen der DWI-Kategorie 4 zum einen mit
samtlichen Probanden der DWI-Kategorien 1-3 und zum anderen mit den PmMS der DWI-
Kategorien 1-3 soll eine Tendenz der Verdnderung des Gangbilds bei einer mdglichen

motorischen Performance Fatigability zeigen.

Die verwendete Formel 3-1 wird auf Seite 18 erldutert. Die Tabelle 4-6, S. 27 stellt die Analyse
der Quotienten der spatio-temporalen Gangparameter dar. In der Tabelle 4-7, S. 28 wird der
statistische Zusammenhang der Quotienten der spatio-temporalen Gangparameter zwischen

den Probandengruppen Uberpruft.

Deskriptive Statistiken der Quotienten der Gangparameter
MW |Median |SD [Min.  |Max.  [Per.25 |Per.75
Gruppe 1: PmMS (n=21)

DWI [%] -4,743 -4,679 6,716 -19,125 7,865 -8,39 -0,133

Quotient der Kadenz [%] 98,205 98,014 4,629 89,692 1104 95,351 101,133

Quotient der

Doppelschrittlange [%] 96,884 97,143 3,604| 87283 104,221 95,275 99,122

Quotient der

Doppelschrittdauer [%] 102,09| 102,007 4,126 95393 110,225 98,564 104916
Gruppe 2: GKG (n=26)

DWI [%] -2.444 -3,409 3,881 -8,547 6,32 -5,65 0,75

Quotient der Kadenz [%] 99,348 98,836 3,368 9498 108,442 96,933| 100411

Quotient der

Doppelschrittlinge [%] 08,248 98,214 2468 93,248| 103,049 96,586 100,134

Quotient der

Doppelschrittdauer [%] 100,992| 100916 2,825 94.4| 105269 99,593 103,154
*PmMS= Personen mit Multipler Sklerose; GKG= Gesunde Kontrollgruppe;
n= Anzahl; MW= Mittelwert; SD= Standardabweichung; Min.=
Minimalwert; Max.= Maximalwert; Per. = Perzentile; DWI= Distance
Walked Index

Tabelle 4-6 Auswertung der Quotienten der spatio-temporalen Gangparameter der PmMS und
der GKG
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Die durchschnittlichen Quotienten der Kadenz (PmMS: 98,21 +4,63 %; GKG: 99,35
* 3,37 %), der Doppelschrittlange (PmMS: 96,88 + 3,60 %; GKG: 98,25 £ 2,47 %) und der
Doppelschrittdauer (PmMS: 102,09 + 4,13 %; GKG: 100,99 * 2,85 %) unterscheiden sich im
Allgemeinen nicht zwischen den Probandengruppen (siehe Abbildung 4-6, S. 28).

t-Test bei unabhiingigen Stichproben: Vergleich der Quotienten der
Gangparameter des 6MGT zwischen den Gruppen PmMS und GKG

t-Test fiir die Mittelwertgleichheit Effektstirke Cohen's d
T df Sig. (1- Standar- Punkt-
seitig) disierer *a |schitzung
Quotient der Kadenz
[%] -0,98 45 0,166 3978 -0,287
Quotient der
Doppelschrittlinge [%] -1,537 45 0,066 3,026 -0451
Quotient der
Doppelschrittdauer [%] 1,081 45 0,143 3,464 0,317
*PmMS=Personen mit Multipler Sklerose; GKG= Gesunde
Kontrollgruppe; T= Probengrdfe; df= Freiheitsgrade; Sig. =
Signifikanz; DWI= Distance Walked Index; 6MGT= 6-Minuten-
Gehtest

Tabelle 4-7 Analyse der Unterschiede der Quotienten der spatio-
temporalen Gangparametern zwischen den Probandengruppen
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0.0
o
1 2 1 2
Probandengruppe Probandengruppe

105,00

Quotient der Doppelschrittdauer [%]

Probandengruppe
*Probandengruppe: 1 = Personen mit Multipler Sklerose; 2 = Gesunde Kontrollgruppe; min. = Minute

Abbildung 4-6 Quotienten der spatio-temporalen Gangparameter der PmMS und der GKG im
Vergleich
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Geht man jedoch erst ab einem DWI von <- 10,00 % von einer motorischen Performance
Fatigability aus und vergleicht die Probanden beider Gruppen der DWI-Kategorien 1-3 mit den
PmMS der DWI-Kategorie 4, erhdlt man bei den Quotienten der Kadenz (p <0,001), der
Doppelschrittlange (p <0,001) und der Doppelschrittdauer (p <0,001) einen statistisch
signifikanten Gruppenunterschied. Dieser ist bei Vergleich der PmMS der DWI-
Kategorien 1- 3 mit den PmMS der DWI-Kategorie 4 in Bezug auf die Quotienten der Kadenz
(p =0,004), der Doppelschrittlinge (p =0,001) und der Doppelschrittdauer (p = 0,006)
ebenfalls statistisch signifikant (siehe Tabelle 4-8, S. 29).

Mann-Whitney-U-Test: Vergleich zwischen DWI-
Kategorien 1-3 und DWI-Kategorie 4
Probanden| Mann-Whitney-U-Test Signifikanz
DWI- N Mittlerer |Rang- Mann- (Z Exakte Sig.
Kategorie Rang summe |Whitney- [2*(1-
U-Test seitige
Sig.)]
Vergleich GKG und PmMS DWI-Kategorie 1-3 mit PmMS DWI-
Kategorie 4
Quotient der 1bis3| 43 2586 1112 6] -305 <001”
Kadenz [%] 4 4 4 16
Gesamt 47
Quotient der 1bis3| 43| 2586 1112 6 305  <po01
Doppelschritt- 4 4 4 16
linge [%] Gesamt 47
Quotient der 1bis3| 43 22,16 953 7| -3012 <001"
Doppelschritt- 4 4/ 4375 175
dauer [%] Gesamt 47
Vergleich GKG und PmMS DWI-Kategorie 1-3 mit PmMS DWI-
Kategorie 4
Quotient der 1bis3| 17| 1276 217 4| -2,687 004°
Kadenz [%] 4 4 35 14
Gesamt 21
Quotient der 1bis3| 17| 1288 219 2| -2,866 001°
Doppelschritt- 4 4 3 12
linge [%] Gesamt 21
Quotient der 1bis3| 17 9,29 158 5| -2,597 006°
Doppelschritt- 4/ 4/ 1825 73
dauer [%] Gesamt 21
b., c. Nicht fiir Bindungen korrigiert.
*DWI = Distance Walked Index, N = Anzahl; Sig. = Signifikanz

Tabelle 4-8 Vergleich der Quotienten der spatio-temporalen Gangparameter zwischen
Personen der DWI-Kategorien 1-3 und der DWI-Kategorie 4

Im Folgenden werde ich ndher auf die Korrelationen zwischen den Quotienten der spatio-
temporalen Gangparameter und dem DWI eingehen. Einen Uberblick iiber die Ergebnisse
liefert Tabelle 4-9, S. 30. In der Abbildung 4-7, S. 32 werden der Zusammenhang zwischen den
Quotienten der spatio-temporalen Gangparameter und dem DWI1 graphisch verdeutlicht sowie

PmMS der DWI-Kategorie 4 besonders hervorgehoben.
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Korrelationen der Quotienten der spatio-temporalen Gangparameter des 6MGT
Quotient der Quotient der |Quotient der
Gehgeschwin- | Quotient der |Doppelschritt-|Doppelschritt-
DWI [%] digkeit [%] Kadenz [%] |linge [%] dauer [%]
Gruppe 1: PmMS (n=21)
Spearman- |DWI [%] K. 1 999" 926" 630" -916"
Rho Sig. (2-seitig) . <001 <001 0,002 <001
Quotient der Kadenz K. ,925" 91 9" 1 0,356 -,983“
[%] Sig. (2-seitig) <001 <001 . 0,113 <001
Quotient der K. 6307 634" 0356 1 0,349
Doppelschrittlinge [%] |Sig. (2-seitig) 0,002 0,002 0,113 . 0,121
Quotient der K. -916 -913" -983" 0349 1
Doppelschrittdauer [%] |Sig. (2-seitig) <001 <001 <001 0,121
Gruppe 2: GKG (n=26)
Spearman- |DWI [%] K. 1 990" 7407 607 -760°
Rho Sig. (2-seitig) . <001 <001 0,001 <001
Quotient der Kadenz  |K. 740" 705 1 0,045 -989
(%] Sig. (2-seitig) <001 <001 . 0,828 <001
Quotient der K. 607 617 0045 1 -0,089
Doppelschrittlinge [%)] |Sig. (2-seitig) 0,001 <001 0,828 . 0,665
Quotient der K. 760" 724" -989" -0,089 1
Doppelschrittdauer [%] |Sjg. (2-seitig) <001 <001 <001 0,665
**_ Die Korrelation ist auf dem 0,01 Niveau signifikant (zweiseitig).
*n= Anzahl, PmMS= Personen mit Multipler Sklerose; GKG= Gesunde Kontrollgruppe; DWI= Distance Walked
Index; 6MGT = 6-Minuten-Gehtest; K. = Korrelationskoeffizient; Sig. = Signifikanz

Tabelle 4-9 Korrelationsanalyse der Quotienten der spatio-temporalen Gangparameter und
des DWI

Der DWI und der Quotient der Kadenz korrelieren bei den PmMS signifikant (p < 0,001) mit
rs =0,93 entsprechend einem sehr hohen Zusammenhang und bei der GKG signifikant
(p <0,001) mit rs = 0,74 entsprechend einem hohen positiven Zusammenhang. Bei einem
steigendem DWI steigt auch der Quotient der Kadenz an (siehe Tabelle 4-9, S. 30). Die meisten
Probanden mit einem negativen DWI haben einen Quotienten der Kadenz von < 100 %,
entsprechend einer Abnahme der Kadenz in der 6. Minute des 6MGT. Gesondert betrachtet
werden Probanden der DWI-Kategorie 4. In Abbildung 4-7, S. 32 ist zu sehen, dass Probanden
mit einem DWI <- 10,00 % einen deutlich unter 100 % liegenden Quotienten der Kadenz
zeigen. Im Vergleich zu den Probanden der DWI-Kategorien 1-3 verringerten die PmMS der
DWI-Kategorie 4 die Kadenz in der 6. Minute signifikant mehr. Zusammenfassend lasst sich
sagen, dass Probanden, die in der 6. Minute des 6MGT eine weitere Strecke zurlcklegen
konnten, die Schrittfrequenz erhtéhten, Probanden, die in der 6. Minute weniger Strecke

zurticklegen konnten als in der 1. Minute, die Schrittfrequenz verringerten.

Die Analyse zwischen dem DWI und den Quotienten der Doppelschrittlange ergibt laut des
Korrelationskoeffizienten nach Spearman eine mittlere positive Korrelation. Bei den PmMS
ergibt sich eine signifikante Korrelation (p = 0,002) mit rs = 0,63, bei der GKG eine signifikante

Korrelation (p = 0,001) mit rs = 0,61. Bis auf eine Person mit negativem DWI verringerten alle
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PmMS mit negativem DWI in der letzten Minute des 6MGT die Doppelschrittlange (siehe
Tabelle 4-9, S. 30). Drei der vier PmMMS mit einem positiven DWI verringerten ebenso ihre
Doppelschrittlange. PmMS mit einem DWI < - 10,00 % zeigen eine deutlichere Verédnderung
der Doppelschrittlange zwischen den betrachteten Minuten 1 und 6 als die anderen PmMS mit
einem hoéheren DWI. Zusammenfassend l&sst sich festhalten, dass Personen, die in der
6. Minute des 6MGT eine geringere Strecke gingen als in der 1. Minute, auch die

Doppelschrittlange verringerten (siehe Abbildung 4-7, S. 32).

Bei der Korrelationsanalyse zwischen dem DWI und dem Quotienten der Doppelschrittdauer
wurde bei den PmMS eine signifikante Korrelation (p < 0,001) mit »s = - 0,92, welche fir einen
sehr hohen negativen Zusammenhang steht, und bei der GKG eine signifikante Korrelation
(p <0,001) mit »s = - 0,76, welche fur einen hohen negativen Zusammenhang steht, berechnet.
Mit Ausnahme von zwei Personen verlangerten alle Probanden mit einem negativen DWI in
der 6. Minute des 6MGT die Doppelschrittdauer (siehe Tabelle 4-9, S. 30). Alle PmMS mit
einem positiven DWI verringerten die Doppelschrittdauer in der letzten Minute. Wie in der
Abbildung 4-13, S. 35 zu sehen ist, erhdhen die PmMS der DWI-Kategorie 4 in der 6. Minute
des 6MGT deutlich die Doppelschrittdauer. Resultierend aus den Ergebnissen l&sst sich sagen,
dass Personen, die in der 6. Minute des 6MGT die Strecke reduzierten, die Doppelschrittdauer
verlangerten (siehe Abbildung 4-7, S. 32).

Zwischen dem Quotienten der Kadenz und dem Quotienten der Doppelschrittdauer liel3 sich
bei der Korrelationsanalyse nach Spearman eine signifikante Korrelation (p < 0,001) mit
rs =- 0,98 bei den PmMS und mit s = - 0,99 bei der GKG berechnen. Dies entspricht einem
sehr hohen negativen Zusammenhang (siehe Tabelle 4-9, S. 30). Alle Probanden, die in der
6. Minute des 6MGT die Kadenz steigern konnten, verringerten gleichzeitig die
Doppelschrittdauer. Umgekehrt gilt dieses Prinzip ebenso, denn alle Probanden mit einer
geringeren Kadenz in der 6. Minute als in der 1. Minute, steigerten die Doppelschrittdauer
(siehe Abbildung 4-7, S. 32).

Abschlieend soll betont werden, dass Probanden mit einem DWI von < - 10,00 % besonders
auffielen. Dabei sieht man in Abbildung 4-7, S. 32 die Doppelschrittdauer, welche von der 1.
zur 6. Minute des 6MGT prozentual zu den anderen PmMS deutlich zunahm, wohingegen die

Kadenz und die Doppelschrittlange deutlich abnahmen.
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4.4 FSMC-Fragebogen

Table 7. Cut-off values for the FSMC

FSMC Sum Score >43 Mild fatigue
>53 Moderate fatigue
>63 Severe fatigue
FSMC Cognitive Score >22 Mild cognitive fatigue
>28 Moderate cognitive fatigue
>34 Severe cognitive fatigue
FSMC Physical Score >22 Mild motor fatigue
>27 Moderate motor fatigue
>32 Severe motor fatigue

Abbildung 4-8 Bewertung des FSMC-

Fragebogens (Penner et al., 2009)

Der FSMC-Fragebogen spiegelt die Fatigue Skala
fur Motorik und Kognition wider (siehe Tabelle
13-2, S. 61). Wie in der Abbildung 4-8, S. 33,
dargestellt, befasst sich der FSMC-Fragebogen
mit der motorischen Komponente (FSMC
Physical Score; FSMC-mot.) und der kognitiven
Komponente (FSMC Cognitive Score; FSMC-
cog.) der Fatigue. Die erreichte Punktzahl in den

einzelnen Rubriken wird Zu einer

Gesamtpunktzahl (FSMC Sum Score; FSMC gesamt) summiert. Unterschieden wird zwischen

einer milden Fatigue (Mild fatigue), einer moderaten Fatigue (Moderate fatigue) und einer
schweren Fatigue (Severe fatigue) (Penner et al., 2009) (siehe Tabelle 13-17, S. 70).

Deskriptive Statistiken des Fragebogens

Per.= Perzentile

FSMC
FSMC gesamt |[FSMC-mot. |[FSMC-cog.
MW 67 34 33
Median 68 34 33
SD 11 6 7
Min. 45 19 19
Max. 85 43 46
Per. 25 60 30 26
Per. 75 76 39 39
*FSMC= Fatigue Skala fiir Motorik und
Kognition; FSMC-mot.= motorischer
Teil des FSMC; FSMC-cog.= kognitiver
Teil des FSMC; MW= Mittelwert; SD
Standardabweichung; Min.=
Minimalwert; Max.= Maximalwert;

Tabelle 4-10 Analyse der Ergebnisse
des FSMC-Fragebogens

In der Tabelle 4-10, S. 33 ist die deskriptive Statistik
der Auswertung des FSMC-Fragebogens beschrieben.
Der Mittelwert der Gesamtpunktzahl betrug 66,96
+ 11,31 Punkte und entsprach laut Penner et al. einer
schweren Fatigue. Zwischen 43 und 52 Punkten haben
die Patienten eine leichte Fatigue (drei PmMS). An
einer mittelgradigen Fatigue mit Punkten zwischen 53
und 62 leiden sechs PmMS. 16 PmMS werden der
Kategorie ,,schwere Fatigue“ zugeordnet. Zwischen
22 und 26 Punkten des FSMC-mot. gelten die
Probanden als Personen mit ,,leichter Fatigue. Dazu
zdhlte keiner der PmMS. Sechs PmMS erreichten

Punktzahlen zwischen 27 und 31, entsprechend einer

mittelgradig motorischen Fatigue. Unter einer schweren motorischen Fatigue, mit mehr als 32

Punkten, litten 18 der Teilnehmer. Ein Proband hatte 19 Punkte und gehort keiner Kategorie

an. Eine leichte kognitive Fatigue haben Probanden mit Werten zwischen 22 und 27 (sieben

PmMS). Werte zwischen 28 und 33 Punkten ergeben eine mittelgradige kognitive Fatigue (funf

PmMS). Ab 34 Punkten wird eine schwere kognitive Fatigue diagnostiziert (elf PmMS). Keine

kognitive Fatigue wiesen zwei PmMS auf.
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4.5 Statistische Bedeutung des FSMC-Fragebogens

Der FSMC-Fragebogen soll die subjektive Einschatzung des Patienten bewerten. Die

Punktzahlen des FSMC-Fragebogens sowie der Unterkategorien FSMC-mot. und FSMC-cog.

wurden miteinander und mit den Quotienten der spatio-temporalen Gangparameter korreliert.

Dies ist in der Tabelle 4-11, S. 34 genauer nachzulesen. Zwischen den Kategorien FSMC-mot.

und FSMC-cog. lag bei rs=0,30, p=0,19 ein geringer positiver Zusammenhang ohne

Signifikanz vor. Zwischen den Gangparametern und den Ergebnissen des Fragebogens konnten

keine statistisch signifikanten Zusammenhange nachgewiesen werden .

Korrelationen zwischen dem FSMC und den Gangparametern der PmMS (n = 21)

Quotient der |[Quotient der

Quotient der |Doppelschritt- |Doppelschritt-
DWI [%] Kadenz [%] ldnge [%] dauer [%]

Spearman-Rho [FSMC gesamt|K. 0,265 -0,328 -0,029 0,344
Sig. (2-seitig) 0,245 0,147 0,900 0,127
FSMC-mot. (K. 0,033 -0,140 -0,280 0,164
Sig. (2-seitig) 0,888 0,546 0,220 0477
FSMC-cog. K. 0,407 -0,398 0217 0413
Sig. (2-seitig) 0,067 0,074 0,345 0,063

**_ Die Korrelation ist auf dem 0,01 Niveau signifikant (zweiseitig).

*FSMC= Fatigue Skala fiir Motorik und Kognition; PmMS= Personen mit Multipler
Sklerose; n= Anzahl; FSMC-mot.= motorischer Teil des FSMC; FSMC-cog.= kognitiver

Teil des FSMC

Tabelle 4-11 Korrelationsanalyse zwischen den Ergebnissen des FSMC-Fragebogens und den
Quuotienten der spatio-temporalen Gangparametern
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5 Diskussion

Das Ziel der Studie war die Analyse des Gangverhaltens bei PmMS im Vergleich zu einer GKG
zum besseren Verstdndnis der motorischen Performance Fatigability. Dabei wurden die
Gehgeschwindigkeit, die Strecke, die Kadenz, die Doppelschrittdauer und die
Doppelschrittlange wahrend eines 6MGT gemessen und ein statistisch signifikanter

Zusammenhang Uberpruft.

Im Folgenden werde ich zu Beginn auf die verwendete Methodik eingehen und anschlieRend
die Auswirkungen der Krankheit MS auf den Gang und die motorische Performance
Fatigability im Zusammenhang mit den erhaltenen Ergebnissen diskutieren und mit anderen
Studienergebnissen kritisch vergleichen. Zuletzt werde ich mittels VVergleich der Ergebnisse der
Ganganalyse und des FSMC-Fragebogens auf die Verbindung zwischen der State und Trait
Fatigue eingehen.

5.1 Die verwendeten Methoden

Bei der durchgefihrten Testreihne wurde zur Erhebung der Gangparameter ein 6MGT

verwendet. Die Trait Fatigue wurde mittels FSMC-Fragebogen bewertet.

5.1.1 Der 6MGT

Neben dem 6MGT gibt es noch andere Untersuchungsmaoglichkeiten des Gangmusters, wie den
Timed Up and Go Test, den Dynamic Gait Index und den 2-Minuten-Gehtest. In der Literatur
wird auf die Vorteile eines langer andauernden Testverfahrens hingewiesen. So beschreiben
beispielsweise Bennett et al. den 6MGT im Vergleich zu kirzeren Verfahren als sehr valide
und reliabel. Zusétzlich eignet sich der 6MGT aufgrund seines geringen zeitlichen und
technischen Aufwands besonders um den funktionellen Status der Erkrankten zu verfolgen.
(Bennett et al., 2017) (Escudero-Uribe et al., 2019) (van Geel et al., 2020). Insbesondere
Gangveranderung und Gangvariabilitat Gber die Zeit sind ein wesentliches Element zur
Bewertung der Fatigability (Socie & Sosnoff, 2013a) (Socie et al., 2014). Im Vergleich zu
einem kurzeren Verfahren, wie dem 2-Minuten-Gehtest, schien uns deshalb der 6MGT als
besser geeignet bei PmMS eine gesteigerte motorische Performance Fatigability erkennen zu
koénnen (Escudero-Uribe et al., 2019) (Dandu et al., 2018).

5.1.2 Der FSMC-Fragebogen
In der Literatur wird Gber die Bedeutung von Fragebdgen diskutiert. Goldman et al. weisen auf
eine Korrelation zwischen den Fragebdgen und der zurtickgelegten Strecke wahrend des 6MGT

hin. Fragebdgen sollen demnach ein Mal3 fur die Auswirkung der MS auf das motorische
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System sein (Goldman et al., 2008). Manche Fragebdgen sollen laut Bennett et al. mit dem
EDSS korrelieren, wohingegen Claros-Salinas et al. von einer geringen Verbindung ausgehen
(Bennett et al., 2017) (Claros-Salinas et al., 2013). Selbsteinschatzungsfragebtgen stellen laut
Penner et al. den Goldstandard bei der Ermittlung der Trait Fatigue dar. Penner et al. sprechen
von einer hohen Sensitivitat und Spezifitat des Testverfahrens. Dabei erreiche der FSMC mot.
Reliabilitatswerte von 0,86 (Penner et al., 2009) (Sander et al., 2017). Socie und Sosnoff
beschéftigen sich mit der Unterscheidung zwischen dem FSMC mot. und dem FSMC cog..
Dabei korrelieren die Ergebnisse des FSMC cog. nicht mit der Gangvariabilitat des Patienten.
Bei Spaziergangen bis zur Erschdpfung allerdings soll die Gangvariabilitat signifikant mit dem
FSMC mot. zusammenhangen (Socie & Sosnoff, 2013b). Wir entschieden uns daher, in unserer
Studie den FSMC-Fragebogen als erprobtes Verfahren zur Beurteilung der Trait Fatigue zu

verwenden.

Die zu Beginn der Erdrterung notierten Hypothesen in Kapitel 2, S. 15 werden im Folgenden
beantwortet.

5.2 Die Gehgeschwindigkeit und die spatio-temporalen Gangparameter der

PmMS und der GKG
Hypothese 1: Die Gehgeschwindigkeit und die spatio-temporalen Gangparameter der PmMS

sind im Vergleich zur GKG schwécher.

Um die Defizite in Motorik, Propriozeption und Muskelqualitat bei einer mdglichen
motorischen Erschopfbarkeit mit verénderter Gangmechanik zu kompensieren, kdnnen
verschiedene Kompensationsstrategien z.B. im Sinne von Verénderungen der
Gehgeschwindigkeit, Kadenz, Doppelschrittlange, Doppelschrittdauer, Schwung- und
Standphasen verwendet werden (Socie et al., 2013b) (Barr et al., 2017). Wir beschaftigten uns
intensiv. mit Verdanderungen der Gehgeschwindigkeit sowie der spatio-temporalen

Gangparameter Kadenz, Doppelschrittlange und Doppelschrittdauer.

Eine verédnderte Gangmechanik kann zu einer Gangunsicherheit fuhren. Daraus resultiert in
vielen Féllen zum Beispiel eine reduzierte Gehgeschwindigkeit. Die Probanden dieser Studie
konnten die Gehgeschwindigkeit frei wéhlen und sollten diese Uber den Zeitraum von sechs

Minuten moglichst konstant halten.

Die Normwerte der physiologisch frei gewéhlten Gehgeschwindigkeit betragen bei einer
gesunden Person laut diversen Studien und Untersuchungen zwischen 1,20 und 1,50 m/s. Bei

PmMS hingegen konnen ein verringertes Tempo und erhohte Variabilitatskoeffizienten in der
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jeweils untersuchten Minute konstatiert werden. Die Temporegulation hangt auch von der
Aufgabenstellung ab. Je langer die Teststrecke oder -dauer sind, desto deutlicher kénnen die
Differenzen der Gehgeschwindigkeiten zwischen einer Gruppe mit gehbehinderten Probanden
und einer gesunden Gruppe sein. Dies kann unter anderem auf eine erhdhte motorische
Performance Fatigability hindeuten (Crenshaw et al., 2006) (Comber et al., 2017) (Hausdorff,
2005). Laut Gotz-Neumann soll eine Gehgeschwindigkeit von weniger als 1,00 m/s auf eine
besonders starke Gehbehinderung hinweisen (G6tz-Neumann, 2016). In weiteren Studien
werden durchschnittliche Gehgeschwindigkeiten von PmMS von 1,36 m/s (SD: 0,60 m/s) von
Sacco et al. sowie 1,00 m/s (SD: 0,3 m/s) von Socie et al. beschrieben (Sacco et al., 2011)
(Socie et al., 2013b).

In dieser Untersuchung lagen die PmMS durchschnittlich im unteren Bereich der normalen
Gehgeschwindigkeit. Die Ergebnisse stimmen mit den genannten Werten Uberein. Die

durchschnittliche Gehgeschwindigkeit der GKG lag oberhalb der genannten Normwerte.

Normwerte fiir die untersuchten spatio-temporalen Gangparameter sind laut Kramers-de
Quervain et al. eine Doppelschrittlange von 1,30-1,50m und eine Kadenz von
105 — 130 Schritten pro Minute entsprechend zwischen 1,75 und 2,17 Schritten pro Sekunde
(Kramers-de Quervain et al., 2008). Kalron geht von einer Doppelschrittdauer von 1,21 s aus
(Kalron, 2015). Die gemessenen Werte der Doppelschrittdauer und der Kadenz der GKG lagen
unterhalb der in der Literatur beschriebenen Werte, wohingegen die Resultate der

Doppelschrittlange oberhalb der genannten Werte lagen.

Socie et al. erhalten fir PmMS Ergebnisse der Doppelschrittlange von 1,16 m und einer
Doppelschrittdauer von 1,20 s (Socie et al., 2013b). Kaipust et al. berichten bei PmMS von
einer Doppelschrittlange von 0,94 m (Kaipust et al., 2012). Sacco et al. quittieren Ergebnisse
der Kadenz von 86,40 Schritten pro Minute, umgerechnet 1,41 Schritten pro Sekunde, der
Doppelschrittdauer von 1,60 s und der Doppelschrittlange von 1,06 m (Sacco et al., 2011). Die
Werte unserer Studie lagen somit bei der Doppelschrittdauer und der Kadenz unterhalb und bei

der Doppelschrittlange oberhalb der in der Literatur genannten Werte.

Jeder Proband passt die Gehgeschwindigkeit an die eigene physische und anatomische
Verfassung an. Die personliche Wohlfiihlgeschwindigkeit wird so gewahlt, dass der
Energieverbrauch auf einem minimalen Level gehalten werden kann. Je schneller sich der
Proband bewegt, desto mehr Kraft muss er aufwenden, um die Gehgeschwindigkeit konstant

zu halten. Dabei wird der metabolische Energieumsatz gesteigert, sodass mehr Ressourcen
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verbraucht werden. Bei starker kdrperlicher Beeintrachtigung, wie einer Gehbehinderung oder
Spastik, steigen die Energiekosten zusétzlich an. Bei den PmMS flhren die neuronalen
Lasionen im ZNS zu einer pathologischen Verédnderung der physiologischen Anatomie des
menschlichen Gehirns. Neben Anomalien in der Fortbewegung sowie Einschrankungen in der
propriozeptiven Wahrnehmung und Kontrolle, resultiert daraus auch ein gesteigerter
Energieverbrauch (Buoite Stella et al., 2020) (Leone et al., 2016).

Eine verénderte Ganginitiation und -mechanik haben Auswirkungen auf Balance und
Gleichgewicht, die besonders vom Cerebellum und dem Truncus cerebri gesteuert werden. Bei
PmMS missen diese individuell, verstarkt und bewusst reguliert werden (Hebert & Corboy,
2013). Das Aufrechterhalten der Stabilitdt beim Gehen spielt bei den PmMS eine enorme Rolle
(Comber et al., 2017). Schon nach kurzer Belastung, z.B. nach dem 6MGT, lasst die Methode
der Kompensation und aktiven Steuerung der Bewegung sowie Haltung nach. Kommt es nach
einer gewissen Zeit zu einer Haltungsinstabilitét, fallt es den Patienten auch schwerer, einen
FuR komplett vom Boden zu heben. Haufig zeigte sich wéhrend des 6MGT ein vermehrtes
Bewegen des Oberkdrpers und der Arme sowie ein abgeschwéchtes Heben der Beine (National
Multiple Sclerosis Society, 2014). Dies nimmt im Laufe des Tages zu und ist moglicherweise
ein Zeichen flir motorische Performance Fatigability (Morris et al., 2002). Haltungsinstabilitat,
Probleme mit dem Gleichgewicht und dem veranderten motorischen Antrieb wirken sich auf

die spatio-temporalen Gangparameter aus.

Die erste Hypothese, dass die Gehgeschwindigkeit und spatio-temporalen Gangparameter der

PmMS im Vergleich zur GKG schwécher sind, kann angenommen werden.

5.3 Vergleich der spatio-temporalen Gangparameter zwischen den PmMS und

der GKG
Hypothese 2: Leicht betroffene PmMS zeigen im Vergleich zur GKG eine groRere
Veranderung der spatio-temporalen Gangparameter von der 1. zur 6. Minute des 6MGT im
Sinne einer starker abnehmenden Kadenz und Doppelschrittlinge und einer stérker

zunehmenden Doppelschrittdauer.

Verdnderungen in  der Gangkinematik  konnen  beispielsweise mit  diversen
Kompensationsstrategien zum Erhalt der Balance erklart werden, die aufgrund der motorischen
Performance Fatigability und der verringerten Muskelqualitat bei PmMS eingeschrankt sein

kdnnen (Shema-Shiratzky et al., 2019). Entscheidend fiir die Bewertung des Gangbilds ist nicht
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nur die Momentaufnahme, sondern auch die dynamische Veranderung Uber einen langeren

Zeitraum.

Betrachtet man die spatio-temporalen Gangparameter der Minuten 1 und 6 separat, féllt auf,
dass es zwischen den PmMS und der GKG statistisch signifikante Unterschiede gab. So
unterschieden sich die Kadenzen mit einem mittleren Effekt sowie die Doppelschrittlangen und
Doppelschrittdauern mit einem hohen Effekt. Dies bedeutet allgemein, dass die PmMS deutlich
weniger Schritte mit einer kirzeren Doppelschrittlange machten, jedoch mehr Zeit fiir einen
Schritt bendtigten als die GKG.

Zusétzlich konnen die individuellen Unterschiede der spatio-temporalen Gangparameter der
Minuten 1 und 6 des 6MGT innerhalb einer Untersuchungsgruppe verglichen werden. Bei den
PmMS gab es keinen signifikanten Unterschied der Kadenz zwischen der 1. und 6. Minute. Die
Schrittfrequenzen ahnelten sich. Dieser Effekt war auch bei der GKG zu sehen. Einen
Unterschied mit hohem Effekt konnte man bei der Doppelschrittlange der PmMS zwischen der
1. und 6. Minute erkennen. Dieser Effekt war bei der GKG niedrig. Die Doppelschrittdauer
unterschied sich bei den PmMS zwischen der 1. und 6. Minute des 6MGT mit einem mittleren
Effekt, bei der GKG mit einem kleinen Effekt. Diese statistische Analyse bewies, dass sich die
spatio-temporalen Gangparametern bei PmMS unabhdngig von der zurtickgelegten Strecke und
dem damit verbundenen DWI wahrend eines 6MGT mehr veranderten als bei einer GKG.
Grundsétzlich wirde man jedoch auch davon ausgehen koénnen, dass sich bei der GKG die
spatio-temporalen Gangparameter zwischen den Minuten 1 und 6 nicht signifikant

unterscheiden. Dies war in dieser Studie nicht der Fall.

Die zweite Hypothese, dass leicht betroffene PmMS im Vergleich zur GKG eine groRere
Veranderung der spatio-temporalen Gangparameter von der 1. zur 6. Minute des 6MGT im
Sinne einer starker abnehmenden Kadenz und Doppelschrittlange und einer stérker

zunehmenden Doppelschrittdauer zeigen, kann ebenso angenommen werden.

5.4 Der DWI als MaR fir Veranderungen zuriickgelegter Strecken wahrend des
6MGT

Hypothese 3: Leicht betroffene PmMS kdnnen im Gegensatz zu einer GKG in der letzten

Minute eines 6MGT deutlich weniger Strecke zuriicklegen.

Um die genaue Strecke der Probanden zu analysieren und Ruickschliisse auf eine motorische
Performance Fatigability zu fuhren, wurde der DWI verwendet. Fiir diese Studie eignete sich

der Parameter besonders gut, um die Strecken der 1. und 6. Minute quantitativ zu vergleichen.
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Auch Leone et al. wahlten unter anderem den 6MGT als eine adaquate Methode
Streckenbilanzen zur Analyse einer moglichen motorischen Performance Fatigability zu nutzen
(Leone et al., 2016).

Die Berechnung des DWI und der DWI-Kategorie dient dem besseren Vergleich. Personen der
DWI-Kategorie 2 legen wahrend eines 6MGT in den betrachteten Minuten &hnliche Strecken
zuriick und erfillen damit die vorgegebene Aufgabe der Gehgeschwindigkeitskonstanz. In
dieser Studie wurden mehr Probanden der GKG als PmMS in die DWI-Kategorie 2 eingeordnet.
Die Gesamtstrecke sowie die Strecken in den betrachteten Minuten 1 und 6 der PmMS war

signifikant geringer als bei der GKG.

Die dritte Hypothese, dass leicht betroffene PmMS im Gegensatz zu einer GKG in der letzten

Minute eines 6MGT deutlich weniger Strecke zurlicklegen kénnen, kann angenommen werden.

5.5 Die Quotienten der spatio-temporalen Gangparameter
Hypothese 4: Die prozentualen Verhéltnisse der 6. zur 1. Minute des 6MGT der Kadenz und
der Doppelschrittlange verhalten sich proportional, der Doppelschrittdauer reziprok

proportional zum DWI.

Zur besseren Quantifizierung der Veranderung und Analyse der Gruppenunterschiede wurde
das Verhdltnis der spatio-temporalen Gangparameter der 6. zur 1. Minute als prozentualer
Quotient dargestellt. Die Quotienten der spatio-temporalen Gangparameter unterschieden sich
nicht signifikant zwischen den PmMS und der GKG, obwohl die Unterschiede zwischen den
gemessenen Gangparametern zum einen in den einzelnen Minuten zwischen den
Probandengruppen signifikant verschieden und zum anderen innerhalb der PmMS zwischen der

1. und 6. Minute signifikante Unterschiede zu verzeichnen waren.

PmMS haben Kompensationsstrategien zur Verbesserung der Haltung und Stabilitat wahrend
eines 6MGT. Die Korrelationsanalyse zwischen Streckenverhdltnissen und prozentualen

Verhéltnissen der spatio-temporalen Gangparameter kann diese verdeutlichen.

Insgesamt lieR sich zusammenfassen, dass der DWI und die Quotienten der spatio-temporalen
Gangparameter in einem hohen statistischen Zusammenhang stehen. Bei Personen mit einem
negativen DWI (abnehmende Strecke in der 6. Minute), nahm (fast immer) die Kadenz und die
Doppelschrittlange ab und die Doppelschrittdauer zu. Je negativer der DWI war, desto
deutlicher war dieser Effekt. Die PmMS mit einem negativen DWI verringerten die Schrittzahl

und die L&nge der Doppelschritte und verlédngerten die Dauer der Schritte.
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Die Kadenz und die Doppelschrittdauer hingen umgekehrt proportional zusammen. Steigerten

die Probanden die Schrittfrequenz, verringerten sie die Zeit fir einen Doppelschritt.

Bei der GKG waren die Korrelationskoeffizienten nach Spearman jeweils etwas niedriger.
Somit bestand zwischen den Verénderungen der Gangparameter bei Personen mit einer starker
ausgepragten Gehbehinderung ein hoherer statistischer Zusammenhang als bei gesunden

Probanden.

Die vierte Hypothese, dass die prozentualen Verhaltnisse der 6. zur 1. Minute des 6MGT der
Kadenz und der Doppelschrittlange sich proportional, und die der Doppelschrittdauer reziprok

proportional zum DWI verhalten, kann angenommen werden.

5.6 Veranderungen der spatio-temporalen Gangparameter der PmMS der DWI-

Kategorie 4
Hypothese 5: Die Veranderungen der spatio-temporalen Gangparameter von der 1. zur 6.
Minute des 6MGT unterscheiden sich bei PmMS mit einem besonders hohen negativen DWI

deutlich von denen der anderen PmMS und GKG.

Wird eine Person in die DWI-Kategorie 4 eingestuft, spricht man laut Leone et al. von einer
motorischen Performance Fatigability. Leone et al. ordnen Patienten erst ab einem DWI von
< 15,00 % in die Kategorie 4 ein (Leone et al., 2016). Laut van Geel et al. trifft dies bereits auf
Probanden mit einem DWI < - 10,00 % zu (van Geel etal., 2019). Die vorliegenden Ergebnisse
unserer Studie bekréftigen bei Personen mit einem DWI <- 10,00 % die Annahme von van
Geel et al.. Diese Personen konnten folglich an einer motorischen Performance Fatigability
leiden. Bei der GKG konnte keine Person in die Kategorie 4 eingestuft werden, bei den PmMS
hingegen vier. Einschrankend muss gesagt werde, dass eine StichprobengrélRe von vier
Personen sehr gering ist, sodass im Folgenden nur eine statistische Tendenz aufgezeigt werden

kann.

Legt man den Fokus auf das Erkennen motorischer Performance Fatigability (PmMS der DWI-
Kategorie 4) konnten mithilfe statistischer Verfahren signifikante Unterschiede sowohl
zwischen den spatio-temporalen Gangparametern der GKG sowie PmMS der DWI-Kategorien
1-3 und den PmMS der DWI-Kategorie 4 als auch zwischen den PmMS der DWI-Kategorie 1-
3 und den PmMS der DWI-Kategorie 4 tberprift werden. Dieses statistische Verfahren kdnnte
eine bessere Differenzierung zwischen PmMS mit und ohne motorischer Performance

Fatigability wéhrend eines 6MGT in Abhéngigkeit von dem DWI ermdglichen.
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Zwischen den Quotienten der spatio-temporalen Gangparameter aller Probanden gibt es keinen
statistisch signifikanten Unterschied. Zwischen den Quotienten der spatio-temporalen
Gangparameter der Probanden der DWI-Kategorien 1-3 und den PmMS der DWI-Kategorie 4
lasst sich ein statistisch signifikanter Unterschied mit einem moderaten Effekt berechnen. Ein
statistisch signifikanter Unterschied mit einem hohen Effekt zeigt sich bei den Quotienten der
spatio-temporalen Gangparametern zwischen den PmMS der DWI-Kategorien 1-3 und den
PmMS der DWI-Kategorie 4. Die Ergebnisse der statistischen Analyse unterstreichen, dass

nicht alle PmMS an einer moglichen motorischen Performance Fatigability leiden mussen.

Probanden mit einem DWI von < - 10,00 % zeigten eine deutlichere VVeradnderung der spatio-
temporalen Gangparameter bei Vergleich der 6. zur 1. Minute des 6MGT. Die Spanne zwischen
den Quotienten der Doppelschrittdauer zu den Quotienten der Doppelschrittlange und Kadenz
war deutlich groRer als bei den anderen PmMS. In der 6. Minute verringerten die PmMS im
Vergleich zu den anderen Probanden mit MS deutlich die Doppelschrittlange und die Kadenz,

wohingegen sie die Doppelschrittdauer deutlich verléangerten.

Folglich galt bei den Probanden der Kategorie 4: je langer der Test andauerte, desto
kleinschrittiger wurde der Gang und desto langer benétigten die Patienten, einen Doppelschritt
zu machen. Dies ist ein Indiz fir den Versuch, durch das Bertihren des Bodens mit beiden Fifl3en
uber eine langere Zeitspanne, sowohl die Balance zu halten als auch die Stabilitat zu verbessern.
Hinzu kommt das Bemihen um Sicherheit. Je weniger Schritte die Personen in einer Minute
machen, desto seltener muss der fur sie anstrengende Prozess mit hohen energetischen Kosten
wiederholt werden. Die Vermutung liegt nahe, dass PmMS, die diese Kompensationsstrategien
verwenden, und im Verlauf eines géngigen Testverfahrens intensivieren, an motorischer
Performance Fatigability leiden. Nicht alle PmMS verwenden die gleichen
Kompensationsstrategien. Wichtig fir die Qualitdt der Resultate ist das Entwickeln eines
Bewusstseins fur die differenten Bewaéltigungsmechanismen. Dennoch liel3 sich bei der
Durchfihrung unserer Studie beobachten, dass der Gang der Personen mit der Zeit weniger

flussig, unkontrollierter und unkoordinierter wurde.

Bisher hat sich keine Studie mit dem genauen Zusammenhang zwischen dem DWI und den
Veranderungen der Gangparameter beim Vergleich der 6. zur 1. Minute eines 6MGT und
insbesondere bei genauem Betrachten von PmMS der DWI-Kategorie 4 beschaftigt. Dies
konnte jedoch einen genaueren Einblick in die Gangstabilitat, das Gangbild und demzufolge

auch die motorischen Performance Fatigability verschaffen.
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Die funfte Hypothese, dass sich die Veranderungen der spatio-temporalen Gangparameter von
der 1. zur 6. Minute des 6MGT bei PmMS mit einem besonders hohen negativen DWI deutlich
von denen der anderen PmMS und GKG unterscheiden, kann mit Einschrankung aufgrund der
kleinen untersuchten Stichprobe im Sinne einer Tendenz der Ergebnisse als wahr angenommen

werden.

5.7 Zusammenhang zwischen Trait und State Fatigue

Hypothese 6: Die Verdnderungen der spatio-temporalen Gangparameter (DWI, Kadenz,
Doppelschrittlange, Doppelschrittdauer) bei PmMS korrelieren positiv mit dem Gesamtscore
des FSMC-Fragebogens.

Die Ergebnisse unserer Studie zeigten, dass die ausgewerteten Punktzahlen des FSMC-
Fragebogens im Bereich FSMC mot. und FSMC cog. keine signifikanten statistischen

Verbindungen mit den Quotienten der untersuchten Gangparameter aufwiesen.

Fragebdgen beurteilen das subjektive Empfinden des jeweiligen Patienten. Der Zusammenhang
zwischen der Wahrnehmung der Erschopfbarkeit Giber einen langeren Zeitraum in Kombination
mit Antrieblosigkeit und Energieverlust, entsprechend der Trait Fatigue, und der akute nicht
dauerhaft korperliche Ermidungszustand, entsprechend der State Fatigue, der durch die
korperliche Aufgabe (6MGT) hervorgerufen wird, konnte in dieser Studie nicht statistisch
nachgewiesen werden. (Kohler & Hoffmann, 2017) (Achtnichts, 2017).

Argumente flr eine differente subjektive Einordnung objektiv messbarer VVeranderungen waren
zum Beispiel der fehlende Vergleich mit anderen PmMS oder eine schlechte Einschéatzung der

empfundenen Einschréankungen.

Die sechste Hypothese, dass die Verdnderungen der spatio-temporalen Gangparameter bei
PmMS positiv mit dem Gesamtscore des FSMC-Fragebogens korrelieren, kann statistisch nicht

verifiziert werden und wird abgelehnt.

5.8 Der Einfluss der Multiplen Sklerose auf den Gang
Durch die MS-bedingten Veranderungen im zentralen und peripheren Nervensystem lasst sich
der komplexe Zusammenhang zwischen der motorischen Performance Fatigability und den

verénderten spatio-temporalen Gangparametern besser erkléren.

Die neuronalen Lasionen haben einen Einfluss auf die komplexen motorischen
Steuerungsmechanismen und den generellen motorischen Antrieb. Genauer gesagt ist sowohl

das Zusammenspiel zwischen den Impulsen des ZNS in die Peripherie als auch die
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Sinnesrickmeldung aus der Peripherie und die kortikal vernetzte zentralnervise Struktur
beeintrachtigt. Oftmals reichen die kognitiven Ressourcen nicht aus, um die kortikalen Defizite

im Programmieren und Koordinieren zu kompensieren (Kaipust et al., 2012).

Die supraspinale Muskelfunktion und Haltungskontrolle sowie die periphere Aktivierung von
Motoneuronen kdnnen eingeschréankt sein, weshalb sich das Gangmuster der Patienten in Grél3e
und Dynamik der Gangparameter stark von dem einer gesunden Person unterscheiden kann
(Socie et al., 2013b) (Leone et al., 2016). Eine zentralnervise pyramidalmotorische Schwache
kann als Ursache fur die Veranderung der Gangmechanik und damit auch der peripheren
motorischen Ermudbarkeit betrachtet werden. Kalron spekuliert in seiner Studie dariber, ob

der Gang und die Ermudung gemeinsame neuronale Netzwerke besitzen (Kalron, 2015).

Die veranderte Gangmechanik steht in einem direkten Zusammenhang mit einem gesteigerten
katabolen Mechanismus. Dieser soll auch die motorische Performance Fatigability verstarken.
Folgen sind die Reduktion sowohl des zentralen Antriebs als auch der motorischen
Signalerzeugung. Daraus resultiert eine Zunahme der Muskelermidung. Eingeschrankt ist unter
anderem die Kontraktilitdt der peripheren Muskulatur sowie die efferente und afferente
Signalerzeugung und -weiterleitung (Enoka & Duchateau, 2016). Spricht man in diesem
Zusammenhang von einer motorischen Performance Fatigability, sollte man den Begriff
allerdings von einer peripheren Muskelschwéche abgrenzen. Die beiden Begrifflichkeiten
sollten nicht als Synonym verwendet werden. Fatigability kann die wahrgenommene muskulére
Schwéche verstarken. Umgekehrt ist dies nicht der Fall. AuBerdem kommt muskulére
Schwache auch bei gesunden Menschen nach einer intensiven Trainingseinheit vor. Hinter der
motorischen Performance Fatigability und einer Muskelermudung steckt ein viel komplexerer
Vorgang (Huisinga et al., 2013) (Phan-Ba et al., 2012) (Severijns et al., 2017).

Nach kurzer Zeit, zum Beispiel nach einem 6MGT, ist die zentrale und periphere
neuromuskulédre Kontrolle uiber das Gehen und die Gangfunktion eingeschrénkt. Dies wird auch
als Energy Cost of Walking, also der gesteigerte Energieaufwand durch das Gehen, bezeichnet
und betragt bei PmMS zwei bis drei Mal so viel wie bei gesunden Personen (Buoite Stella et
al., 2020).

Durchgefuhrte Testreihen bestéatigen diese Hypothese. Darunter eine Untersuchung mittels
Magnetresonanztomographen, die elektrophysiologisch basierend die Bewegungsplanung und
-vorbereitung im frontalen Kortex analysiert. Aufgrund der vermehrten neuronalen

Lé&sionsbelastung kommt es zu einer Funktionseinschrankung, die durch den gesteigerten
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Energieverbrauch eventuell kompensiert werden soll (Kalron, 2015). Auch auf muskularer
peripherer Ebene kann laut einer Studie von Buoite Stella et al. von einem erhdhten
Energieumsatz gesprochen werden. Mithilfe von Computertomographie und Positronen-
Emissionstopographie wird eine gesteigerte muskulare Glukoseaufnahme nachgewiesen
(Buoite Stella et al., 2020).

Bei PmMS fiihren die motorischen Einschrankungen, eine differente Ganginitiation, aber auch
die vermehrte Ermudbarkeit zu Veranderungen des Gangbilds. Dies hat Auswirkungen auf die
Stabilitat, die Balance und die Sicherheit des Gangs (Comber et al., 2017) (G6tz-Neumann,
2016).

5.9 Limitationen der durchgefiihrten Studie

In dieser Studie wurden nur die 1. und 6. Minute des 6MGT verglichen. Dahinter stand die
Annahme einer linearen Verdnderung der gemessenen Gangparameter und Zunahme der
Fatigability. Bei weiteren Untersuchungen kann noch intensiver auf die gangkinematischen
Verdanderungen der Gangparameter zwischen jeder einzelnen Minute eingegangen werden.
Ebenso konnen Auswertungen der Stand- und Schwungphasen durchgefihrt werden, um das

Bild der motorischen Performance Fatigability besser zu verstehen.

Fur eine bessere Analyse der Unterschiede zwischen PmMS der DWI-Kategorie 4 und den
anderen Probanden empfiehlt sich eine deutlich groRere Stichprobe mit moglichst vielen PmMS
mit DWI-Werten <- 10,00 %. Durch die geringe StichprobengroRe von vier PmMS der DWI-
Kategorie 4 konnen die Ergebnisse der statistischen Analyse nur eine Tendenz zeigen und

missen eingeschrankt betrachtet werden.

Jeder Proband konnte den 6MGT genau ein einziges Mal ausfiihren. Manche Probanden haben
diesen Test moglicherweise im Laufe der Diagnostik bereits absolviert, andere nicht. Um die
Gleichheit der Probanden herzustellen, konnte der 6MGT als Probe am Tag vor der eigentlichen
Messung durchgefuhrt werden, damit die Probanden eventuell erlernen, die eigene Kraft

einzuschétzen und einzuteilen.

Der Aufbau des Tests bei den PmMS in einem Gebdudestockwerk in Konstanz im Kreis erwies
sich als effizientes Mittel um einen ebenen Untergrund herzustellen. In jeder Minute waren
gleiche Bedingungen sowie fiir jeden Probanden identische umgebungsspezifische
Voraussetzungen geschaffen. Allerdings fand die Untersuchung der GKG in Magdeburg in
einer Turnhalle statt. Auch die Jahreszeiten waren nicht identisch. Die PmMS wurden nur im

Sommer, die GKG jedoch auch im Herbst und Winter gemessen. Die Tageszeit schwankte,
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denn die Messungen der GKG fanden Uberwiegend nachmittags bzw. abends nach einem
Avrbeitstag, die der PmMS vor allem friih morgens statt. Des Weiteren unterschied sich das
leitende Team. Somit hatten beide Gruppen in Bezug auf den Ort, die Temperatur und den

Untergrund leichte Unterschiede.

Zuletzt hatten die Patienten verschiedene Nebendiagnosen, die den Gang unterschiedlich stark
beeintréchtigen konnen, wie beispielsweise eine Tetraparese, eine Spastik oder funktionelle
Schmerzsyndrome. Aufgrund dessen waren die Patienten unterschiedlich gefordert und

angestrengt von der Aufgabe.
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6 Zusammenfassung
Im Rahmen der Dissertation wurde der Zusammenhang zwischen den Veranderungen der
Gangparameter zwischen der 1. und 6. Minute eines 6MGT und der motorischen Performance

Fatigability untersucht.

Trotz der genannten Einschrankungen und Besonderheiten lasst sich zusammenfassend sagen,
dass die Kombination aus der Messung der Gehgeschwindigkeit, Distanz, Kadenz,
Doppelschrittlange und Doppelschrittdauer, der Berechnung quantitativer Unterschiede der
spatio-temporalen Gangparameter sowie dem Vergleich der genannten Parameter einen
mdoglichen Ansatz zur besseren Beurteilung und Bewertung der motorischen Performance
Fatigability darstellt.

Die dynamischen Veranderungen bestatigen die Hypothese der Kompensation von
Verénderungen in Gangstabilitdt und -mechanik bei PmMS. Der DWI bildet eine solide
Grundlage zur Bewertung der Gangveranderungen. PmMS hatten einen geringeren DWI als die
GKG. Ebenso waren die Kadenz und Doppelschrittlange verringert, die Doppelschrittdauer
erhdht. Die spatio-temporalen Gangparameter unterschieden sich zwischen der 1. und 6. Minute
des 6MGT bei den PmMS deutlicher als bei der GKG. Bei Vergleich der Quotienten der spatio-
temporalen Gangparameter zwischen den PmMS der DWI-Kategorie 4 und den anderen
Probanden ergaben sich signifikante Unterschiede. Der Vergleich des DWI mit den Quotienten
der spatio-temporalen Gangparameter lieferte eine signifikante Korrelation mit hohem
statistischen Zusammenhang. Je geringer der DWI, desto Kkleiner waren die Quotienten der

Kadenz und der Doppelschrittlange und desto groRer war der Quotient der Doppelschrittdauer.

Um diese Ergebnisse generalisieren zu koénnen sowie die Validitdt und Reliabilitat zu
uberprufen, sollten weitere Untersuchungen und Messwiederholungen stattfinden, die sich
intensiver mit dem Vergleich jeder einzelnen Minute beschéftigen sowie auf den
Zusammenhang der in dieser Studie analysierten Gangparameter und die Stand- und

Schwungphasen eines Gangzyklus eingehen.
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Minuten-Gehtests

13 Anlagen

Test auf Normalverteilung nach Shapiro-Wilk
Gruppe 1: PmMS (n=21) Gruppe 2: GKG (n = 26)
Statistik  |df Signifikanz|Statistik  |df Signifikanz
DWI [%] 0,978 21 0,888 0944 26 0,171
6MGT: gesamt [m] 0,961 21 0,531 0,951 26 0,247
6MGT: 1.min [m] 0,947 21 0,292 0978 26 0,831
6MGT: 6.min [m] 0,969 21 0,72 0962 26 0426
Quotient der Gehgeschwindigkeit [%] 0,978 21 0,89 0,937 26 0,116
Gehgeschwindigkeit 1.min [m/s] 0,947 21 0,292 0,978 26 0,831
Gehgeschwindigkeit 6.min [m/s] 0,97 21 0,728 0,962 26 0426
Quotient der Kadenz [%] 0,969 21 0,718 0,902 26 0018
Kadenz 1.min [Schritte/s] 0,753 21 <0,001 0944 26 0,168
Kadenz 6 .min [Schritte/s] 0,714 21 <0,001 0,861 26 0,002
Quotient der Doppelschrittlinge [%] 0941 21 0,233 0979 26 0,852
Doppelschrittlange 1.min [m] 0,909 21 0,053 0,956 26 0,321
Doppelschrittlinge 6. min [m] 094 21 0215 0,929 26 0,075
Quotient der Doppelschrittdauer [%] 0,977 21 0,87 0,949 26 0,218
Doppelschrittdauer 1.min [s] 0,896 21 0,029 0946 26 0,185
Doppelschrittdauer 6.min [s] 0916 21 0,073 0931 26 0,083
*n = Anzahl; PmMS= Personen mit Multipler Sklerose; GKG=
Gesunde Kontrollgruppe,; df= Freiheitsgrade; DWI= Distance
Walked Index; 6 MGT= 6-Minuten-Gehtest; min= Minute

Tabelle 13-1 Prifen auf Normalverteilung der spatio-temporalen Gangparameter
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Einfluss von motorischer Performance Fatigability auf das Gangverhalten bei Multipler Sklerose wahrend des 6-
Minuten-Gehtests

Auswertung des Fragebogens FSMC

Kognitive Skala Items 1,4,7, 8,11, 13, 15, 17, 18, 20

Motorische Skala Items 2, 3, 5, 6,9, 10, 12, 14, 16, 19

Auswertung nach: 5-Punkte-Likert Skala Vergabe von 1-5 Punkten; max. 50 Punkte
pro Subskala und 100 Punkte fiir die
Gesamtskala

Tabelle 13-3 Auswertung des FSMC-Fragebogens nach Penner et al., 2005
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