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Transkranieller MRT-gesteuerter fokussierter Ultraschall als therapeutische
Option bei medikamentenrefraktidrem essenziellen Tremor

Transkranieller Magnetresonanz (MR)-gesteuerter hoch fokussierter Ultraschall
(TK-MRgFUS, im Weiteren MRgFUS) ist ein fiir den Bereich der interventionellen Neu-
romodulation neu entwickeltes Verfahren zur Behandlung eines therapierefraktaren
Tremors. Es ermdglicht ohne Er6ffnung des Schadels (inzisionslos) die gezielte und
umschriebene (mittleres Volumen bis ca. 0,4 cm3 [1-3]) thermische Lasionierung im
Bereich des Nucleus ventralis intermedius des Thalamus (VIM). Das Verfahren stellt
fiir Betroffene mit essenziellem Tremor (ET) eine Alternative zu etablierten invasiven
Behandlungsverfahren dar, insbesondere wenn medikamentose Therapieoptionen
erfolglos bleiben oder nicht toleriert werden (bei bis zu 50 % fiir die Erstlinientherapie
des ET [4]). Die Indikation wurde in den USA 2018 auf die Behandlung des tremordo-
minanten Morbus Parkinson (MP) erweitert. In Europa ist laut CE-Zertifizierung ein
breiteres Anwendungsgebiet, das zusatzlich auch die Behandlung therapierefrakta-
rer neuropathischer Schmerzen einschlie3t, zugelassen. Die MRgFUS-Therapie wurde
international bei mehr als 3500 Betroffenen mit ET therapeutisch eingesetzt und bei
ca. 470 Betroffenen im Rahmen von klinischen Studien angewandt.

ET ist eine der hdufigsten Bewegungssto-
rungen. Eine Metaanalyse epidemiologi-
scher Erhebungen ergab eine Pravalenz von
0,4-0,9%, abhdngig von den in die Analy-
se eingeschlossenen Studien [5]. Bei iber
65-Jahrigen betragt die Prévalenz nach die-
ser Ubersicht ca. 4,6 % (95 %-KI: 2,5-8,3).
Nach den Konsensus-Kriterien der Interna-
tional Parkinson and Movement Disorder
Society von 2018 wird die Diagnose eines
ET dann gestellt, wenn ein isolierter, bila-
teraler Halte- und/oder Bewegungstremor
der oberen Extremitdt (iber mindestens
3 Jahre besteht und relevante Differenzial-
diagnosen abgeklart sind [6].

Die Mehrheit der Betroffenen mit eher mil-
dem Verlauf des ET nimmt keine Behand-
lungin Anspruch, aber schwerere Verlaufs-
formen sind mit erheblichen motorischen
Einschrankungen, psychosozialen Belastun-
gen und damit einhergehenden Beeintrdch-
tigungen der Lebensqualitdt verbunden. Ein
mehrstufiges Therapieschema sieht auch
verschiedene Optionen invasiver Verfah-
ren vor [7], wobei die tiefe Hirnstimulation
(THS) sich tiber viele Jahre etabliert hat.
2019 wurden laut Daten des InEK (Institut
fur das Entgeltsystem im Krankenhaus) je-
doch nur 117 THS-Eingriffe bei ET-Betrof-
fenen vorgenommen, davon 10 unilateral.

Die 2016 von der US-amerikanischen Zu-
lassungsbehorde FDA zugelassene Thera-
pie des ET [8] mit fokussiertem Ultraschall
auf Basis der Studie von Elias et al. [9] stellt
eine innovative Alternative zur operativen

Radiofrequenzablation (RF), der stereotak-
tischen Radiotherapie (Gamma Knife Ra-
diosurgical Thalamotomy GKRS) und der
THS dar. MRgFUS wird anders als RF und
THS inzisionslos durchgefiihrt, erlaubt ein
intraprozedurales Monitoring von Wirkung
und Nebenwirkungen und ist im Gegen-
satz zur GKRS frei von Strahlenbelastung.
Die Durchfiihrung erfolgt am wachen Pa-
tienten. Im Gegensatz zur THS ist keine Nar-
kose fiir die Implantation des Schrittma-
chers und der Elektrodenkabel notwendig,
welche insbesondere bei dlteren Patienten
ein zusétzliches Risiko darstellt. Ein Vorteil
bzw. Nachteil ist die relative Stabilitat der
Therapie; so sind post-prozedurale Kon-
trollen seltener erforderlich, andererseits
lassen sich behandlungsimmanente Effek-
te nicht nachtrdglich modulieren [7]. Die
Nebenwirkungen nach MRgFUS sind tber-
wiegend voriibergehend, bessern sich hdu-
fig oder bilden sich vollstdndig zurtick [1,
9,10,12].

Methode des MRgFUS

Das Prinzip der MRgFUS-Therapie beruht auf
einer MRT-gesteuerten Anwendung von fo-
kussiertem Ultraschall zur thermischen
Ablation des Zielgewebes. MRT-gesteu-
ert erfolgt hierbei sowohl die Lokalisation
des Zielgewebes als auch die Temperatur-
Giberwachung und ggf. Anpassung der ap-
plizierten Ultraschallenergie. Die Anwen-
dung erfordert die Fixierung des Kopfes in
einem stereotaktischen Rahmen. Das zen-
trale Element der FUS-Applikation ist ein

Ultraschallwandler, der mit hoher Prézision
die Schallenergie von 1024 Transducernim
Zielgewebe biindelt und auBerhalb des Ziel-
gewebes eine Verteilung der Energie mit ge-
ringstmaglicher Erwarmung erlaubt. In der
helméhnlichen Vorrichtung ist eine Wasser-
kiihlung (15-19°C, entgastes Wasser) fir
die Schadeldecke integriert. Da der zur Ab-
lation notwendigen Temperaturanstieg im
Zielgewebe u. a. von der Schadelknochen-
dichte abhangt, istim Vorfeld der MRgFUS-
Therapie die ,,Skull-Density-Ratio“ mittels
CT zu ermitteln; Werte <0,3-<0,45 werden
als unterer Grenzwert fiir die Einsetzbarkeit
der Methode angegeben [1, 8,9, 11]. Die
Behandlung erfolgt in mehreren Schritten
mit Applikationen des Ultraschalls (Sonikati-
onen) (iber ca. 10-25 Sekunden. Dabei wird
zundchst bei Temperaturen von 40-45°C
die exakte Konformation und Lokalisation
des Temperaturanstiegs im MRT (iberpriift;
dann wird die Temperatur graduell erhoht,
wobei zundchst nur transiente (reversible)
Effekte resultieren, die es ermdglichen, die
therapeutische Wirkung und unerwiinschte
Wirkungen - durch aktive Riickmeldungen
der Betroffenen und Uberpriifung des Tre-
mors — abzuschétzen und ggf. die Positio-
nierung des Zielareals anzupassen. Erst da-
nach erfolgen die therapeutisch dauerhaft
wirksamen Sonikationen schrittweise bis
zu einer maximalen Voxel-Temperatur von
56-60 °C, wobei das MRT-Temperaturmoni-
toring kontinuierlich erfolgt und das indivi-
duelle Behandlungsregime bestimmt [9]. In
derRegel sind zwischen ca. 6 und 20 Sonika-
tionen notwendig, fallabhangig auch mehr.
Die gesamte Dauer der Behandlung betrdgt
ca.3-4 Stunden (on-off-table) [1, 9], wobei
mit zunehmender Erfahrung der Anwender
auch kiirzere Behandlungszeiten (< 3 Stun-
den) realisiert werden kdnnen. Die Behand-
lung mit MRgFUS generiert initial Ldsionen
im Zielgewebe mit einem mittleren Volu-
men von ca. 0,4 cm3 (ohne umgebendes
Odem, das weitgehend reversibel ist) [1-
3]. Diese Lasionen verkleinern sich in den
3 Monaten nach Behandlung deutlich, bzw.
sind mit den heutigen Methoden nur unzu-
reichend darstellbar [3].

Zusammengefasst liegen die wesentlichen
Vorteile der Methode gegeniber den eta-

Sonderpublikation in Nervenheilkunde | © 2021. Thieme. All rights reserved.

Dieses Dokument wurde zum personlichen Gebrauch heruntergeladen. Vervielfaltigung nur mit Zustimmung des Verlages.



> Tab. 1 Ergebnisse zur Wirksamkeit der MRgFUS nach 3 und 12 Monaten (CRST und QUEST) [9, 12].

MRgFUS

Baseline

(Mw +SD)*
CRST (Part A & B) 18,1+4,8
CRST Gesamt-Score 50,1+14
CRST (Part C)** 16,5+4,6
Lebensqualitdt (QUEST) 42,6+18,3

Kontrolle MRgFUS Kontrolle MRgFUS p-Wert

(Sham) Baseline 3 Monate (Sham) 3 Monate 12 Monate (Vergleich nach
(MW £SD) (MW £5SD) (MW £5SD) (MW £5SD) 3 Monaten)
16+4,4 9,6+5,1 15,8+4,9 10,9+4,9 <0,001
44,1+£12,7 29,6+13,8 43,1+13,1 32,4+14,5 nicht berichtet
16,1+4,3 6,2£5,6 15,6+4,6 6,3£6,2 <0,001
42,8+19,5 23,1+£16,9 41,4£19,4 21,7172 <0,001

* Mittelwert +Standardabweichung; ** Part C erfasst die funktionelle Beeintrachtigung von Alltagsaktivitdten; MRgFUS: Transkranieller magnet-
resonanzgesteuerter hoch fokussierter Ultraschall, CRST: Clinical Rating Scale for Tremor, QUEST: Quiality of Life in Essential Tremor Questionnaire

blierten Verfahren der THS, RF und GKRS in
der Kombination des inzisionslosen Vorge-
hens (Vermeidung von Blutungen und In-
fektionen), der millimetergenauen Lasion
der Zielstruktur und (wie bei THS und RF)
dem Testen von Wirkungen und Nebenwir-
kungen am wachen Patienten. Die MRT-ge-
steuerte Kontrolle der thermischen Energie
in der Zielstruktur sowie die deutlich redu-
zierte stationdre Aufenthaltsdauer stellen
weitere Vorteile dar.

Evidenz fiir Wirksamkeit und
Sicherheit des MRgFUS

Wirksamkeit

Zusétzlich zur Studie von Elias et al. [9] und
Nachbeobachtungen der Patienten die-
ser Studie [13, 14] von bis zu 3 Jahren lie-
gen Daten aus zahlreichen offenen Stu-
dien mit Nachbeobachtungen von bis zu
5 Jahren [1] und retrospektive Vergleiche
der MRgFUS-Therapie mit anderen (invasi-
ven) Verfahren vor [15, 16]. Elias et al. [9]
behandelten 76 Patienten mit mittelgradi-
gem oder stark ausgeprdgtem therapiere-
fraktdrem Tremor in einer 3 : 1-Randomi-
sierung entweder mit MRgFUS (n=56) oder
mit einer Scheinprozedur (sham), die alle
Schritte der MRgFUS-Behandlung umfass-
ten, ohne Ultraschallenergie zu applizieren
(Kontrollgruppe, n=20). Die mit MRgFUS
behandelten Patienten erhielten im Mittel
18,5+5,2 Sonikationen, wobei eine maxi-
male Temperaturvon 55,6 °C+ 2,3 °C (Mittel-
wert, Standardabweichung) im Zielgewebe
erreicht wurde. Basierend auf Videoaufnah-
men der Patienten, die durch unabhangi-
ge Auswerter befundet wurden, konnten
deutliche Verbesserungen des primaren
Endpunktes, des Tremor-Scores der Hand

auf der kontralateralen Seite der Behand-
lung anhand von 8 ausgewahlten Parame-
tern der CRST (Clinical Rating Scale for Tre-
mor CRST [17], Part A & B) nach einem und
3 Monaten (doppelblinde Phase) sowie nach
12 Monaten nachgewiesen werden (> Tab. 1,
Abb. 1). Nach einem Monat war der Tre-
mor-Score von 18,1+4,8 auf 8,8 +4,7 ver-
mindert, nach 3 Monaten (definierter Zeit-
punkt fiir die primdre Endpunkt-Analyse)
auf9,6+5,1; (Reduktion um 47% gegeniiber
0,1% (Mittelwerte) in der ,,Sham*“-Kontroll-
gruppe; p<0,001). Die Nachbeobachtungen
der Patienten (iber 2 und 3 Jahre zeigten eine

stabile Reduktion des Tremors [13, 14] mit
Scores von 8,4+5 und 9,5+5,4 (»Tab. 2).
Nach 3 Monaten und Entblindung der Be-
handlungsgruppen war fiir die Patienten
der Kontrollgruppe die Option einer Behand-
lung mit MRgFUS gegeben; die Daten der 19
(von 20) Patienten, von denen diese Mog-
lichkeit wahrgenommen wurde, gehenin die
Ergebnisse der 2- und 3-]Jahres-Nachbeob-
achtungen ein. Eine Responderanalyse der
Patienten mit einer mindestens =50 %igen
Reduktion des Handtremors wéhrend der
offenen Phase der Studie ergab Response-
Ratenvon 61% nach 12 Monaten, 64 % nach
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> Abb. 1a Verdnderungen der Tremor-Scores im Zeitverlauf (Baseline bis 12 Monate (Mo);
Mittelwert und 95 % Konfidenzintervall) basiert auf 8 ausgewdhlten Parametern der Clinical
Rating Scale for Tremor (CRST) (Score von 0-32, ein hoherer Score entspricht ausgeprag-
terer Tremorsymptomatik). b Individuelle prozentuale Reduktion des Tremor-Scores nach

3 Monaten fiir Patienten nach MRgFUS und ,Sham“-Prozedur (*negative Werte entsprechen

einer Verschlechterung des Tremors) [9].
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» Tab.2 Ergebnisse zur Wirksamkeit der MRgFUS nach 6, 12, 24 und 36 Monaten Nachbeobach-
tung (Anderungen von CRST und QUEST gegeniiber Baseline, offene Nachbeobachtung) [14].

Baseline 6 Monate 12 Monate 24 Monate 36 Monate
(n=75) (n=67) (n=70) (n=50) (n=52)
CRST (part A & B)
Median (IQR) 20 (6) 8(7) 7,5 (6.5) 8 (6) 8(8,75)
MW £SD* 20,147 8,6+4,5 8,9+4,8 8,4+5 9,5+54
CRST (partC)**
Median (IQR) 16 (6) 4(6) 4(8) 6(7.3) 6 (7
Mittelwert +SD 16,41£4,6 5,4+4,7 5,6+5,4 6,55 7,5%6,1
Lebensqualitat (QUEST)
Median (IQR) 42 (24) 19 (28) 16 (27) 18 (27) 18(31)
MW £SD 43,1+£18,3 21,6+17,6 20+17,2 22,9+19,6 23,8+£19,6

* Mittelwert + Standardabweichung; ** Part C erfasst die funktionelle Beeintrachtigung
von Alltagsaktivitaten; CRST: Clinical Rating Scale for Tremor, IQR: Interquartilen-Abstand
(interquartile range), QUEST: Quality of Life in Essential Tremor Questionnaire

24 Monaten und 58 % nach 36 Monaten [14].
Eine Sensitivitatsanalyse unter der konserva-
tiven Annahme, dass Patienten ohne 36-Mo-
natsdaten wieder den Ausgangswert des Tre-
mor-Scores erreicht haben, zeigt weiterhin
robuste signifikante Ergebnisse [14].

Diese Ergebnisse werden unterstitzt durch
relevante sekunddre Endpunkte und Post-
hoc-Analysen. Der Gesamtscore der CRST
(maximal 152 Punkte) zeigte eine Vermin-
derungvon 50,1 £ 14 Punkten (Baseline) auf
29,6 +13,8 nach 3 Monaten (p<0,001 vs.

& Thieme

Kontrolle) und auf 32,4+ 14,5 nach 12 Mo-
naten. In allen Domanen des Fragebogens
zur Erfassung der Lebensqualitat (Quali-
ty of Life in Essential Tremor, QUEST) und
des Part C der CRST (Beeintrachtigung von
Alltagsaktivitaten) wurden deutliche und
klinisch relevante Verbesserungen in der
MRgFUS-Gruppe beobachtet, die jeweils
fiir den primaren Vergleich nach 3 Monaten
signifikant gegeniiber der Kontrollgruppe
waren (> Tab. 1). Nach 3 Jahren Nachbe-
obachtung lieRen sich fiir die CRST und die
Lebensqualitdt anhaltende und stabile Ver-
besserungen nachweisen. Diese Ergebnisse
schlieBen auch die Patienten der Kontroll-
gruppe ein, die nachtraglich eine MRgFUS-
Therapie erhielten (» Tab. 2).

Sicherheit

» Tab. 3 fasst unerwiinschte Ereignisse (UEs)
aus der Studie von Elias et al. [9, 12] zusam-
men, die bei 210 % der Patienten auftraten
und der MRgFUS-Behandlung zugeordnet
werden konnten. Es wurde ein schwerwie-
gendes UE, eine andauernde Sensibilitats-
stérung von Daumen und Zeigefinger der
behandelten Hand, berichtet [9, 12]. Bei
2 Patienten konnte die MRgFUS initial nicht

> Tab.3 Ergebnisse zur Sicherheit der MRgFUS [9, 12]. Angegeben sind jeweils die Gesamthéufigkeit der UEs, die Haufigkeit nach 12 Monaten, der
Vergleich zur ,,Sham“-Gruppe wahrend der ersten 3 Monate und die Ergebnisse der Patienten aus der ,Sham*“-Kontrolle, die sich fiir eine MRgFUS
Intervention entschieden haben (MRgFUS ,Sham“-Gruppe™ *).

MRgFUS MRgFUS MRgFUS ,,Sham*-
(n=56) gesamt 12 Monate Gruppe** (n=21)
(n [%]) (n[%]) gesamt (n [%])
Pardsthesien 21 (38) 8 (14) 6 (29)
Geschmacksstérungen 3(5) 2(4) 2(10)
Gangstoérungen (gesamt); 20 (36) 5(9) 8 (38)
davon mit objektivierter Ataxie 11 (20) 2 (4) 3(14)
Dysmetrie 7(12) 2 (4) 3(14)
Gleichgewichtsstorung (Disequilibrium- 5(9) 1(2) 3(14)
Empfinden)
kontralaterale Schwache 2(4 1(2) 3(14)
Dysarthrie 1( = 3(14)
Fatigue 3( — 4(19)
Kopfschmerzen >1 Tag 8(14) - -
UEs durch stereotaktischen Rahmen 17 (30) - 7 (33)
Intraprozedurale UEs
* Hitze- oder Druckgefiihl im Kopf 17 (30) - 7 (33
* Schwindelgefiihl 12 (21) - 4(19)
+ Ubelkeit 11 (20) = 3 (14)

MRgFUS ,,Sham*-
Gruppe**
12 Monate (n [%])

»Sham*“-Kontrolle
(n=20; erste
3 Monate) (n [%])

5 (24) 1(5)
2(10) =
1(5) 1(5)
2(10) =
1(5) =
1(5) =
2(10) =
2(10) 1(5)
= 4(20)
- 7 (35)
_ > (10)

* multiple Nennungen (mehrere UEs beim gleichen Patienten) mdglich; ** schliet 2 Patienten ein, bei denen eine 2. MRgFUS durchgefiihrt wurde,
nachdem bei der 1. Anwendung kein ausreichender Erfolg erreicht wurde. Bei 5 Patienten wurde die Prozedur wegen Schmerzen, Schwindel, Ubelkeit

oder Erbrechen unterbrochen oder beendet.
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erfolgreich durchgefiihrt werden. Diese
Patienten unterzogen sich einer 2., erfolg-
reichen MRgFUS (> Tab. 3). Die angestrebte
Temperaturim Zielgewebe konnte bei 5 Pa-
tienten nicht erreicht werden.

Wahrend der Nachbeobachtung tiber 2 und
3 Jahre ergaben sich keine neuen UEs und
noch bestehende UEs blieben entweder
gleich oder bildeten sich zurtick [13, 14].
Die Arbeit von Krishna et al. [18], die Er-
gebnisse aus mehreren 1-armigen Studien
zur MRgFUS (114 Patienten mit 12 Mona-
ten Nachbeobachtung) zusammenfasst,
bestatigt sowohl die Wirksamkeit in der
Behandlung des ET als auch das Sicher-
heitsprofil der initialen Studie. Als hdufigs-
te UEs werden 53 Félle von Gangstdrungen
(49 mit geringgradiger, 2 jeweils mit mit-
telgradiger oder schwergradiger Auspra-
gung), Dysmetrie, Ataxie oder Schwindel-
geflihl bei 36 Patienten (30 geringgradig,
5 mittelgradig, 1 Fall schwer) und Sensibi-
litdtsstorungen in 56 Féllen (52 geringgra-
dig, 3 mittelgradig, 1 Fall schwer) berich-
tet. Eine 2018 von Mohammed et al. [19]
veroffentlichte Metaanalyse von 9 Studien
(unter Einschluss der Studie von Elias et al.
[9]) und 160 mit MRgFUS behandelten Pa-
tienten ergab eine mit den genannten Er-
gebnissen konsistente Wirksamkeit und
Sicherheit der Methode. Auch eine mono-
zentrische Kohorte [1], in der einige Pa-
tienten bis zu 5 Jahren beobachtet wurden
(44 Patienten initial), zeigt ein vergleichba-
res Spektrum und vergleichbare Haufigkei-
ten von UEs bei ausgepragter Wirkung auf
Tremor-Score (CRST) und Lebensqualitat
(QUEST). Die tber die Prozedur hinaus an-
haltenden UEs traten innerhalb der ersten
7 Tage auf, die meisten waren nach 3 Mo-
naten nicht mehr nachweisbar.

Erfahrungen eines deutschen
Behandlungszentrums

Die ersten Erfahrungen mit der MRgFUS-
Thalamotomie an der Universitatskli-
nik Bonn mit 44 Betroffenen mit ET und
einer Nachbeobachtungszeit von 12 Mo-
naten sind tiberwiegend positiv. Der Tre-
mor war urspriinglich moderat bis schwer
(Score von 22, CRST) in der dominanten
Hand und beeintrachtigte die tdglichen
Aktivitaten und/oder die Lebensqualitat
(Qol) (Score >2 fiir eines der Kriterien in

der ,,Disability Subsection“ der CRST oder
>30% selbst eingeschdtzte Reduktion der
QoL durch den Tremor). Im Durchschnitt
wurde direkt nach der Behandlung eine Tre-
morreduktion von 81,5% (von 18,8 +4,4
auf3,5+2,1, p<0,001) des kontralatera-
len Arms, gemessen anhand einer modi-
fizierten Subskala (CRSTmod) der CRST
(Tremorbeurteilung der behandelten obe-
ren Extremitdt aus Teil A sowie Rating der
motorischen Aufgaben der behandelten
oberen Extremitat aus Teil B), beobach-
tet. Nach 1, 6 und 12 Monaten war noch
eine Reduktion von 70,1 % (Score von
5,6+4,3,p<0,001, n=43),68,3% (Score
von 5,8+4,4,p<0,001,n=39) und 68,4%
(Scorevon 6,3+5,p<0,001, n=36) zu ver-
zeichnen. Auch auf der Summenskala des
QUEST zeigten sich anhaltende Verbesse-
rungen der tremorspezifischen Lebens-
qualitdt von mehrals 50 % [30].

Vergleichende Bewertungen
interventioneller Methoden
zur Behandlung des ET

Ein retrospektiver Vergleich der MRgFUS
mit einseitiger oder beidseitiger THS an-
hand von Patientenakten (iber ein Nach-
beobachtungszeit von 8,6-13,1 Monaten
wurde von Huss et al. [15] durchgefiihrt,
wobei als Wirksamkeitsparameter die Bes-
serung des Tremors und der Lebensquali-
tat (CRST, QUEST) berichtet werden. Ver-
glichen wurden - bei allen bekannten Ein-
schrankungen einer solchen retrospektiven
Analyse und z.T. deutlichen Unterschie-
den der Ausgangswerte - 57 Patienten mit
beidseitiger THS mit 13 Patienten mit ein-
seitiger THS- und 15 mit MRgFUS-Behand-
lung. Die Besserung des Tremors der be-
handelten Hand war mit 74,5-78,9 % ver-
gleichbar, ebenso die iber Part C des CRST
erfasste Beeinflussung der Alltagsaktivita-
ten (83,1-88,4%), die Besserung eines be-
stehenden Intentionstremors (Score 2-4)
auf Werte von 0-1 (80-84,6% der Pa-
tienten) und die Verbesserung der Lesbar-
keit der Handschrift (von unleserlich auf
leserlich; 76,9-87,5 %). Der ipsilaterale
Handtremor wurde nach MRgFUS nicht, ein
axialer Tremor nur geringfligig (anders als
unter unilateraler THS) beeinflusst. Die Ver-
besserung der Lebensqualitat (QUEST, Ver-
dnderung der Summen-Scores um 72 bzw.
68 %) ergab mit Ausnahme der Kommuni-
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kation (bilaterale THS signifikant besser)
keine signifikanten Unterschiede zwischen
bilateraler THS und (unilateraler) MRgFUS.
Die UEs sind vergleichbar mit den zu den
Methoden publizierten Daten, wobei fir
die MRgFUS eine hohere Inzidenz transi-
enter Pardsthesien beschrieben wird als in
der Studie von Elias et al. und der Kohorte
von Sinaietal. [1,9, 12-14].

Ein weiterer retrospektiver monozentri-
scher Vergleich der Methoden unilaterale
THS (19 Patienten), RF (17) und MRgFUS
(23) findet hohe und vergleichbare initia-
le Erfolgsraten der 3 Therapien [16]. Eine
>90 % Besserung des Tremors nach 1 und
12 Monaten fand sich bei 89,5 %/84,2%
der Patienten nach THS, 91,3%/78,3%
nach MRgFUS und 100 %/70,6 % nach RF.
Die niedrigste Komplikationsrate nach
12 Monaten ergab sich fiir die MRgFUS-
Therapie. Weitere Ubersichten zum Ver-
gleich von THS und MRgFUS [20, 21] be-
werten die unterschiedlichen Sicherheits-
profile der Methoden, die z. T. wesentlich
mit dem AusmaR des invasiven Vorgehens
assoziiert sind.

Gesundheitsékonomische
Analysen und Behandlungs-
empfehlungen

In mehreren Landern (Kanada, Schweiz,
England; [22], NHS England Clinical Com-
missioning Policy 2020) wurden gesund-
heitsokonomische Analysen der Kosten-
trager durchgefiihrt, die zu einer Befiirwor-
tung der Aufnahme der MRgFUS-Therapie
in die Leistungskataloge der Krankenversor-
gung gefiihrt haben. Weitere Publikationen
zum Kosten-Nutzen-Verhdltnis aus den USA
[23] und Japan [24] kommen ebenfalls zu
einer positiven Bewertung der Methode. In
einer Ubersichtim Auftrag der International
Parkinson and Movement Disorder Society
Task Force wird die Methode der MRgFUS
als ,wahrscheinlich wirksam* (,,likely effi-
cacious“) bewertet, die gleiche Kategorie
wie sie fir die unilaterale THS und RF an-
gegeben wird [25]. In Deutschland hat der
gemeinsame Bundesausschuss (G-BA) die
transkranielle MRgFUS im Mai 2021 bewer-
tet und den Nutzen fir Patienten, fir die
eine THS nicht infrage kommt, anerkannt
[26]. Fr Patienten, fiir die die Alternative
einer THS besteht, werden voraussichtlich
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weitere Daten, aus Sicht der Autoren am
ehesten im Rahmen einer prospektiven Re-
gisterstudie zur abschlieBenden Bewertung
der Methode erhoben werden.

Evidenz aus anderen
Indikationsbereichen

Die Methode der MRgFUS ist in Europa
grundsatzlich Gber die CE-Zertifizierung
[27] auch fir die Behandlung des tremor-
dominaten M. Parkinson und bei zentra-
len neuropathischen Schmerzen zugelas-
sen. Studien zum MRgFUS zur Behandlung
des einseitig dominanten M. Parkinson zei-
gen einen vergleichbaren Effekt wie in der
Behandlung des ET [28, 29]. Gleichwohl ist
die Datenlage noch deutlich uneinheitlicher
als bei ET.

Zusammenfassung und
Ausblick

Die unilaterale MRgFUS kann als sichere Op-
tion zur Behandlung des ET bei ausbleiben-
dem oder nicht ausreichendem medika-
mentdsen Therapieerfolg angesehen wer-
den und stellt eine Alternative zur THS und
anderen Verfahren wie RF und GKRS, die al-
lerdings in Deutschland kaum mehr zur An-
wendung kommen, dar. Dabei ist bei ver-
gleichbarem Therapieerfolg das Vermeiden
von Sicherheitsrisiken des chirurgischen
Eingriffs (z. B. Infektionen, Blutungen) bei
zumeist tempordr und moderat ausgeprag-
ten unerwiinschte Wirkungen der MRgFUS-
Prozedur hervorzuheben. Fiir viele Betrof-
fene bringt die unilaterale Thalamotomie
einen erheblichen Therapieerfolg und Ge-

AUTOREN

winn an Lebensqualitdt. Wenn jedoch eine
bilaterale Behandlung erforderlich ist, soll-
te die bilaterale THS gewdhlt werden, da die
zeitversetzte bilaterale MRgFUS-Thalamo-
tomie derzeit noch Gegenstand von Studi-
en ist.Die MRgFUS wird in 2 Behandlungs-
zentren in Deutschland angeboten (Univer-
sitdtsklinika Bonn und Kiel) und ist in ca. 80
Zentren weltweit etabliert.
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