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Ambrosino et al; Review ,CRF bei NMD*: ERJ 2009; 34: 444-51




Entwicklung der wissenschaftl. Erkenntnisse
Zur ,respirator. Beeintrachtigung* (respiratory
Impairment) bel ALS

1. NIV - Uberleben und Lebensqualitat:  z.B.
- Aboussouan et al. 1997; - Kleopa et al. 1999
- Farrero et al. 1999; - Bourkle et al. 2006

2. respirator. Funktionswerte / Lungenfunktion -

prognostische Interpretation:  z.B.
- Czaplinski et al. 2006;
- Morgan et al. 2005;

3. Klinische funktionelle Skalierung — Prognostische

Interpretation: z.B.
- ,ALSFRS-R": Kollewe et al. 2008

4. N.phrenicus-Aktionspotential - Monitoring der

respirator. Funktion bzw. Indikator f. Hypoventilati on: z.B.
- Pinto et al. 2009;
- Sathyaprabha et al. 2010.




Erkennbare Trends in der Literatur (1)
belegt durch jeweils mehrere Arbeiten zu den Themengruppen:

N. phrenicus / Zwerchfell-Muskel-Aktionspotential,

Incl. Zwerchfell-Pacing
Pinto S et al. Clinical Neurophysiology 2009;120:941-6

Pinto S et al. Clinical Neurophysiology 2009;120:2082-5
Sathyaprabha TN et al. Acta Neurol Scand 2010
Onders RP et al. Surgical Endoscopy 2009;23:1433-40

Ernahrung, Energieverbrauch, PEG, PRG, Port ...
Park JH et al. Arch Phys Med Rehabil 2009;90:1026-9
Verschueren A et al. Amyotr Lat Sclerosis 2009;10:42-6
Bach JR et al. Am J Phys Med Rehabil 2010;89:1-6
Vaisman N et al. J Neurol Sci 2009;279:26-9




Erkennbare Trends in der Literatur (2)

Sozio-0konomische Aspekte, Kostenanlysen
Schepelman K et al. Journal of Neurology 2010;257:15-23
Lopez-Bastida J et al. Amyotr Lat Sclerosis 2009;10:237-43
Van der Stehen J et al. Amyotr Lat Sclerosis 2009;10:27-34

Todesursachen, v.a. autopisch validiert
Kurian KM et al. J Neurol Neurosurg Psychiatry 2009;80:84-7
Gil J et al. European Journal of Neurology 2008;15:1245-51
Corcia P et al. Amyotr Lat Sclerosis 2008;9:59-62

Multi- und interdisziplinarer Therapieansatz

Kareus SA et al. Amyotr Lat Sclerosis 2008;9:173-6
Mayadev AS et al. Phys Med Rehabil Clin N Am
2008;19:619-31




Erkennbare Trends in der Literatur (3)

palliative Begleitung, Todesumstande, Depression,
Religiositat, Bewaltigungsstrategien (,sense making®,
Joenefit finding“), Krankheitswahrnehmung

(,perception“), Stimmung u. Angste bei Patienten
und bei Pflegenden,

Kihnlein P etal.  Amyotrophic Lateral Sclerosis
2008;9:91-8

Mock S, Boerner K Journal of Health Psychology
2010;15(1):115-21

Miglioretti M et al. Journal of Psychosomatic Research
2008;65(6):603-9

Vignola A et al. European Journal of Neurology

2008;15:1231-6




Relevante Ubersichtsarbeiten:
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Relevante Ubersichtsarbeiten (2)
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Empfehlungen zum respir. Management:

. ,Sel wachsam gegentber Symptomen, die Hypoventilation
signalisieren. Regelmaldige Messungen der Lungenfunktion
... ,dass kein Einzeltest Hypoventilation verlasslich anzeigen
kann.”

. ,Biete NIV als effektive Initial-Therapie bel symptomatischer
chronischer Hypoventilation und zur Verlangerung des
Uberlebens ... an.”

. ,Wenn Langzeit -Uberleben das Ziel ist, biete invasive
Beatmung an, unter vollstandiger Information von Patient und
Familie hinsichtlich Last und Nutzen.”

. »Im Einklang mit den Prinzipien der Patientenautonomie
sollten Arzte das Recht des Patienten respektieren, eine
Behandlung abzulehnen od. zu beenden (incl. Beatmung).*
. . Wenn Beatmung beendet wird, nutze adaquat Opiate und
Anxiolytika , um Dyspnoe und Angst zu lindern.”

Phukan et al., J Neurol 2009: 256: 176-86




Beatmung bel ALS @

Cochrane-Statement:

THE COCHRANE
COLLABORATION®

untersucht wurde die Effektivitat der ,mechanical
ventilation® (Tracheotomie od. NIV) hinsichtlich Uberleben
und Lebensqualitat,

lediglich eine Studie (mit NIV) in die Analyse
eingeschlossen: Bourke 2006 .

Ergebnisse:

« mittl. Uberleben unter NIV besser (p = 0,0062),

« NIV verbessert Uberleben und Lebensqualitét in der
Subgruppe mit normaler od. leicht beeintrachtigter
Bulbarfunktion (nicht bei schwerer bulbarer Dysfkt.).

Radunovic, Annane, Jewitt, Mustfa, Cochrane Database of
Systematic Reviews 2009, Issue 4. Art. No.: CD004427




Indikationskriterien zur NIV bei ALS (1)

Wiss. Organisation Indikationskriterien
Quelle / Bezug

Consensuskonferenz (mehrerere  Symptome (Mudigkeit, Dyspnoe, morgentl.
amerikan. Organisationen), Kopfschmerzen ...)
Chest1999 und

paCO22 45 mmHg

langer anhaltende nachtl. Entsattigun§&8%
kontin. fir mind. 5 Min.

American Acad. of Neurology, respir. Symptome od. FVC < 50%
Miller et al, Neurologyl1999

Europ. ALS/MND Consortium, Symptome einer Atemmuskelschwache
Leigh et al, J Neurol Neurosurgund
Psychiatry2003 Messung einer Atemmuskelerschopfung (z.B. FVC
80%)
und und
Messung nachtlicher Entsattigungen (Oxymetrie)
EFNS task force, oder
Andersen et al, Europ J Messung einer Hyperkapnie in der morgend|. kap. BG
Neurology2005 (pCO2 6,5 kPa = 48,8 mmHQ)




Indikationskriterien zur NIV bei ALS (2)

Wiss. Organisation| Indikationskriterien
Quelle / Bezug

American Academy Orthopnoe

of Neurology, oder

Miller et al, sniff nasal pressure (SNP) <40 cm H20
Neurology2009 oder

max. inspiratory pressure (MIP = Pimax) < 60 cm &I6?3
(Norm: > 7-8 kP¢g; Criée, Pneumologi 2003; 57: 9+-100

oder

nachtliche Entsattigungen (Oxymetrie < 90%)

oder

FVC < 50%

Review, Hinweise auf nachtliche Hypoventilation
Ambrosino et al,
ERJ2009




Lungenfunktionstests zum Anzeigen einer
respiratorischen Insuffizienz bei ALS (1)

« FVC: haufig angewendet, signif. Pradiktor fir Uberleben
(Czaplinski et al, J Neurol Neurosurg Psychiatry 2006; 77: 390-392);

Max. Inspirationsdruck Pimax = ,MIP*: <60 cm H20
(= 5,9 kPa); (Norm: > 7-8 kPa; Criée, Pneumologie 2003; 57:-100

Nachtliche Entsattigungen: < 90% langer als 1 Min.,
sensitiver Indikator fur nachtl. Hypoventilationen, (Jackson et

al, J Neurol Sci 2001; 191: 75-78), korrelieren mit Uberleben
(Velasco et al, Rev Neurol 2002; 158: 575-578);

evidence-based review, report of the quality standarts subcommittee of the
American Academy of Neurology, Miller et al, Neurology 2009; 73: 1218-26




Lungenfunktionstests zum Anzeigen einer
respiratorischen Insuffizienz bei ALS (2)

e sniff nasal pressure (SNP): <40 cm H20 (= 3,9 kPa),
korreliert mit nachtlicher Hypoxamie, zeigt grof3ere pradiktive
Kraft als FVC od. MIP;

Bicarbonat: korreliert mit respir. Symptomen u. ist Pradiktor
far Tod innerhalb von 5 Mo.;

Max. Hustenstol3 (,peak cough expiratory flow PCEF"):

weit verbreitet zur Messung der Husteneffektivitat,

> 337 |/min prognostischer Grenzwert,

< 270 I/min: mechan. In-Exsufflator ,,cough assist* empfohlen

evidence-based review, report of the quality standarts subcommittee of the
American Academy of Neurology, Miller et al, Neurology 2009; 73: 1218-26




Lungenfunktionstests zum Anzeigen einer

respiratorischen Insuffizienz bei ALS (3)
Schlussfolgerungen:

 nachtl. Oxymetrie u. MIP sind vielleicht effektiver, um
eine respir. Insuffizienz frih anzeigen, als FVC (in
aufrechter Position);

FVC (in Ruckenlage) ist vielleicht effektiver (als FVC in
aufrechter Position), um eine diaphragmale Erschdpfung
anzeigen u. korreliert besser mit Symptomen nachtlicher
Hypoventilation;

SNP ist vielleicht effektiv, um Hyperkapnie u. nachtliche
Hypoxamie anzuzeigen.

evidence-based review, report of the quality standarts subcommittee of the
American Academy of Neurology, Miller et al, Neurology 2009; 73: 1218-26




Lungenfunktionstests zum Anzeigen einer
respiratorischen Insuffizienz bei ALS (4)

Empfehlungen:

 nachtl. Oxymetrie In Betracht ziehen zur Detektion von
Hypoventilationen (ungeachtet der FVC);

FVC (in Ruckenlage) und MIP nutzlich im
routinemaligen ,respiratorischen Monitoring®, (in
Erganzung zur FVC in aufrechter Position),

SNP in Betracht ziehen zur Detektion von Hyperkapnie u.
nachtl. Hypoxamie.

evidence-based review, report of the quality standarts subcommittee of the
American Academy of Neurology, Miller et al, Neurology 2009; 73: 1218-26




Anwendung von NIV bzw. Beatmung bei ALS (1)

in Relation zum Uberleben:

Schlussfolgerung:
« NIV ist wohl effektiv, das Uberleben zu
verlangern u. den Abfall von FVC zu verzogern;

Empfehlung:

NIV sollte in Betracht kommen zur Behandlung
bel respir. Insuffizienz.

evidence-based review, report of the quality standarts subcommittee of the
American Academy of Neurology, Miller et al, Neurology 2009; 73: 1218-26




Anwendung von NIV bzw. Beatmung bei ALS (2)
In Relation zur Lebensqualitat:

Schlussfolgerungen:

NIV ist wohl effektiv zur Verbesserung der Lebensqualitat
(QOL) bel respir. Insuffizienz;
Invasive Beatmung Uber Tracheotomie (TIV) kann wohl
Lebensqualitat bewahren, aber auf Kosten einer grof3eren

Belastung der ,pflegenden Umgebung®;

Empfehlungen:

NIV kann in Betracht kommen, zur Verbesserung der QOL
bel Pat. mit respir. Insuffizienz;

 TIV kann in Betracht kommen, um QOL zu erhalten, wenn
,Langzeit-Beatmungsunterstitzung* gewunscht ist.

evidence-based review, report of the quality standarts subcommittee of the
American Academy of Neurology, Miller et al, Neurology 2009; 73: 1218-26




Anwendung von NIV bzw. Beatmung bei ALS (3)
In Relation zur Akzeptanz:

Schlussfolgerungen:

o fraher Beginn mit NIV kann Compliance
ernohen;

 Dbulbare Beteiligung u. Dysfunktion schrankt
wohl die Compliance mit NIV ein.

Empfehlung:

NIV kann in Betracht kommen bel frihesten
Zeichen nachtlicher Hypoventilation od. respir.
Insuffizienz, (um NIV-Compliance zu erhohen).

evidence-based review, report of the quality standarts subcommittee of the
American Academy of Neurology, Miller et al, Neurology 2009; 73: 1218-26




Anwendung von Interventionen zur Sekretmobilisation

Schlussfolgerungen:

« mechan. Insufflation / Exsufflation (MIE) ist wohl effektiv
zur Sekretreinigung der oberen Atemwege bei Pat. mit
reduziertem Hustenstol3, wenngleich ein klinisch
bedeutsamer Vorteil nicht bekannt ist;

(MIE empfohlen bei PCEF < 270 I/min).

(P.S.: PCEF > 160 I/min erforderlich zur Clearance der Atemwege)

,2Hochfrequenz-Brustwand-Oszillation® (HFCWO) ist nicht
erwiesen ...

Empfehlung:

 MIE kann in Betracht kommen zur Sekretreinigung bei
Pat. mit reduziertem Hustenstol3, insbesondere wahrend
eines akuten Infekts der Atemwege.

evidence-based review, report of the quality standarts subcommittee of the
American Academy of Neurology, Miller et al, Neurology 2009; 73: 1218-26




Empfehlungen zum ,respirator. Management” bei ALS

evidence-based review, report of the quality standarts subcommittee of the
American Academy of Neurology, Miller et al, Neurology 2009; 73: 1218-26




Beatmung bel nheuromuskularen
Erkrankungen Erwachsener

bel Hinweisen auf nachtliche Hypoventilation



Analyse von Originalarbeiten:



Fruhzeitiger NIV-Beginn

,Early treatment with noninvasive positive pressure
ventilation prolongs survival in ALS-patients with
nocturnal respiratory insufficience”

Carratu P et al. Orphanet Journal of Rare Diseases 2009;4:10-17



Gruppe 1

Gruppe 2

Gruppe 3



Kostenanalyse

“Socioeconomic burden of amyotrophic lateral scleros IS,
myasthenia gravis and facioscapulohumeral muscular

dystrophy*
Schepelmann K et al. Journal of Neurology 2010;257:15-23






Kostenanalyse
Schepelmann K et al. Journal of Neurology 2010;257:15-23



Kostenanalyse

,S0cial economic costs and health-related quality of life
In patients with ALS in Spain®

Lopez-Bastida Jetal. @ Amyotr Lat Sclerosis 2009;10:237-43



Beendigung der Beatmung

,Elective termination of respiratory therapy in ALS"
Meyer T et al. Nervenarzt 2008;79:684-90



Beendigung der Beatmung
Meyer T et al. Nervenarzt 2008;79:684-90



Beendigung der Beatmung
Meyer T et al. Nervenarzt 2008;79:684-90



Funktionelles Rating —

Pradiktor fiir Uberleben

“ALSFRS-R score and its ratio: A useful predictor fo r
ALS-progression”

Kollewe K et al. J of the Neurological Sciences 2008;275:69-73

p < 0,001



Funktionelles Rating —
Pradiktor fir Uberleben

Kollewe K et al. J of the Neurological Sciences 2008;275:69-73



Funktionelles Rating —
Pradiktor fur Uberleben

Kollewe K et al. J of the Neurological Sciences 2008;275:69-73



Funktionelles Rating —
Pradiktor fur Uberleben

Kollewe K et al. J of the Neurological Sciences 2008;275:69-73



10-Jahres-Analyse

,2outcome and attitudes toward home tracheostomy
ventilation of consecutive patients: A 10-year-expe rience"

Marchese S et al. Respiratory Medicine 2008;102:430-6



10-Jahres-Analyse

Marchese S et al. Respiratory Medicine 2008;102:430-6



10-Jahres-Analyse

Marchese S et al. Respiratory Medicine 2008;102:430-6



N.-phrenicus-Simulation

“Pulmonary function tests and diaphragmatic compound
muscle action potential in patients with sporadic
amyotrophic lateral sclerosis*

Sathyaprabha et al., Acta Neurologica Scandinavica 2010, Jan. 12,






N.-phrenicus-Stimulation

“Changes of the phrenic nerve motor response in amyotrophic
lateral sclerosis: Longitudinal study*

Pinto S et al. Clinical Neurophysiology 2009;120:2082-5



N.-phrenicus-Simulation
Pinto S et al. Clinical Neurophysiology 2009;120:2082-5






N.-phrenicus-Simulation

Pinto S et al. Clinical Neurophysiology 2009;120:2082-5



