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Komplementare und alternative
Therapien der multiplen Sklerose

Stefan Schwarz, Hans Leweling, Bernd-Udo Sagstetter, Mannheim,
und Hans-Michael Meinck, Heidelberg

Die meisten Patienten mit multipler
Sklerose (MS) verwenden zumin-
dest zeitweise komplementare und
alternative Therapien (KAT). Uber
mogliche positive wie auch uner-
wiinschte Wirkungen der meisten
KAT liegen keine aussagekraftigen
Untersuchungen vor. Ein Teil der KAT
beruht auf nachvollziehbaren patho-
physiologischen Grundlagen und po-

sitiven Ergebnissen kleinerer Studien.

Bei der Mehrzahl der KAT ist die
Wirkung hypothetisch oder auf Er-
fahrungsberichte gestiitzt. Mogliche
Effekte auf die Lebensqualitat sind
unzureichend untersucht. Von eini-
gen KAT muss wegen potenzieller
Risiken abgeraten werden. Die Kos-
ten der KAT sind teilweise erheblich
und miissen unter Beriicksichtigung
des fehlenden Wirkungsnachweises
kritisch beurteilt werden.
Grundlagen und wissenschaftliche
Datenlage haufig verwendeter KAT
werden diskutiert. Die Datenlage
ist fir ungesattigte Fettsauren,
Vitamin D und Calcium sowie fiir
Cannabinoide am giinstigsten; aller-
dings steht auch fiir diese Therapien
der Wirkungsnachweis aus. Aussa-
gekraftige Therapiestudien werden
zum Wirkungsnachweis der KAT
gefordert.

Schliisselwérter: Multiple Sklerose,
alternative Therapien, Erndhrung,
Vitamin D, Calcium, hyperbare Oxy-
genierung, Cannabis
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In den letzten 20 Jahren hat sich die
Therapie der multiplen Sklerose (MS)
entscheidend verbessert. Bis dahin gab
es keine gut validierten kausalen Be-
handlungsmoglichkeiten. Heute stehen
mehrere wirksame Therapien zur Verfii-
gung. Der akute Schub wird mit hoch
dosierten Glucocorticoiden behandelt
[40]. Immunmodulatorische Medika-
mente (Beta-Interferone, Glatiramer-
acetat, Natalizumab und Mitoxantron)
reduzieren bei schubférmigem Ver-
lauf die Frequenz der Schiibe um rund
30% und verringern das Fortschreiten
der Erkrankung [22]. Zurzeit sind zahl-
reiche vielversprechende Medikamente
in der klinischen Erprobung, so dass
fiir die niachsten Jahre eine Erweiterung
des Therapieangebots erwartet werden
kann.

Allerdings hat die konventionelle The-
rapie Grenzen. Eine Heilung kann nicht
erwartet werden. Die Therapieeffekte
sind zwar deutlich messbar, jedoch ins-
gesamt méBig [41]. Oft schreitet die
Krankheit trotz aller Mafinahmen fort.
Zahlreiche Symptome wie Lihmung,
Inkontinenz, Tremor, kognitive Sto-
rungen oder Ataxie sind oft therapie-
resistent [112]. Bei manchen Patienten,
insbesondere solchen mit chronisch pro-
gredientem Krankheitsverlauf, sind kon-
ventionelle Therapien oft wirkungslos.
Aus diesen Griinden ist es gut verstind-
lich, wenn Patienten mit multipler Skle-
rose komplementédre und alternative
Therapien (KAT) einsetzen.

KAT werden in den westlichen Industrie-
nationen immer beliebter. In Deutsch-
land verwenden ungefdhr 60% der
Bevolkerung KAT, fiir die pro Jahr rund
9 Mrd. Euro ausgegeben werden [118].
Aus wissenschaftlicher Sicht muss ge-
fordert werden, die Versprechungen
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der Anbieter durch geeignete Studien
zu belegen. Nur in Einzelfillen (z.B.
Cannabinoide) wird dies getan. Bei der
Mehrzahl der KAT sind keine Ansit-
ze erkennbar, klinische Studien durch-
zufithren. Ursachen sind einerseits die
mangelnde Motivation der Anbieter, die
héufig auch ohne wissenschaftlichen
Wirkungsnachweis guten Profit machen,
zum anderen aber auch fehlende Mittel,
da offentliche Institutionen die erheb-
lichen Gelder fiir eine klinische Stu-
die nicht zur Verfiigung stellen und die
pharmazeutische Industrie an den meis-
ten Verfahren und Substanzen, die nur
selten patentierbar sind, kein Interesse
hat. Einige Untersuchungen deuten da-
rauf hin, dass — dhnlich wie bei Tumor-
erkrankungen — KAT sich weniger auf
objektiv messbare Befunde der MS aus-
wirken als auf die Selbstwahrnehmung,
das psychische Wohlbefinden und die
Lebensqualitédt [60]. Auch diese Wirk-
samkeitshypothesen miissen mit geeig-
neten Zielkriterien gepriift werden.

DefinitionsgemdB3 werden KAT von
der wissenschaftlichen Medizin nicht
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Tab. 1. Auswahl unkonventioneller Thera-
pien bei MS

Ernahrung/Diat

Ungesattigte Fettsauren (Fischol,
Omega-3-Fettsauren)

Evers-Diat

Fratzer-Diat

Glutenfreie Diat

Nachtkerzenal

Zuckerfreie Diat

Macdougal-Diat

Swank-Diat

Vitamine/Mineralien/Antioxidanzien

Selen

Zink

Vitamine A, B,, C, D, E
Pycnogenol u. a. Flavonoide
Coenzym Q

Calcium-EAP nach Dr. Nieper

Enzyme

Wobenzym®, Wobe-Mucos®

Verschiedenes

Schlangentoxin (Kobratoxin)

Bienengift

Entfernung von Amalgamfiillungen

Hyperbare Oxygenierung

Hippotherapie

Frischzelltherapie

Metabolische Therapie nach Dr. Kluge
(Neuroperm®)

SoWi (Sonja Wierk)-Therapie

Phytotherapie

Aromatherapie
Cannabis
Diverse Pflanzen

Andere Medizinsysteme

Ayurveda

Traditionelle chinesische Medizin

Qigong, Tai-Chi, Reiki, Shiatsu u. a.
ostasiatische Heilmethoden

Homdopathie

Anthroposophische Medizin

Bachbliiten

Physikalische MaBnahmen, Reflex-
therapien

Krankengymnastik nach Vojta und Bobath
Massage

Feldenkraistherapie

Kraniosakraltherapie

Biofeedback

Akupunktur

Yoga

Religiés motivierte und parapsycholo-
gische Verfahren

Gebet

Geistheilung

Erdstrahlenfreier Schlafplatz
Hypnose/Meditation

empfohlen. Unabhingig von der eige-
nen Einstellung zu alternativen Heilver-
fahren ist es fiir die Beratung von Pa-
tienten mit multipler Sklerose jedoch
von Bedeutung, einen Uberblick iiber
die zahlreichen KAT zu haben, da ei-
nige Therapien durchaus pharmakolo-
gische Wirkungen sowie unerwiinschte
Wirkungen aufweisen und mit der kon-
ventionellen Therapie interagieren kon-
nen. Es ist hier nicht moglich, auf alle
KAT einzugehen, die von Patienten mit
multipler Sklerose verwendet werden
(Tab. 1). Ziel dieser Arbeit ist es, eine
Ubersicht iiber die Thematik zu geben
und Therapien vorzustellen, die héufig
verwendet werden oder liber die wissen-
schaftliche Daten verfiigbar sind.

Was sind ,komplementare
und alternative Therapien”?

Eine allgemein akzeptierte Definition
von KAT existiert nicht. Als alternativ
wird eine Therapie bezeichnet, die als
Ersatz zu konventionellen Verfahren
gedacht ist. Dagegen versteht sich eine
komplementére Therapie nicht im Wi-
derspruch, sondern als Ergdnzung zur
konventionellen Medizin. Die Gren-
zen zwischen KAT und schulmedizi-
nischer Therapie sind nicht immer leicht
zu ziehen [150]. Der wissenschaftliche
Wirkungsnachweis ist kein stringentes
Unterscheidungsmerkmal, da keines-
wegs alle schulmedizinischen Thera-
pien wissenschaftlich gut belegt sind.
Dies trifft vor allem fiir die symptoma-
tische konventionelle Therapie der MS
zu, die oft nicht durch heutigen Krite-
rien geniigende wissenschaftliche Un-
tersuchungen validiert ist [4]. So sind
beispielsweise Effekte der physika-
lischen Therapie, obwohl sie allgemein
empfohlen wird, bei MS kaum unter-
sucht.

Wir benutzen die pragmatische Defi-
nition der CAM-Konsensus-Konferenz
von 1995: “Complementary and alter-
native medicine (CAM) is a broad do-
main of healing resources ... other than
those intrinsic to the politically domi-
nant health system of a particular so-
ciety or culture in a given historical pe-
riod ... Boundaries within the CAM
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domain and that of the dominant system
are not always sharp or fixed” [3]. Ob
eine Therapie unkonventionell ist, wird
nach dieser Begriffsbestimmung nicht
objektiv, sondern von der Konvention
des jeweils vorherrschenden Gesund-
heitssystems festgelegt.

Als reprisentativ fiir die gegenwértige
Definition der konventionellen Therapie
gelten die Empfehlungen der Multiple-
Sklerose-Therapie-Konsensus-Gruppe
(MSTKG) zur symptomatischen und
immunologischen Behandlung der MS
[58, 102].

Haufigkeit und Bedeutung bei
Patienten mit MS

KAT werden in den westlichen Industrie-
nationen zunehmend eingesetzt. 1997
gaben in den USA 42 % von 2055 be-
fragten Personen der Allgemeinbevol-
kerung an, im letzten Jahr zumindest
einmal KAT angewendet zu haben [38].
Die grofite Erhebung bei MS-Patienten
stammt aus einem US-amerikanischen
Register mit 20778 MS-Patienten [78].
Insgesamt wurden 54 % der Patienten
mit einer unkonventionellen Therapie
behandelt, am hiufigsten von Chiro-
praktikern, Masseuren oder Ernéhrungs-
therapeuten. Obwohl Haufigkeit und
Stellenwert von KAT stark von regio-
nalen und kulturellen Gegebenheiten
abhéngen (so werden in den USA im
Vergleich zu Europa hiufiger Gebete
eingesetzt [86]), stimmen Daten aus Er-
hebungen von verschiedenen Landern
darin iiberein, dass mehr als die Hélfte
aller Patienten mit MS im Laufe ihrer
Erkrankung KAT anwenden [8, 86, 106,
143]. In der groften europdischen Be-
fragung zu diesem Thema bei 1573 MS-
Patienten in Baden-Wiirttemberg betrug
die Rate der Verwendung von KAT 70 %
[108].

Die meisten Untersuchungen stimmen
iiberein, dass ein Hauptmotiv der Pa-
tienten ist, nichts unversucht zu lassen
und keine Chance zu verpassen [98,
108, 143]. Ein wichtiges Motiv ist auch,
im Sinne einer Coping-Strategie mit-
hilfe von KAT Eigeninitiative und Kon-
trolle iiber die Erkrankung zu erlangen
[9, 143]. Generelles Misstrauen gegen-
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iiber der konventionellen Medizin spielt
dagegen eine untergeordnete Rolle. Die
meisten Patienten, die KAT verwenden,
fithren die Therapie in Eigenregie durch
oder erhalten sie von praktischen Arzten
oder anderen Therapeuten, jedoch nur
selten von Neurologen. Die behandeln-
den Neurologen erhalten hiufig keine
Kenntnis von der Anwendung von KAT
[94, 98, 143]. Die Patienten geben hier-
fiir unterschiedliche Griinde an [98]:
Viele Patienten setzen eine negative
Grundeinstellung oder Unkenntnis des
Schulmediziners gegeniiber unkonven-
tionellen Verfahren voraus und vermei-
den deshalb ein Gespréch iiber dieses
Thema. Andere Patienten gaben an, dass
sie beim Neurologen nicht geniigend
Redezeit hatten, um das Thema anspre-
chen zu konnen. So berichteten in un-
serer eigenen Befragung 52 % der Pa-
tienten, dass das Aufklédrungsgesprich
iiber die Erkrankung insgesamt weniger
als 15 Minuten betragen habe [108].
Die grofle Mehrheit der Patienten be-
richtet einen positiven Therapieeffekt
der KAT [8, 86, 94, 98, 114, 132, 143].
Bei einer Erkrankung mit einem indivi-
duell so variablen Spontanverlauf wie
der MS haben positive Erfahrungsbe-
richte unabhingig vom wissenschaft-
lichen Evidenzgrad der Methode aber
nur eine dullerst eingeschriankte Aus-
sagekraft, zudem Plazebo-kontrollierte
Studien regelmafig auch bei anschei-
nend rein ,,organischen® Symptomen
wie Spastik oder Gehfédhigkeit einen er-
heblichen Plazebo-Effekt zeigen. Dies
trifft in besonderem MaB fiir das Ziel-
kriterium Schmerz zu, bei dem Plazebo-
Effekte besonders ausgeprégt sind. Die
positive Erwartung der Patienten spielt
hierbei eine wesentliche Rolle, wie an-
hand von Studien zur Wirkung von Aku-
punktur bei Riickenschmerzen, die ganz
oder zumindest weitgehend auf Plaze-
bo-Effekten beruht, liberzeugend de-
monstriert werden konnte [75].
Nebenwirkungen von KAT werden
selten berichtet [94, 143]. Dies steht
im Gegensatz zu den konventionellen
immunmodulatorischen Therapien, die
eine hohe Rate unerwiinschter Wir-
kungen aufweisen, die zudem oft als
schwerwiegend empfunden werden
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[108, 139]. Dagegen sind die Therapie-
effekte der konventionellen Medizin
subjektiv oft nicht erlebbar: Der Patient
nimmt wahr, dass die Krankheit trotz
Therapie fortschreitet, wiahrend die in
Studien belegte und im Vergleich zum
Spontanverlauf deutliche Verminderung
der Krankheitsaktivitét nicht erlebt wird
und im Einzelfall ja auch ausbleiben
kann [27]. So ist es nicht verwunder-
lich, dass die subjektive Lebensqualitit
unter einer Interferon-Therapie abneh-
men kann, obwohl der Nutzen objektiv
unumstritten ist [115].

Die hdufig mangelhafte Aufklidrung
der behandelnden Arzte in Verbindung
mit nicht unmittelbar wahrnehmbaren
positiven Effekten der konventionellen
Therapie bildet somit die Basis fiir die
Haufigkeit der Verwendung alternativer
Verfahren.

Von welchen Therapien muss
abgeraten werden?

Definitionsgemaf} konnen KAT aus wis-
senschaftlicher Sicht nicht empfohlen
werden. Nach aller Erfahrung ist es aller-
dings weder erfolgversprechend noch
hilfreich, einem Patienten, der von der
Wirkung einer KAT {iberzeugt ist, aktiv
abzuraten, solange die wissenschaftlich
indizierte Therapie dadurch nicht beein-
trachtigt wird. Angesichts des belegten
Nutzens der zugelassenen Immunthera-
pien ist es aber nicht vertretbar, einem
Patienten KAT anstelle von konventio-
neller Therapie zu empfehlen, solange
die wissenschaftlich fundierten Thera-
piemdglichkeiten noch nicht ausge-
schopft sind.

Daten zur Sicherheit der KAT sind kaum
verfligbar. Von Patienten und Anbietern
werden KAT {iblicherweise als harmlos
angesehen. Dieses Vorurteil kann nicht
mehr aufrechterhalten werden, nachdem
sich Berichte iiber Nebenwirkungen
von Phytotherapeutika héuften [39] und
grofBe Studien gezeigt haben, dass selbst
von generell als ungeféhrlich betrach-
teten Vitaminen, Multivitaminprapa-
raten oder Mineralien bei langfristiger
Anwendung als Nahrungsergénzungs-
mittel negative Effekte zu erwarten sind
[5, 17, 123]. Bei MS gibt es in der Tat
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nur vereinzelt Fallberichte iiber rele-
vante Nebenwirkungen von KAT [43].
Abschitzungen iiber die Dunkelziffer
nicht erkannter oder berichteter Ne-
benwirkungen von KAT sind uns nicht
bekannt. Es kann angenommen wer-
den, dass die Anbieter von KAT uner-
wiinschte Nebenwirkungen meist nicht
publizieren. Bei einer Erkrankung mit
einer so hohen inter- und intraindivi-
duellen Variabilitdt des Krankheitsver-
laufs wie der MS sind im Einzel-
fall unerwiinschte Wirkungen auf den
Krankheitsverlauf schwer nachweisbar,
was selbstverstindlich auch fiir die po-
sitive Wirkung gilt. Aus diesem Grund
sind gerade bei MS positive Erfahrungs-
berichte einzelner Patienten mit grofBter
Vorsicht zu interpretieren, zudem auch
bei dieser Erkrankung massive Plazebo-
Effekte bekannt sind [147].

Manche Autoren versuchten, KAT nach
ihrer Wirkung zu kategorisieren, bei-
spielsweise in ,,potenziell giinstig*,
,nicht schadlich® und ,,geféhrlich und
unwirksam® [142]. Diese Einteilungen
beruhen weitgehend auf subjektiver
Einschiatzung. Ebenso wenig wie der
Nutzen einzelner KAT bewiesen ist,
ist ihre Unwirksamkeit oder Geféhr-
lichkeit gesichert. Uber fast alle Phyto-
therapeutika, physiotherapeutische, ho-
moopathische und anthroposophischen
Therapieansitze, Didten und Nahrungs-
erginzungsmittel — also den GroBteil der
KAT - sind nur sparliche oder gar keine
wissenschaftlichen Daten verfiigbar.
Viele KAT sind teuer. So kostet — ein
Beispiel unter vielen — der von der Fir-
ma Seviton fiir MS-Patienten vorge-
schlagene Jahresbedarf an diversen Nah-
rungserganzungsmitteln 1795,52 Euro
— deutlich mehr als ein durchschnitt-
liches Monatseinkommen [2]. Der hohe
Preis hélt viele Patienten nicht ab, auf-
grund unbewiesener Versprechungen
diese und noch weit hdhere Summen
auszugeben, was in Einzelfillen bis zum
finanziellen Ruin der finanziell oft nicht
gut gestellten chronisch Kranken fithren
kann. Neben dem ernsthaften Wunsch
vieler Anbieter von KAT, den Patienten
eine zusétzliche Behandlung anzubie-
ten, sind leider Geschéftemacherei und
Profitgier gelegentlich unverkennbare
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Motive — unter Ausnutzung der Ver-
zweiflung schwer kranker Menschen,
die bereit sind, jeden Strohhalm zu er-
greifen. Gemessen an den niedrigen
Herstellungskosten vieler Substanzen
sind die Preise und damit die Gewinn-
spanne bei KAT oft unverhiltnisméBig
hoch, was von vielen Patienten aber
klaglos hingenommen wird.

Die Auswirkungen von KAT auf die Le-
bensqualitdt sind schwer einzuschétzen.
Manche KAT, beispielsweise bestimmte
komplexe Didtvorschriften, sind nicht
nur aufwendig und teuer, sondern be-
einflussen auch die Lebensweise und
den Tagesablauf der Patienten erheb-
lich. Dies wird oft nicht als belastend,
sondern im Gegenteil als stabilisierend
erlebt, konnen die Patienten sich doch
bei der Durchfithrung dieser Therapien
aktiv um ihre Gesundheit kiimmern und
dem Gefiihl entgegenwirken, der Krank-
heit hilflos ausgeliefert zu sein.

Die meisten KAT gelten in Deutschland
als Nahrungsergdnzungsmittel und fal-
len damit nicht unter das Arzneimittel-
gesetz. Sie sind frei verkéuflich, unter-
liegen keinen Qualitdtskontrollen und
benotigen vor der Vermarktung keinen
Wirksamkeitsnachweis. Substanzen, die
in Apotheken, Supermirkten oder frei
verkauft werden, gelten im Allgemei-
nen als unbedenklich, obwohl sowohl
die Qualitét des Produkts als auch mog-
liche Verunreinigungen kaum iiberpriif-
bar sind. Fiir einzelne Substanzen (z. B.
Vitamine A, E, D) sind Hochstmengen
vorgeschrieben. Abzuraten ist von Kéu-
fen im Internet, vor allem von auslin-
dischen Quellen oder wenn die Quelle
nicht genau bekannt ist. Ebenfalls abge-
raten werden sollte von KAT, von denen
entweder schon Berichte iiber Kompli-
kationen vorliegen, deren Unwirksam-
keit nachgewiesen ist, die schmerzhaft
oder aufgrund pathophysiologischer
Uberlegungen gefihrlich sind.

Die parenterale Zufuhr von Medika-
menten ungewisser Wirkung ist wegen
der Gefahr einer nicht vorhersehbaren
Immunreaktion &uflerst problematisch.
Dies trifft insbesondere auf die Frisch-
zellentherapie zu, von der lebensgeféhr-
liche allergische Komplikationen und
zumindest ein Fall einer todlichen au-

toimmunen Enzephalomyelitis bekannt
sind [48]. Zu erwdhnen ist hier auch die
gelegentlich bei Ataxie praktizierte In-
jektion verdiinnter Cerebellumextrakte.
Berichte iiber Komplikationen nach Ce-
rebellumextrakt-Injektionen existieren
allerdings nicht. Nach parenteraler An-
wendung von Pflanzenextrakten in ho-
moopathischer Dosierung wurden zwei
Fille einer autoimmunen disseminierten
Enzephalomyelitis (ADEM) beschrie-
ben [107].

Generell abzuraten ist auch von unspe-
zifisch immunstimulierenden Medika-
menten. Diese Priaparate sind zum Teil
frei verkduflich. Dies betrifft vor allem
Echinacea-Produkte, die als am héau-
figsten verwendete Phytotherapeutika
meist zur Infektabwehr eingesetzt wer-
den. Immunstimulierende Wirkungen
von Echinacea sind in vitro nachge-
wiesen [103]. Deshalb fiihren die Her-
steller vieler Echinacea-Produkte mul-
tiple Sklerose als Kontraindikation auf.
Es gibt allerdings keine Daten aus kli-
nischen Studien, die einen Zusammen-
hang zwischen Exazerbationen der MS
und dem Konsum oraler Echinacea-Pro-
dukte belegen.

Diskussion einzelner kom-
plementarer und alternativer
Therapien

Im Folgenden diskutieren wir auf der
Basis der verfiigbaren wissenschaft-
lichen Evidenz eine Auswahl hiu-
fig verwendeter KAT zur Therapie der
MS und versuchen, praktische Emp-
fehlungen zu geben. Es ergibt sich von
selbst, dass fiir keine Therapie aus wis-
senschaftlicher Sicht eine ausdriickliche
Empfehlung gegeben werden kann.

Ungesattigte Fettsduren und Fischol

Theoretischer Hintergrund. Epidemio-
logische Untersuchungen deuten auf
einen Zusammenhang der MS-Inzidenz
mit dem Konsum gesittigter Fette tie-
rischer Herkunft hin [73]. In Tierexpe-
rimenten wurden bei der MS potenziell
glinstige immunmodulatorische und
antiinflammatorische Effekte mehrfach
ungesittigter Fettsduren, vor allem der
Omega-3-Fettsduren, beobachtet [23,
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53]. Aus den essenziellen Fettsduren o-
Linolensédure (®-3) und Linolsdure (®-
6) werden weitere Fettsduren gebildet,
die Vorstufen verschiedener Leukotriene
und Prostaglandine sind. Diese Vorgén-
ge sind komplex und unterliegen zahl-
reichen Regelmechanismen [24, 54].
Die traditionelle Vorstellung, Omega-
3-Fettsduren (z.B. im Fischol) wirkten
,anti-inflammatorisch® und Omega-
6-Fettsduren (z.B. Arachidonsdure)
.pro-inflammatorisch®, ist nur teilweise
richtig und vereinfacht die komplexen
Regelmechanismen stark [54]. Das op-
timale Mengenverhéltnis von Omega-3-
zu Omega-6-Fettsduren in der Nahrung
wird mit etwa 1:5 angegeben. In den
westlichen Industrienationen ist dieses
Verhiltnis zugunsten der Omega-6-Fett-
sduren verschoben (1:15 bis 1:19).
Studienlage. In Tiermodellen der MS
ist Linolsdure wirksam, die wichtigste
Omega-6-Fettséure (z. B. in Sonnenblu-
menol) [31, 55, 56, 80]. Neben epide-
miologischen Befunden bildete dies die
Basis fiir drei kleine Therapiestudien mit
Linolséure [13, 82, 95]. In keiner Studie
konnten giinstige Effekte auf Schubrate
oder Grad der Behinderung gezeigt wer-
den. Eine Metaanalyse ergab allerdings
insbesondere fiir die Untergruppe der
gering behinderten Patienten ein signi-
fikant positives Ergebnis [37]. GroBere
Studien mit Linolsdure wurden — ver-
mutlich wegen des fehlenden kommer-
ziellen Potenzials — nie durchgefiihrt.
Eine Studie mit Nachtkerzendl (evening
primrose), das reich an Gamma-Lino-
lensdure (®-6) ist, zeigte keine positiven
Effekte [13].

Im Vergleich mit Omega-6- sind Ome-
ga-3-Fettsduren (z.B. Fischol) bei MS
weniger untersucht, und die Resultate
sind uneinheitlich [53]. In der Nurses’
Health Study war kein Zusammenhang
zwischen Inzidenz der Erkrankung
und Konsum von Omega-3-Fettsdu-
ren erkennbar [149]. Zwei kleine Pilot-
studien [49, 89] suggerieren positive Ef-
fekte von Omega-3-Fettsduren auf den
Krankheitsverlauf der MS. Die grofite
und methodisch beste kontrollierte Stu-
die bei 292 Patienten [12] ergab positive
Trends, aber keine signifikanten Unter-
schiede zwischen Fischol und Plazebo.
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Beurteilung und Empfehlung
Der Nutzen ungesittigter Fettsduren
bei MS ist trotz Hinweisen aus epi-
demiologischen und experimentel-
len Studien ungesichert [122]. Eine
grof3e kontrollierte Studie ist drin-
gend erforderlich. Die Empfehlung
der Deutschen Gesellschaft fiir Er-
nihrung, den Konsum gesittigter
Fette einzuschrénken und ein bis
zwei Fischmahlzeiten pro Woche
zu konsumieren, ist schon aufgrund
der kardiovaskuldr protektiven Wir-
kungen der Omega-3-Fettsduren ge-
rechtfertigt [1]. Fiir die zusétzliche
Einnahme von Fischdlen oder ande-
ren Fettsdurepriparaten gibt es kei-
ne Evidenz. Nachtkerzen6l ist wahr-
scheinlich wirkungslos und sollte
nicht empfohlen werden. Patienten,
die zusétzlich Omega-3-Fettsduren
aus Fischol einnehmen mochten,
sollten darauf aufmerksam gemacht
werden, dass hohe Dosen (>3 g/d)
Nebenwirkungen (u. a. Blutungs-
komplikationen, Fischgeruch, herab-
gesetzte Glucosetoleranz, Durchfall,
Ubelkeit) hervorrufen kénnen [72].
Deswegen sollte eine hoch dosier-
te Therapie mit Omega-3-Fettsduren
unter drztlicher Kontrolle erfolgen,
vor allem bei Diabetikern und Pa-
tienten, die Antikoagulanzien ein-
nehmen. Leindl, eine pflanzliche
Quelle von Omega-3-Fettsduren, hat
einen schlechten Geschmack und
kann bei hohen Mengen (>45 g/d)
Durchfall verursachen.

Vitamin D und Calcium

Theoretischer Hintergrund. Seit Jahren
wird wegen der Zunahme der MS-In-
zidenz mit der Entfernung vom Aquator
iiber Zusammenhénge der geografischen
Verteilung der MS mit der Sonnenlicht-
exposition und dem Vitamin-D-Haus-
halt spekuliert [33]. Ein kausaler Zu-
sammenhang ist bisher nicht bewiesen.
Vitamin D beeinflusst das Immunsystem
auf vielfaltige Weise [25, 57, 133]. Im
Tiermodell mildert oder verhindert ei-
ne Behandlung mit Vitamin D die Sym-
ptome der EAE (experimentelle auto-
immune Enzephalomyelitis, Tiermodell
der MS) [26, 85].
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Die prospektive US-amerikanische
Nurses’ Health Study [84] unterstiitzt
die Vermutung, dass Vitamin D vor
der Entwicklung einer MS schiitzt: Die
Frauen, die Vitamin-D-Préparate ein-
nahmen, hatten ein um 40 % geringeres
Erkrankungsrisiko. Informationen iiber
mogliche Effekte einer Vitamin-D-The-
rapie bei bereits manifester MS enthélt
diese Studie nicht.

Studienlage. In einer kleinen unkon-
trollierten Studie (n=11) wurde eine
Reduktion der Schubfrequenz unter
einer Therapie mit Calcium- und Ma-
gnesiumsalzen sowie Fischleber mit
einer hohen Konzentration an Vitamin D
berichtet [49]. Eine methodisch bessere,
MRT-kontrollierte, ebenfalls kleine Pilot-
studie zeigte allerdings keine Vorteile
einer Therapie mit Vitamin D [44].
Osteoporose als Komplikation chro-
nischen Vitamin-D-Mangels ist eine bei
MS-Patienten hiufige, unterdiagnosti-
zierte und unterbehandelte Komplika-
tion [59, 88, 111, 113, 119]. Neben zu
geringer Zufuhr von Calcium und Vi-
tamin D fithren Inaktivitdt und Gluco-
corticoid-Therapien zu der hohen Rate
der Osteoporose [34, 59, 111]. Ob Vita-
min D und Calcium jedoch die Inzidenz
von Osteoporose senken kdnnen, ist
unklar. Bei postmenopausalen Frauen
bringt diese Therapie keinen oder allen-
falls einen geringen Vorteil [128].
Vitamin D kann Nebenwirkungen in
Folge einer Hyperkalzédmie (z. B. Herz-
rhythmusstorungen, Adynamie) verur-
sachen. Diese Gefahr besteht bei Ein-
nahme sehr hoher Mengen Vitamin D
(>1000 pg/d). Mengen <100 pg/d, wie
sie in den géngigen frei verkduflichen
Vitaminpréaparaten enthalten sind, sind
unproblematisch [134].

Beurteilung und Empfehlung
Uber didtetische Empfehlungen hi-
naus wird trotz fehlendem Wir-
kungsnachweis die Indikation zu
einer Osteoporoseprophylaxe mit
Vitamin D und Calcium bei MS-Pa-
tienten weit gestellt, insbesondere
nach wiederholter Glucocorticoid-
Therapie. Ob der Krankheitsverlauf
durch Vitamin D giinstig beeinflusst
wird, ist unsicher. Mogliche Kon-
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traindikationen einer Therapie mit
Vitamin D und Calcium miissen bei
Einnahme hoher Dosen tiberpriift
werden.

Entfernung von Amalgamfiillungen
Theoretischer Hintergrund. Quecksil-
ber, vor allem in organischen Verbin-
dungen, aber auch metallisches Queck-
silber wie es in Amalgam vorliegt, wirkt
neurotoxisch. Aufgrund dieser Tatsache
wurden zahlreiche neurologische Erkran-
kungen, unter anderem die MS, mit
chronischer Quecksilberexposition in
Verbindung gebracht. Die wissenschaft-
liche Debatte wurde (und wird ver-
einzelt immer noch) aus schwer nach-
vollziehbaren Griinden sowohl von
Befiirwortern als auch von Gegnern der
Quecksilberhypothese mit ideologischer
Verve gefiihrt.

Studienlage. Ein Zusammenhang zwi-
schen Quecksilberexposition und mul-
tipler Sklerose wurde bisher nicht bewie-
sen [6, 28]. Das Scientific Committee on
Emerging and Newly Identified Health
Risks der Europichen Gemeinschaft
stellte fest, dass von Amalgamfiillungen
nach heutigem Kenntnisstand kein Risi-
ko fiir systemische Erkrankungen aus-
geht [110a]. Valide wissenschaftliche
Studien, die den Einfluss einer Amalga-
mentfernung und assoziierter ,,Detoxifi-
zierungs“-Methoden auf den Verlauf der
MS untersuchen, liegen nicht vor. Trotz-
dem folgen viele Patienten den auf Spe-
kulationen basierenden Versprechungen
und lassen ihre Amalgamfiillungen ent-
fernen. In einer eigenen Untersuchung
gaben 29% der Befragten an, sich
wegen der MS Amalgam entfernt haben
zu lassen [108].

Beurteilung und Empfehlung
Die Entfernung von Amal-
gamplomben zur Behandlung der
MS ist nicht gerechtfertigt, zu-
mal bei der Entfernung des Amal-
gams besonders hohe Mengen me-
tallischen Quecksilbers freigesetzt
werden [83, 145]. Die Amalgam-
entfernung mit der Konsequenz ei-
ner Gold-, Keramikinlay- oder Kro-
nenversorgung wie auch diverse
,Detoxifizierungen* sind manchmal
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aufwendig und schmerzhaft, aber
immer kostspielig, was diese Be-
handlung fiir die Anbieter finanzi-
ell sehr lukrativ macht. Folgerichtig
haben sich einige Praxen und ,,Insti-
tute” auf diese Behandlungen spe-
zialisiert. Von der Entfernung von
Amalgamplomben zur Behandlung
der MS sollte abgeraten werden.

Vitamin B,,

Theoretischer Hintergrund. Bezie-
hungen zwischen Vitamin B, und MS
werden seit tiber 50 Jahren vermutet
[91, 117]. Vitamin B,, ist fiir die Bil-
dung von Myelin notwendig [105].
Vitamin-B,,-Mangel und MS haben
einige gemeinsame klinische und kern-
spintomographische Charakteristika
[46], was als Hinweis auf eine kausale
Mitbeteiligung von Vitamin-B,,-Man-
gel bei der MS aufgefasst wurde [99].
Mehrfach wurde eine hohe Prévalenz
von Vitamin-B,,-Mangel bei Patienten
mit MS berichtet [74, 99-101, 116]. Bei
den meisten Patienten liegt jedoch kein
Vitamin-B,,-Mangel vor [50].
Studienlage. Eine Hochdosistherapie
mit Vitamin B,, liber sechs Monate bei
sechs schwer betroffenen Patienten mit
chronisch progredienter MS fiihrte zu
keiner klinischen Besserung [69]. Wade
et al. [138] fanden in einer Plazebo-kon-
trollierten Studie an 138 Patienten eine
geringe, nicht signifikante Befundbes-
serung unter einer hoch dosierten par-
enteralen Behandlung mit Vitamin B,
(zusammen mit Lofepramin und L-Phe-
nylalanin).

Beurteilung und Empfehlung
Fiir eine Behandlung mit Vita-
min B, gibt es bei MS keine ra-
tionale Basis — es sei denn zum
Ausgleich eines Vitaminmangels.
Aufgrund der Haufigkeit eines
Vitamin-B,,-Mangels sollten bei
suspekten Symptomen Untersu-
chungen der Serumkonzentration
durchgefiihrt werden, da das kli-
nische Bild des Vitamin-B,,-Man-
gels leicht von Symptomen der MS
maskiert oder imitiert werden kann
[46].

Selen

Theoretischer Hintergrund. Fiir die Pa-
thophysiologie der MS spielen oxidative
Prozesse eine wesentliche Rolle [47].
Theoretisch konnte deswegen Selen,
ein potentes Antioxidans, giinstige Ef-
fekte auf den Krankheitsverlauf haben.
Selenmangel ist bei Patienten mit MS
wiederholt diskutiert worden. Es ist
aber keinesfalls gesichert, dass Selen-
mangel bei MS tatsdchlich ein klinisch
relevantes Problem darstellt: Untersu-
chungen bei Patienten ergaben divergie-
rende Ergebnisse, was unter anderem an
der Problematik der Selenbestimmung
im Blut liegt. Zudem ist der Selen-Spie-
gel im Blut kein gut geeignetes MaB fiir
die Selenaktivitdt im Nervensystem [64,
79, 120, 141].

Studienlage. In einer kleinen Thera-
piestudie mit Selen, Vitamin C und
Vitamin E erhohte sich die Aktivitéit der
Glutathionperoxidase in verschiedenen
Blutzellen der behandelten Patien-
ten [63]. Ein giinstiger Effekt auf den
Krankheitsverlauf war nicht erkennbar.

Beurteilung und Empfehlung
Trotz nachvollziehbarer theore-
tischer Uberlegungen liegen keine
klinischen Daten vor, die den Ein-
satz von Selen bei MS rechtfertigen.
Der Patient, der Selen einnehmen
mochte, sollte auf die empfohlene
Hoéchstdosis von 400 pg/Tag hin-
gewiesen werden, da bei Uberdo-
sierungen des potenziell toxischen
Materials Nebenwirkungen wie Brii-
chigkeit von Haaren und Négeln,
Abgeschlagenheit, Schaden am Ner-
vensystem und der Leber sowie gas-
trointestinale Stdrungen auftreten
konnen. Neuere Ergebnisse deuten
zudem darauf hin, dass hohe Dosen
Selen das Auftreten von Diabetes
mellitus begiinstigen [123].

Antioxidative Vitamine und
Substanzen

Theoretischer Hintergrund. Wie bei
Selen gilt, dass oxidative Prozesse eine
wesentliche Rolle in der Pathophysio-
logie der MS spielen, denen mit anti-
oxidativen Substanzen entgegengewirkt
werden soll [47].
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Studienlage. Epidemiologische Studien
zeigten keinen sicheren Zusammenhang
zwischen Vitamin E und MS-Inzidenz
[7, 16, 51, 65, 148]. Neben den Vitami-
nen A, C, und E werden eine Vielzahl
antioxidativ wirksamer Substanzen von
MS-Patienten eingenommen, unter an-
derem Coenzym Q, Alpha-Liponsédure
oder Anthocyane (z.B. Rotwein- und
Traubenextrakte). Thre Wirksamkeit auf
den Krankheitsverlauf der MS ist spe-
kulativ.

Beurteilung und Empfehlung
Ein Einfluss antioxidativer Vitamine
auf die MS ist nicht belegt. Die meis-
ten Substanzen wurden nie bei MS
untersucht. Die Supplementierung
mit den Vitaminen A, C, und E ist
ungefzhrlich, wenn die empfohlenen
Hochstmengen nicht iiberschritten
werden. Schwangere sollten keine
Vitamin-A-haltigen Priparate ein-
nehmen. Valide klinische Studien,
die positive Effekte dieser Vitamine
auf den Verlauf der MS belegen
wirden, existieren nicht. Da einige
Antioxidanzien immunstimulierende
Wirkungen haben, sind theoretisch
auch negative Effekte moglich [18].
Deswegen sollte von diesen Sub-
stanzen bei MS abgeraten werden.

Enzymtherapie (Wobenzym® Mono,

Wobenzym® N, Wobe-Mucos® NEM)

Theoretischer Hintergrund. Bei Wo-
benzym® Mono, handelt es sich um
ein Arzneimittel, das pro Tablette als
Wirkstoff 800 FIP-E. des Enzyms
Bromelain enthélt und fiir die Indika-
tion akute Schwellungszustinde nach
Operationen und Verletzungen, insbe-
sondere der Nase und Nasennebenhoh-
len, bestimmt ist. Das ebenfalls von der
Firma Mucos in den Verkehr gebrachte
Fertigarzneimittel Wobenzym® N ent-
halt pro Dragee 225 FIP-E. Bromelain,
100 mg Pankreas-Pulver vom Schwein
(entsprechend einer Protease-Aktivi-
tdt von 300 FIP-E.), 24 mg Trypsin
(Schwein), 1 mg Chymotrypsin, 60 mg
Papain (= 14 FIP-E.) sowie 50 mg Ru-
tosid-3-Hydrat. Die Gesamt-Protea-
sen-Aktivitdt betragt 940 FIP-E. Als
Anwendungsgebiete fiir Wobenzym® N
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sind Venenentziindung (Thrombophle-
bitis) und Entziindungen im HNO-Be-
reich, wie Nebenhohlenentziindungen,
der Atmungsorgane wie Bronchitis, bei
rheumatischen Erkrankungen, nach Ver-
letzungen wie Prellungen, Zerrungen,
Verstauchungen angegeben. Die beiden
genannten Arzneimittel sind apotheken-,
aber nicht verschreibungspflichtig.

Bei Wobe-Mucos® NEM hingegen
handelt es sich nicht um ein Arznei-
mittel, sondern um ein Nahrungsergén-
zungsmittel, das pro Tablette 246 FIP-E.
Papain, 48 mg Trypsin, 40 mg Chymo-
trypsin und 8 pg Natriumselenit ent-
hilt. Da fiir Nahrungserginzungsmittel
keine Angaben zu einer beabsichtigten
Heilwirkung gemacht werden diirfen,
empfiehlt der Hersteller Wobe-Mucos®
NEM zur Unterstiitzung fiir ein ausge-
glichenes Immunsystem.

Wie dargestellt, ist keines der genann-
ten Mittel zur Behandlung der MS zu-
gelassen. Aufgrund der MolekiilgroB3e
erscheint es unwahrscheinlich, dass die
Enzyme unter physiologischen Verhilt-
nissen die Mukosabarriere des Darms
iiberwinden konnen, um dann eine sy-
stemische Wirkung auszuiiben.
Studienlage. Einige Einzelfallbeobach-
tungen und eine experimentelle Studie
bei einem Mausmodell der MS legten
eine positive Wirkung bei MS nahe. In
einer von der Firma Mucos gesponsor-
ten, Plazebo-kontrollierten Studie mit
oral einzunehmenden hydrolytischen
Enzymen bei 301 Patienten mit schub-
formiger MS konnten aber keine positi-
ven Effekte nachgewiesen werden [14].

Beurteilung und Empfehlung
Weder Evidenz aus einer validen
klinischen Studie noch theoretische
Uberlegungen sprechen fiir den Ein-
satz dieser Enzyme. Die Therapie ist
vermutlich harmlos, wenn auch auf-
grund des moglichen erh6hten Ab-
baus von Fibrin und anderen Gerin-
nungsfaktoren bei der gleichzeitigen
Gabe von proteolytischen Enzymen
und oralen Antikoagulanzien eine
verstarkte Blutungsneigung nicht
ausgeschlossen werden kann. Bei
MS sind die Préparate vermutlich
wirkungslos.
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Ginkgo biloba

Theoretischer Hintergrund. Kogni-
tive Defizite, entweder isoliert oder
in Verbindung mit einem chronischen
Erschopfungs-(Fatigue-)Syndrom, sind
bei Patienten mit MS haufig. Wirk-
same konventionelle Therapien kogni-
tiver Storungen bei MS stehen bislang
nicht zur Verfiigung. Extrakte aus Be-
standteilen des Ginkgo-Baums werden
seit Jahrhunderten zur Verbesserung der
zerebralen Leistungsfahigkeit eingesetzt.
Antioxidative Effekte und rheologische
Auswirkungen von Ginkgoextrakten
sind gut dokumentiert [36]. Die Wir-
kung bei Demenz ist aus wissenschaft-
licher Sicht, entgegen anderslautenden
Werbebotschaften der Hersteller, die mit
diesen Medikamenten hohe Umsitze er-
zielen, umstritten [140].

Studienlage. Nachdem ecine kleine
Pilotstudie méBige Effekte auf einen
kleineren Teil der untersuchten ko-
gnitiven Zielparameter nachgewiesen
hatte [67], fand eine groBere und reli-
able (randomisierte und doppelblinde)
Studie keinerlei Hinweise auf positive
Effekte von Ginkgoextrakt auf kogni-
tve Funktionen bei Patienten mit MS
[76]. Bei akuter Exazerbation zeigte ein
Ginkgoextrakt in einer &lteren Studie
ebenfalls keine Wirkung [20].

Beurteilung und Empfehlung
Eine wissenschaftlich hochwertige
Phase-III-Studie ergab keinen Hin-
weis auf Verbesserung kognitiver
Parameter bei MS-Patienten durch
Ginkgoextrakte. Die Therapie ist
nebenwirkungsarm. Eine Zunah-
me der Blutungsneigung, vor allem
bei gleichzeitiger Einnahme von
Antikoagulanzien, wird diskutiert.
Vor der Einnahme von Substanzen
zur Behandlung kognitiver Defizi-
te sollte eine ausfiihrliche neurolo-
gisch-psychiatrische Untersuchung
erfolgen.

Cannabinoide

Theoretischer Hintergrund. Die Phy-
siologie des Cannabinoidsystems beim
Menschen ist erst ansatzweise verstan-
den. Neben psychotropen Effekten sind
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Auswirkungen auf das Immunsystem,
die Verarbeitung von Schmerzen und
die extrapyramidale Kontrolle von Be-
wegungsabldufen bekannt. Anerkannt
ist die Wirksamkeit von Cannabinoiden
zur Appetitstimulation bei Tumorkache-
xie und AIDS sowie bei Chemotherapie-
induziertem Erbrechen. Cannabinoide
vermitteln iiber CB,-Rezeptoren im Ge-
hirn und CB,-Rezeptoren an Zellen des
Immunsystems vielfdltige Wirkungen,
die sich auf Symptome und Verlauf der
MS auswirken konnten.

Cannabis wird von MS-Patienten hiufig
eingenommen. Bis zu 37 % der befragten
Patienten haben Cannabis aus thera-
peutischen Griinden eingesetzt, meist
illegal [29, 30, 93, 121]. In der Hanf-
pflanze finden sich zahlreiche Canna-
binoide, die am stirksten konzentrierte
Wirksubstanz ist Delta-9-Tetrahydro-
cannabinol (THC, Dronabinol). Vom ille-
galen Konsum von pflanzlichem Can-
nabis zu medizinischen Zwecken muss
— ganz abgesehen von deliktischen As-
pekten — bereits wegen des stark wech-
selnden Wirkstoffgehalts in den Pflan-
zenbestandteilen abgeraten werden.
Insgesamt ist das Nebenwirkungspro-
fil giinstig [52]. Bei therapeutischer An-
wendung sind bisher keine bleibenden
Gesundheitsschiden bekannt. Fiir die
therapeutische Anwendung relevant
sind insbesondere unerwiinschte sedie-
rende Effekte und Verinderungen des
Affekts [68, 130]. In Einzelfdllen kann
auch bei therapeutischer Anwendung ei-
ne akute, reversible Psychose provoziert
werden [66, 68]. Abhingigkeit ist bei
therapeutischer Anwendung bisher nicht
zum Problem geworden. Nach Einschét-
zung der US-amerkanischen Drug En-
forcement Administration ist das Ab-
hingigkeitspotenzial von Dronabinol®
eher dem von Codein als dem von Mor-
phin vergleichbar.

Cannabinoide sind beim Tiermodell der
MS, der EAE, wirksam [77, 97, 144].
Experimentelle Befunde sprechen fiir
die Wirksamkeit von Cannabinoiden bei
Spastik und Tremor [10, 35].
Studienlage. Methodische Probleme
limitieren die Aussagekraft vieler kli-
nischer Studien mit Cannabinoiden.
Die meisten Studien sind klein, und ihre
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Bewertungskriterien beruhen auf der
Selbsteinschitzung der Patienten. Auf-
grund der individuell unterschiedlichen
Pharmakokinetik ist eine fixe Dosierung
nicht sinnvoll. In manchen Studien wur-
den Reinsubstanzen (meist Dronabinol),
in anderen verschiedene Wirkstoffe oder
Pflanzenextrakte verwendet. Die klare
Trennung von psychischen und soma-
tischen Wirkungen ist bei Symptomen
wie Schmerz oder dem allgemeinem
Befinden unmoglich. Eine echte Ver-
blindung ist kaum zu realisieren. Ausge-
pragte Plazebo-Effekte sind bei Canna-
bis wegen des positiven Vorurteils vieler
Patienten unvermeidlich.
Einzelberichte und kleine Fallserien
wiesen auf positive Auswirkungen von
Cannabinoiden auf die Spastik bei MS
hin [19, 96, 137]. Zwei kleine rando-
misierte Studien ergaben aber keine
Anderung der Spastik mit Cannabino-
iden [68, 131]. Die bislang grofite und
methodisch ausgefeilteste Studie {iber
Cannabinoide bei MS, die CAMS-Stu-
die, untersuchte bei 667 Patienten ran-
domisiert und doppelblind die Effek-
tivitdt eines oralen Cannabisextraktes,
reinem Dronabinol und Plazebo auf
Spastik und andere Symptome der MS
[146]. Die Spastik blieb, gemessen an
neurologischen Skalen, unveréndert. Al-
lerdings vergroBerte sich unter Verum
die Gehstrecke, und es trat eine subjek-
tive Verbesserung von Schmerz, Schlaf,
Muskelspasmen und Spastik ein. We-
sentliche Nebenwirkungen waren nicht
erkennbar. Die Plazebo-Effekte waren
enorm. Fiir zahlreiche Parameter gaben
ungefdhr 30 % der Patienten der Pla-
zebo-Gruppe eine Besserung an. Ins-
gesamt bestétigt die CAMS-Studie Er-
gebnisse fritherer Untersuchungen, dass
Cannabinoide nicht zu einer objektiven
Besserung der Spastik fiihren, aber das
subjektive Empfinden der Patienten, ins-
besondere die Schmerzwahrnehmung,
positiv beeinflussen. Daneben bestitigt
die Studie die Relevanz von Plazebo-
Effekten bei Symptomen der MS, was
die Selbstbeurteilung der Patienten we-
nig zuverldssig macht.

In Bezug auf Tremor fand entgegen ein-
zelnen positiven Berichten [32, 81] eine
kleine, aber methodisch gut strukturierte

Studie keine Besserung mit Cannabino-
iden [45]. Giinstige Auswirkungen auf
MS-assoziierte Schmerzen wurden in
weiteren aktuellen Studien berichtet [61,
90, 104, 124, 135, 136]. Diese Studien
wurden tiberwiegend mit dem Fertigarz-
neimittel Sativex® durchgefiihrt. Das in
Kanada im Verkehr befindliche Sativex®
wurde von der britischen Firma GW
Pharmaceuticals in Zusammenarbeit mit
Bayer Deutschland entwickelt. Die Lo-
sung wird als Spray sublingual oder auf
die Wangenschleimhaut appliziert. Der
Spray enthilt zwei Wirkstoffe aus Can-
nabis sativa L.: Tetranabinex® und Na-
bidiolex®; ein Spriihsto enthilt 2,7 mg
Delta-9-Tetrahydrocannabinol (THC)
und 2,5 mg Cannabidiol (CBD). Die
positiven Ergebnisse fiihrten in Kanada
zur Zulassung von Sativex® bei ,,neu-
ropathischem Schmerz* des erwachse-
nen MS-Patienten [11]. Die Indikati-
on ,,neuropathischer Schmerz bei MS
ist an sich schon problematisch, da die
Ursachen von Schmerzen bei MS sehr
heterogen und keinesfalls immer leicht
festzulegen sind. Ein Antrag des phar-
mazeutischen Unternehmers auf Zulas-
sung von Sativex® in GroBbritannien
wurde dort 2003 gestellt, von der bri-
tischen Zulassungsbehorde jedoch, we-
gen der nicht ausreichenden Datenlage
zum klinischen Wirksamkeitsnachweis,
zuriickgewiesen. Ein erneutes Antrags-
ersuchen im Mai 2005 verlief ebenfalls
erfolglos. Gegenwértig bemiiht man
sich um weitere Arbeiten, um die Zulas-
sung zu erreichen.

Marinol® ist in den USA in Form von
Weichgelatinekapseln im Verkehr, die
2,5 mg, 5 mg oder 10 mg Dronabinol,
gelost in Sesamdl enthalten. Das Fer-
tigarzneimittel ist kiihl aufzubewahren
(4-8°C). Zugelassen ist Marinol® in
den USA zur Behandlung der Appetit-
losigkeit in Verbindung mit Gewichts-
verlust bei AIDS-Patienten und zur Be-
handlung von Ubelkeit und Erbrechen
aufgrund einer zytostatischen Chemo-
therapie, wenn eine konventionelle an-
tiemetische Therapie versagt hat. Die
Kosten (UVP) belaufen sich auf rund
540 Euro fiir 60 Kapseln zu 2,5 mg und
auf rund 1700 Euro fiir 60 Kapseln zu
10 mg.
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Langfristige immunmodulatorische Ef-
fekte von Cannabinoiden und ihr Ein-
fluss auf den Krankheitsverlauf sind
hypothetisch und wurden bislang bei
MS-Patienten nicht untersucht. Prinzi-
piell sind sowohl negative als auch po-
sitive Auswirkungen denkbar.

Beurteilung und Empfehlung
Neben pathophysiologischen Uber-
legungen und experimentellen Er-
gebnissen deuten klinische Studien
giinstige subjektive Effekte von Can-
nabinoiden auf Spastik, Schmerzen
und andere Symptome der MS an.
Die Mehrzahl der Patienten berich-
tet durch Cannabinoide eine Ver-
besserung des Allgemeinbefindens.
Vermutlich gehen die positiven Wir-
kungen von Cannabis bei MS haupt-
sdchlich auf psychotrope Effekte
zuriick. In Kanada ist das Fertig-
produkt Sativex® zur Behandlung
von ,,neuropathischem Schmerz* bei
MS zugelassen. Cannabis ist somit
ein Beispiel dafiir, wie aus einer al-
ternativen eine konventionelle The-
rapie wird. Allerdings ist die Wirk-
samkeit noch nicht durch grofe
kontrollierte Phase-III-Studien be-
legt, weshalb das Medikament in
anderen Landern bisher nicht zuge-
lassen wurde. Geféhrliche Neben-
wirkungen sind selten. Bei einzelnen
MS-Patienten, die auf iibliche Mal3-
nahmen nicht ansprechen, kann ein
individueller Behandlungsversuch
mit Cannabinoiden gerechtfertigt
sein [4].

Hinweise fiir die Verschreibung von
Cannabinoiden. Cannabinoide fallen
unter das Betdubungsmittelgesetz. Als
Fertigarzneimittel sind weder Marinol®
noch Sativex® in Deutschland zugelas-
sen [71]. Ein Import nach §73 Abs. 3
AMG ist fiir das in den USA zugelas-
sene Fertigarzneimittel Marinol® iiber
einen Arzneimittelimporteur, der iiber
die entsprechende betdubungsmittel-
rechtliche Erlaubnis verfiigt, moglich.
Sativex® fallt aufgrund seiner Inhalts-
stoffe unter die Anlage I des Betdu-
bungsmittelgesetzes (BtMG), das heifit,
die hier genannten Stoffe sind nicht ver-
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kehrsfahig, sie diirfen weder gehandelt
noch verordnet werden und diirfen somit
nach derzeitiger Gesetzeslage nicht ein-
gefiihrt werden, wobei im Einzelfall § 3
Abs. 2 BtMG der Bundesoberbehorde
einrdumt, den Verkehr mit ansonsten
der Anlage I unterliegenden Stoffen
ausnahmsweise zu erlauben, wenn es
sich um wissenschaftliche oder ande-
re im Offentlichen Interesse liegende
Zwecke handelt. Letzterer Sachverhalt
wurde vom Bundesverwaltungsgericht
in einer Entscheidung vom 19. Mai
2005 dahingehend ausgelegt, dass es
auch dann im offentlichen Interesse
ist, wenn der Umgang mit Betdubungs-
mitteln zu einer ausreichenden Therapie
eines schwerkranken, einzelnen Patien-
ten erfolgt.

Dronabinol ist der internationale Freina-
me fiir das Stereoisomer (—)-trans-Del-
ta-9-Tetrahydrocannabinol, den phar-
makologisch wirksamsten Bestandteil
der Hanfpflanze, und ist seit 1998 in
der Anlage III des Betdubungsmittelge-
setzes aufgefiihrt (Verkehrsfahige und
verschreibungsfahige Betdubungsmit-
tel) und als Rezeptursubstanz erhiltlich.
Auf drztliche BtM-Verordnung kénnen
in der Apotheke daraus Kapseln oder
olige Tropfen zubereitet werden. Ent-
sprechende Herstellungsvorschriften
wurden in den Deutschen Arzneimittel-
Codex (DAC/NRF Nr. 22.7 und 22.8)
aufgenommen. Die Verordnungshochst-
menge Dronabinol fiir einen Patienten
betrigt 500 mg in 30 Tagen.

Die Verordnung zu Lasten der Kranken-
kasse ist prinzipiell moglich, muss aber
beantragt werden. Die Kostenzusage
hat auf der Basis des Grundsatzurteils
des Bundessozialgerichts vom 19. Mérz
2002 zur Voraussetzung, dass die Er-
krankung schwerwiegend ist (meist un-
strittig), ibliche Therapien erfolglos
waren und aufgrund wissenschaftlicher
Literatur die begriindete Aussicht be-
steht, dass mit dem Préparat ein kura-
tiver oder palliativer Behandlungserfolg
zu erzielen ist. Bei MS lésst die Daten-
lage hier verschiedene Standpunkte zu.
Dementsprechend iibernehmen einige
Krankenkassen die Kosten, wihrend
andere keine ausreichende Begriindung
fiir eine Kostentibernahme sehen.
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In Apotheken rezepturmiflig angefertig-
te Dronabinol®-Zubereitungen kosten
ein Drittel des Preises gegeniiber dem
importierten Fertigarzneimittel Mari-
nol®.

Bei Dronabinol-haltigen Priparationen
ist die Aufteilung der Tagesdosis in zwei
(bis drei) Einzeldosen sinnvoll. Indivi-
duell sind unterschiedliche Dosierungen
erforderlich (meist 2,5-20 mg/d). Die
Dosis sollte individuell in Abhdngig-
keit von Wirkung und Nebenwirkungen
langsam gesteigert werden (z. B. Beginn
mit 2,5 mg/d, Steigerung alle zwei Ta-
ge um 2,5 mg/d). Die Patienten sollten
vor allem iiber die mdglichen negativen
affektiven und sedierenden Wirkungen
aufgeklart werden.

Zur Fahrtauglichkeit oder der Ein-
schrinkung des Reaktionsvermogens
unter Cannabinoiden liegen keine ver-
bindlichen Richtlinien vor. Die Wirkung
auf das Reaktionsverhalten ist dosisab-
hidngig und kann einer Toleranzent-
wicklung unterliegen. Im Zweifelsfall
ist Zuriickhaltung empfehlenswert. Im
Stralenverkehrsgesetz §24a, Abs. 2 ist
das Fahren unter Einfluss von Cannabis
als Ordnungswidrigkeit stratbewehrt.

Bienengift

Theoretischer Hintergrund. Ohne
nachvollziehbare pathophysiologische
Begriindung wird Bienengift als Thera-
pie der MS propagiert.

Studienlage. Eine einzige kleine, aber
methodisch gute randomisierte Cross-
over-Studie, bei der bis zu 20 Bienen
dreimal pro Woche auf die Patienten
angesetzt wurden, zeigte keine Vorteile
einer solchen Therapie auf zahlreiche
relevante Parameter einschlieflich der
Lebensqualitét der Patienten [21].

Beurteilung und Empfehlung
Es gibt keine Hinweise auf die Wir-
kung von Bienengift bei MS. Wegen
der Gefahr allergischer Reaktionen
muss von dieser schmerzhaften The-
rapie aktiv abgeraten werden.

Injektion von Kobratoxin/Bungaro-
toxin

Theoretischer Hintergrund. Seit Jah-
ren wird von zweifelhaften Therapeuten
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verdiinntes Schlangengift injiziert — ein
Geheimtipp unter MS-Patienten. Ein
nachvollziehbarer theoretischer Hinter-
grund fehlt. Zur Begriindung werden
abstruse Spekulationen angefiihrt.
Studienlage. Aussagekriftige Studien
zu Wirkung oder Vertriglichkeit liegen
nicht vor.

Beurteilung und Empfehlung
Wegen des Risikos allergischer Re-
aktionen, einer potenziell schid-
lichen Immunantwort und der Gift-
wirkung selbst muss dringend
abgeraten werden.

Traditionelle chinesische Medizin
(TCM), Akupunktur und Ayurveda
Theoretischer Hintergrund. Weder in
der TCM noch in der Ayurveda-Medizin
spielt die MS eine grofle Rolle — Folge
der geringen Inzidenz der MS in den
Herkunftsregionen. Vor allem zur sym-
ptomatischen Therapie werden diese
Therapiesysteme von Patienten mit MS
zunehmend eingesetzt.

Studienlage. Aussagekriftige Studien
aus Journalen mit Peer-Review sind
nicht verfiigbar.

Beurteilung und Empfehlung
Wissenschaftliche Daten zur The-
rapie der MS mit TCM, Akupunk-
tur und Ayurveda fehlen. Eine Be-
wertung ist daher nicht mdglich.
Dies gilt auch fiir andere fernost-
liche Therapiestrategien wie Qi-
gong, Tai Chi, Reiki oder Shiatsu.
Bei Schmerzerkrankungen sind aus-
gepréagte Plazebo-Effekte von Aku-
punktur gesichert.

Anthroposophische Medizin und
Homoopathie

Theoretischer Hintergrund. Pathophy-
siologisch einleuchtende Wirkprinzipien
bei MS sind uns nicht bekannt.
Studienlage. Aussagekriftige Studien
aus Zeitschriften mit Peer-Review zur
Therapie der MS sind nicht verfiigbar.

Beurteilung und Empfehlung
Da wissenschaftliche Daten zur
Therapie der MS mit homdopa-
thischer und anthroposophischer
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Medizin fehlen, ist eine Bewertung
nicht moglich. Abgeraten werden
muss von parenteralen Injektionen,
insbesondere verdiinnter Hirnbe-
standteile, was gelegentlich unter
dem Etikett Homoopathie praktiziert
wird.

Hyperbare Oxygenierung (HBO)
Theoretischer Hintergrund. Aufgrund
vielversprechender Experimente mit
HBO beim Tiermodell der EAE und ei-
niger Fallberichte wurden in den 1980er
Jahren eine Reihe klinischer Studien
beim Menschen durchgefiihrt. Als patho-
physiologische Begriindung dienten Be-
funde, die auf Durchblutungsstorungen
infolge von Fettembolien bei der Ent-
stehung der entziindlichen L&sionen
hindeuteten [62]; eine Vorstellung, die
in den letzten Jahren wieder in den Hin-
tergrund getreten ist.

Studienlage. Insgesamt wurden neun
kontrollierte klinische Studien mit
HBO bei insgesamt 504 Teilnehmern
mit MS publiziert. Die Ergebnisse sind
in einer Metaanalyse zusammengefasst
[15]. Nur zwei Studien zeigten geringe
positive Effekte der HBO [42, 92]. Alle
anderen Studien waren negativ [15, 70];
in einer Studie war die HBO sogar mit
klinischer Verschlechterung assoziiert
[87].

Beurteilung und Empfehlung
Die pathophysiologische Begriin-
dung der hyperbaren Oxygenierung
ist zweifelhaft. Klinische Studien
zeigten keine Vorteile. Die HBO
hat neben allgemeinen Risiken po-
tenziell negative Auswirkungen auf
die MS [129] und kann theoretisch
die Entziindungsvorgénge bei der

MS ungiinstig beeinflussen. Von
HBO sollte deswegen klar abgeraten
werden.

Besondere ,MS-Didten”
Theoretischer Hintergrund. Obwohl
fiir jede der unzéhligen MS-Diéten en-
thusiastische Erfahrungsberichte verbrei-
tet werden, wurde bisher noch nie ein
klinischer Nutzen einer bestimmten
Erndhrung nachgewiesen. Die ein-
zige Diit, zu der liberhaupt klinische
Studien durchgefiihrt wurden, ist die
Swank-Diit. Die meisten Didten zie-
len wie die Swank-Didt darauf, den
Konsum tierischer Fette zugunsten von
ungesattigten pflanzlichen Fetten zu re-
duzieren, was aus pathophysiologischer
Sicht nachvollziehbar ist. Daneben gibt
es eine grofle Zahl von Didten mit nicht
nachvollziehbaren, zum Teil auch ab-
strusen Begriindungen.

Studienlage. Untersuchungen liegen
nur zur Swank-Diit vor, einer Erndh-
rungsform, die vor allem eine drastische
Reduktion der Zufuhr ungesittigter
Fette vorsieht [125, 126]. 144 Anwender
der Swank-Didt wurden bis zu 34 Jahre
nachuntersucht [127]. Patienten, die sich
streng an die Diédtvorschriften hielten,
hatten eine geringere Befundprogredi-
enz und geringere Mortalitéit. Die Studie
war allerdings weder kontrolliert noch
verblindet oder randomisiert, und die
Patientenauswahl war wahrscheinlich
nicht représentativ, so dass ein erheb-
licher Bias angenommen werden kann.

Beurteilung und Empfehlung
Uberzeugende wissenschaftliche
Daten zugunsten einer bestimmten
Diit bei MS fehlen. Radikale und
einseitige Didten sollten kritisch
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beurteilt werden. Es gelten die
Empfehlungen der Deutschen Ge-
sellschaft fiir Erndhrung fiir die All-
gemeinbevolkerung, die unter an-
derem den Konsum {iberwiegend
pflanzlicher Lebensmittel, den Kon-
sum von ein bis zwei Fischmahl-
zeiten pro Woche und eine Bevorzu-
gung pflanzlicher Fette beinhalten.
Besondere Bedeutung hat bei MS
die Vermeidung von Uber- und Un-
tergewicht; beides kommt bei MS-
Patienten haufig vor und ist bei
dieser Patientengruppe besonders
problematisch [109, 110].

Complementary and alternative therapies
in multiple sclerosis

Various CATs are used by the majority of patients
with MS. On most CATs, reliable clinical studies
are absent. Therefore, valid data on positive as
well as unwanted side-effects is scarce. Most pa-
tients use CATs in addition to conventional treat-
ment. A minority of CATs may have serious nega-
tive effects. Many CAT carry considerable costs;
this must be weighted in the light of absent defin-
itive proof of beneficial effects. A proportion of
CATs relies on sound physiological considerations
or positive results from pilot studies; however, in
the majority of CAT, beneficial effects are purely
hypothetical or derived from isolated observations
only. Potential effects on the quality of life have
yet to be determined. Various CATs are being dis-
cussed. Existing data is most favourable for un-
saturated fatty acids, vitamin D, calcium, and can-
nabinoids. Reliable large studies are warranted to
further determine the effects of CAT in MS.

Key words: Multiple Sclerosis, alternative thera-
pies, diet, vitamin D, calcium, hyperbaric oxyge-
nation, cannabis
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