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Bis zu 50% aller MS-Patienten weisen kognitive Storungen auf. Diese betreffen insbesondere
die Bereiche Aufmerksamkeit, Geddchtnis, konzeptuelles Denken sowie mentale Flexibilitiit.
Sprachfunktionen und intellektuelle Funktionen werden in der Regel nicht beeinflusst. Dem-
entsprechend kénnen vordergriindig gute Verballeistungen von tatséichlich vorhandenen Teil-
leistungsdefiziten ablenken. Die im Krankheitsverlauf auftretenden kognitiven Defizite sind fiir
die individuelle private und berufliche Zukunftsplanung der Patienten entscheidend. Daher
sollte eine neuropsychologische Diagnostik bereits zu einem friihen Zeitpunkt erfolgen. Es wird
ein neu entwickeltes Screening Instrument (MUSIC) zur Erfassung von kognitiven Leistungs-
storungen vorgestellt.
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ie Multiple Sklerose (MS) ist
D eine der hdufigsten neurolo-

gischen Erkrankungen des
frithen und mittleren Erwachsenen-
alters. Wenngleich bislang bei dieser
Erkrankung primdr die koérperlich
einschrankenden Symptome beriick-
sichtigt wurden, beeinflussen insbe-
sondere die funktionellen Auswir-
kungen der kognitiven Stérungen,
die affektiv-emotionalen Dysfunk-
tionen sowie Miidigkeit und Fatigue-
Symptomatik den Alltag und das Be-
rufsleben der Patienten (2, 6). Hirn-
leistungsstérungen treten bei unge-
fahr 50% der MS-Patienten auf (12).
Inhaltlich betreffen diese Leis-
tungsstorungen insbesondere das
Geddchtnis, die geistige Flexibilitat
und das Tempo der Informationsver-
arbeitung. Weiterhin konnte in Lang-
zeitstudien gezeigt werden, dass die
geistige Leistungsfdahigkeit ein ent-
scheidender Faktor fiir den Verbleib
der Patienten im Arbeitsleben ist (1).
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Anatomische Korrelate

kogpnitiver Stérungen

Kognitive Funktionsstérungen
korrelieren kaum mit dem allgemei-
nen korperlichen Behinderungsgrad
- wie er beispielsweise mit der er-
weiterten Kurtzke-Skala (EDSS) er-
fasst wird. In der Praxis fiihrt dies
dazu, dass ein unauffilliger oder nur
geringgradig abweichender korper-
licher (insbesondere motorischer)
Befund von tatsdchlich bestehenden
Defiziten ablenken kann oder diese
zumindest hierdurch unterschatzt
werden. Andererseits scheinen die
kognitiven Defizite enger mit der in-
dividuellen Ldsionslast und dem
Grad der zerebralen Atrophie ver-
kniipft zu sein (13, 14).

Das Lasionsvolumen ist jedoch
nicht allein fiir die spezifischen neu-
ropsychologischen Symptome ver-
antwortlich. Vielmehr ist es von der
Verteilung der Lisionen abhdngig,
ob bei dem Patienten vermehrt die
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Geddchtnisfunktionen, die Aufmerk-
samkeit oder das strategische Den-
ken negativ beeinflusst werden (4,
10). Nehmen die Ldsionen zu, kann
dies zu einer globalen Leistungsmin-
derung fiihren (4, 5). Kognitive Aus-
fille und abnorme Ermiidbarkeit
konnen mitunter sehr friith bei MS-
Patienten auftreten, zum Teil sogar
vor einer korperlichen Behinderung
bzw. die Symptomenkonstellation
dominieren (9). Bereits anhand des
Ausgangsprofils kognitiver Stérun-
gen sowie anhand der betroffenen
Hirnregionen lassen sich jedoch
Aussagen hinsichtlich des Typs, der
Progredienz und deren Stabilitdt im
Zeitverlauf treffen (3, 7).

MS-spezifischen

Instrumentariums

Dies unterstreicht die Notwen-
digkeit, die Untersuchung des kogni-
tiven Status des MS-Patienten als in-
tegralen Bestandteil einer drztlichen
Gesamtevaluierung zu betrachten.

Zwar gibt es in der klinischen Pra-
xis bereits einige Verfahren zur Ob-
jektivierung der kognitiven Leistungs-
fahigkeit, jedoch werden die spezifi-
schen Symptome von MS-Patienten
in den verfiigbaren Instrumentarien
nur unzureichend berticksichtigt.

In den letzten zehn Jahren konn-
ten in der Behandlung der MS we-

I Bedarf eines kognitiven,
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sentliche Fortschritte erzielt wer-
den. Inzwischen konnte belegt wer-
den, dass die moderne MS-Therapie
auch positive Effekte auf die geistige
Leistungsfahigkeit und damit auf
das Alltags- und Sozialleben der Pa-
tienten hat (8). Auf neurorehabilita-
tiver Seite konnte gezeigt werden,
dass die gezielte Behandlung kogni-
tiver Defizite auch bei MS-Patienten
erfolgreich sein kann (11).

Der MUSIC-Test als kognitives

Screening Verfahren

Im Rahmen eines klinisch-neu-
ropsychologischen Forschungspro-
jektes wurde ein kognitiver Scree-
ning Test (MUSIC) entwickelt, mit
dem Ziel, die im Rahmen einer MS
am hdufigsten beeintrachtigten kog-
nitiven Leistungsbereiche zuverlds-
sig und zeitokonomisch (8-10 Min.)
bei maximalem Informationsge-
winn zu {iberpriifen und so zu ge-
stalten, dass auch darztliches Perso-
nal das Screening durchfiihren und
auswerten kann.

Aufbau des Screening-Tests

Der MUSIC besteht aus fiinf kog-
nitiven Subtests und einer Fatigue
Skala und damit aus insgesamt sechs
zu bearbeitenden Testteilen. Der erste
Subtest priift das verbale Geddchtnis.
Im zweiten Subtest wird die verbale
Interferenzanfdlligkeit Giberpriift.
Beim dritten Subtest werden die ver-
bale Fluiditdt, das mentale ,set-shift-
ing“ sowie das kognitive Informa-
tionsverarbeitungstempo erfasst. Die
vierte Aufgabe tiberpriift die kogni-
tive Inhibitionsfihigkeit bei inkon-
gruenter Reiz-Antwort-Konstellation
i.S. eines , Stroop-Effektes” und damit
die mentale Kontrolle. Zur Uberprii-
fung des Langzeitgeddchtnisses und
damit der Lernfdhigkeit wird im fiinf-
ten Subtest der freie Abruf der im ers-
ten Testteil vorgegebenen Wortliste
gefordert. Zuvor wird den Testperso-
nen eine aus drei Fragen bestehende
Fatigue-Skala mit siebenstufiger Aus-
pragung, auf welcher kérperliche, so-
zial-interaktive und geistig induzierte
Fatique-Dimensionen reprdsentiert
sind, vorgelegt.

Probanden und Methoden
Fiir die Normierung des MUSIC
wurde eine Kontrollgruppe (KG) von
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I\ W Klinische und soziodemographische Charakteristika
der untersuchten Stichprobe
Merkmal KG MS
n=158 n=80
Alterin Jahren MW (SD) 36,9(10,9) 39,2(11,3)
Bandbreite 19-62 18-68
Geschlecht ~ mannlich% 38 37
Bildung Hauptschule% 23 31
Mittlere Reife% 28 35
Abitur% 49 36
Beruf ungelernt% 20 11
Lehrberuf% 46 46
Akademiker% 34 14
Erkrankungsdauer in Monaten
Median (Bandbreite) - 10 (0-300)
MS-Typ schubférmig remittierend% 25
schubférmig progredient% 16
chronisch progredient% 12
Erstmanifestation% 14
keine Angaben% 33

KG = Kontrollgruppe; MS = MS-Patientengruppe

158 hirngesunden Probanden, die
mittels der Clinical Dementia Rating
Scale als kognitiv unbeeintrdchtigt
eingestuft wurden (CDR=0), sowie
80 Patienten mit Multipler Sklerose
im schubfreien Intervall untersucht
(MS-Pat.). Eine Charakterisierung
der Stichproben nach klinischen und
soziodemographischen Merkmalen
findet sich in Tabelle 1. Alle Proban-
den fiithrten neben den MUSIC-Auf-
gaben auch den Mini-Mental-Sta-
tus-Test (MMST) durch.

Durchfithrung des MUSIC

* Subtests 1: Wortliste A1 und
A2: Der Testperson (TP) wird
eine Liste (Liste A1) mit 10 Wor-
tern vom Testleiter (TL) vorgele-
sen. Die TP soll sich die Worter
so gut wie moglich einprdgen
und dann moglichst alle Woérter
unmittelbar nachdem sie vorge-
lesen wurden, unabhdngig von
ihrer Reihenfolge wiedergeben.
Hiernach liest der TL die gleiche
Wortliste noch einmal vor. Die
Aufgabe der TP ist es wieder, so
viele Worter wie méglich zu
wiederholen (Liste A2). Auswer-
tung: Alle korrekt genannten
Weorter aus beiden Listen wer-
den zu einem Punktwert auf-
summiert (max. 20 Punkte)

* Subtest 2: Wortliste: Der TL liest
nun eine andere Liste mit 10

Woértern vor (Liste B). Wieder ist
es die Aufgabe der TP, an-
schlieBend so viele Worter wie
moglich zu wiederholen. Aus-
wertung: Alle korrekt genannten
Weérter der Wortliste B werden
aufsummiert (max. 10 Punkte)
Subtest 3: Verbale Fliissigkeits-
aufgabe: Der TL nennt zwei
Oberbegriffe, zu denen die TP ab-
wechselnd passende Beispiele
nennen soll. Ein Beispiel: Es wer-
den die Begriffe ,,Gemiise* und
LKleidungsstiicke* vorgegeben,
die TP kann dann ,Kartoffeln -
Hose oder Lauch - Hemd* usw.
nennen. Wichtig ist, dass immer
abwechselnd ein Wort aus der ei-
nen und dann aus der anderen
Kategorie genannt wird. Die TP
hat insgesamt eine Minute Zeit.
Auswertung: Fiir das Ergebnis
Lkorrekte Worter* werden alle zu
den beiden Begriffen passenden
Worter gezdhlt. Wortwiederho-
lungen werden nicht gewertet.
Als ,RegelverstoRRe* werden feh-
lende Wechsel zwischen den Ka-
tegorien gezdhlt. Werden z.B. drei
Worter korrekt genannt, jedoch
erst zwei aus der einen, dann eins
aus der anderen Kategorie, liegt
ein Regelverstof$ vor

Subtest 4: Interferenz-Test: Der
TL zeigt auf einer Vorlage insge-
samt 30 Silhouetten von vier ver-
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Gesamtdarstellung der Ergebnisse der Stichproben

in den MS-Untertests

KG MS
MW (SD)' MW (SD)

Wortliste gesamt
Wortliste verzogerte Abfrage
Wortliste B

Verbale Fliissigkeitsaufgabe, Anzahl Worter 14,9
Verbale Fliissigkeitsaufgabe, Anzahl Fehler

im Kategorienwechsel
Interferenztest Zeit Benennen

Interferenztest Differenz (Sekunden)
Fatigue-Skala Gesamtwert?

3
Interferenztest Zeit Interferenzbedingung (Sekunden) 26 6 (4,9
2
6

14,4(2,3) 13,0(2.5)

5,9(1,9) 3,4(1,9)
5,4(1,7) 5,1(1,3)
(5,5) 12,9(4.,6)

0(0-1)2 0(0-1)2
21,2(3,3) 28,9(6,9)
) 39,7(10.8)
) 109(7, )
) 11(5-21)

3 (4,
8 (31

TMW=Mittelwert, SD=Standardabweichung; 2Median (Bandbreite)

schiedenen Tieren (Pferd, Hase,
Schaf, Katze). Die Aufgabe der TP
ist es, die Tiere so schnell wie
moglich zu benennen. Der TL
stoppt die Zeit, die dafiir benotigt
wird. AnschlieBend wird der TP
eine zweite Vorlage prdsentiert,
auf welcher wieder die 30 Tiersil-
houetten abgebildet sind. Bei die-
sem Durchgang stehen aber in
den Bildern Tierwdrter, wobei
Bild und Wort nicht zusammen-
passen (so steht z.B. das Wort
»Hase" in einer Katzenzeichnung).
Die Aufgabe der TP ist es wieder,
die Tiere zu benennen, und nicht,
die Worter zu lesen. Die hierfiir
benétigte Zeit wird vom TL ge-
stoppt. Auswertung: Das Ergebnis
fiir die Aufgabe ,Benennen* ist die
fiir die erste Vorlage benoétigte
Zeit in Sekunden. Das Ergebnis
,Differenz* ist die fiir die zweite
Vorlage benétigte minus die fiir
die erste Vorlage benétigte Zeit in
Sekunden. Hierbei driickt sich in
der Differenz der durch den
Stroop-Effekt (Inkongruenz zwi-
schen Bild und Wort) erzeugte
Inhibitionseffekt aus

* Fatigue-Skala: Vor der fiinften
kognitiven Aufgabe, die als Maf§

fiir die verzogerte Wiedergabe-
leistung dient, wird das Zeitinter-
vall durch die Vorlage dreier fa-
tigue-bezogener Fragen ausge-
fiillt. Bei der Fatigue-Skala soll
sich die TP selbst hinsichtlich
moglicher Erschépfungszustinde
in bestimmten Lebensbereichen
beurteilen, indem drei vorgege-
bene Aussagen jeweils selbstdn-
dig durchgelesen und auf der 7-
stufigen Skala von ,, 1 (trifft {iber-
haupt nicht zu) bis ,,7“ (trifft voll-
standig zu) eingeschdtzt werden.
Auswertung: Die Werte der drei
Aussagen werden zu einem
Gesamtpunktwert aufsummiert
(max. 21 Punkte)

* Subtest 5: Wortliste A - verzo-
gerte Abfrage: SchlieBlich for-
dert der TL die TP auf, die zu Be-
ginn des Tests vorgelesene Wort-
liste (A1) aus dem Geddchtnis
ohne Hilfestellung abzurufen.
Auswertung: Gewertet werden
alle korrekt genannten Wérter
der Wortliste A (max. 10 Punkte).

Ergebnisse

Die Durchfiihrung des MUSIC
betragt einschlieBlich Instruktionen
und Auswertung etwa acht bis zehn

Interpretation des MUSIC-Gesamtwerts

fiir kognitive Leistungen

Punktebereich Interpretationshinweis

20-30 Punkte
16-19 Punkte
11-15 Punkte

<10 Punkte
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Leistungen im Normbereich

allenfalls leichte kognitive Dysfunktion
mittelgradige kognitive Dysfunktion
deutliche kognitive Dysfunktion

Minuten. Die Aufgaben fanden bei
den Untersuchungsteilnehmern
durchweg Akzeptanz, und die Ins-
truktionen wurden von allen Pro-
banden gut verstanden.

Rohwerte im MUSIC

Die Ergebnisse der Stichproben
in den MUSIC-Untertests sind in Ta-
belle 2 aufgelistet. Die Werte der Pa-
tienten lagen mit Ausnahme der Er-
gebnisse in der Wortliste B (vgl. Tab.
2 u. Abb. 1) signifikant unterhalb de-
nen der Kontrollgruppe KG (alle
mind. p<0,01). In der weiteren Aus-
wertung wurden der Kognitionsteil
und die Fatigue-Skala getrennt von-
einander bewertet.

Auswertung

Die Rohwerte in den kognitiven
MUSIC-Subtests der gesunden Pro-
banden wurden anhand der Mittel-
werte und Standardabweichungen
und an der durch Diskriminanzana-
lysen ermittelten Sensitivitdten und
Spezifititen der einzelnen Subtests
unterschiedlich gewichtet. Anders
als bei Demenz-Screeningverfahren
ist die Nennung von Sensitivitdt und
Spezifitit nicht sinnvoll, da wie be-
reits aufgefiihrt die Hdlfte der MS-
Patienten kognitiv nicht beeintrach-
tigt ist. Hierbei wurden je nach
Wichtung pro Subtest maximal sie-
ben transformierte Punkte verge-
ben, so dass der maximale transfor-
mierte Gesamtwert 30 Punkte be-
tragt. Flir RegelverstoBe bei der
Wortgenerierungsaufgabe wurde
eine Punktekorrektur definiert. Da-
bei werden ab einer Fehleranzahl,
die tiber das Maf an Fehlern bei ge-
sunden Kontrollprobanden hinaus-
geht, Punktabziige vom Gesamtwert
vorgenommen. Hierbei wurden fiir
zwei Fehler ein Punkt abgezogen, fiir
drei bis vier Fehler zwei Punkte und
fiir fiinf oder mehr Fehler insgesamt
drei Punkte abgezogen. Aufgrund ei-
ner bei der KG festgestellten Alters-
abhdngigkeit des Gesamtwerts
wurde weiterhin eine Alterskorrek-
tur mit Punktzugaben fiir dltere Per-
sonen bestimmt. Individuen zwi-
schen 35 und 49 Jahren erhalten ei-
nen Bonuspunkt, ab 50 Jahren zwei
Bonuspunkte. Der sich so ergebende
Gesamtwert des MUSIC mit einer
maximalen Punktzahl von 30 ist un-
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abhdngig von soziodemographi-
schen Variablen wie Alter, Ge-
schlecht und Bildung. Er betrdgt bei
der Kontrollgruppe in der Summe
aller Subtests im Mittel 24,3
(SD=2,2) und bei der MS-Gruppe im
Mittel 15,9 (SD=2,4) (p<0,001).

Anhand der Mittelwerte und der
Standardabweichungen der transfor-
mierten Gesamtwerte wurden Cut-
Offs erstellt, die orientierend darii-
ber Auskunft geben, wie die kogni-
tive Leistung eines Patienten zu be-
werten ist, d.h. ob sie im Normbe-
reich liegt oder leichte, mittelgradige
oder deutliche kognitive Dysfunktio-
nen zu vermuten sind (vgl. Tab. 3). In
Tabelle 4 sind die dazugehorigen
Transformierungsroutinen aufge-
fiihrt.

Der Median der Fatigue-Skala
(Summe aller drei Fragen) lag in der
KG bei acht Punkten (Bandbreite:
3-16), in der MS-Gruppe bei elf
Punkten (Bandbreite 5-21); die Mit-
telwerte lagen in der KG bei 8,1

(SD=3,3), in der MS-Gruppe bei 11,6
(SD=4,1). Aufgrund dieser Datenbasis
wurde der Cut-Off fiir eine Fatigue-
Symptomatik bei zehn Punkten an-
gesetzt, d.h. ab einem Summenscore
von elf ist von einer im Vergleich zur
Normpopulation erhéhten Fatigue-
Symptomatik auszugehen.

B Diskussion

Die Identifikation kognitiver
Storungen als relevanter Faktor fiir
die tdgliche Praxis erfordert die Ent-
wicklung praktikabler Testverfah-
ren, die als zuverldssige und zeitoko-
nomische Indikatoren dienen, um
die subjektiven Beschwerden der
Patienten auf einer objektiven Un-
tersuchungsbasis einordnen zu kén-
nen. Selbstverstdndlich kénnen sog.
»Screening-Verfahren“ nicht das
ganze Spektrum der kognitiven Leis-
tungsfahigkeit abbilden. Jedoch
konnen diese auf wissenschaftlicher
Basis erarbeiteten Tests dazu beitra-
gen, die MS-relevanten Zielsymp-
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tome zu identifizieren, und erfiillen
somit eine wichtige Selektionsfunk-
tion. Durch den routinemdRigen
Einsatz derartiger Verfahren kann
eine zeit- und kostenékonomische
Vorabselektion jener Patienten er-
folgen, die im Einzelfall einer einge-
henderen neuropsychologischen
Untersuchung bediirfen (z.B. zur Er-
stellung eines spezifischen neurore-
habilitativen Therapieplanes). Mit
dem Kurztests MUSIC liegt nun ein
Screening-Verfahren vor, welches
durch die Fokussierung der Subtests
auf MS-relevante Teilleistungs-
storungen eine derartige Selektions-
funktion erfiillt.

Durch die Hinzunahme eines
kurzen Selbstbeurteilungsbogens
wird dariiber hinaus eine allge-
meine Einschdtzung einer etwaig
bestehenden Fatigue-Symptomatik
gewdhrleistet. Diese kann getrennt
vom Kkognitiven Test beurteilt wer-
den und dient der qualitativen Ge-
samteinschatzung des Patienten.

IEZLR] Ergebnisse der Stichproben in den MS-Untertests (Rohwerte)
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Umrechnungstabellen

Wortliste A gesamt

Rohwerte 14 12-13 11 10 0-9
Transformierte Punkte 4 3 2 1 0
Wortliste B

Rohwerte 5 4 3 2 0-1
Transformierte Punkte 4 3 2 1 0

Verbale Fliissigkeitsaufgabe

Rohwerte 15
Transformierte Punkte 4

Interferenz-Test Bedingung 1

10-14 6-9 4-5 0-3

Rohwerte 21
Transformierte Punkte 6

22-24 25-26 27-28 29
4 3 1 0

Interferenz-Test Differenz Bedingung 1-2

Rohwerte 5 6-7 8-9 10-11 12
Transformierte Punkte 5 3 2 1 0
Wortliste A verzogert

Rohwerte 6 4-5 3 2 0-1
Transformierte Punkte 7 5 3 1 0

SchliefRlich erlaubt die in diesem
Verfahren angewendete alterskorri-
gierte Transformation der Testroh-
werte eine abgestufte Einordnung
des individuellen Testwertes (von
Normalleistung bis deutliche kogni-
tive Einschrankung). Hierdurch kén-
nen im Abhdngigkeit vom Tester-
gebnis sowohl weitere Untersu-
chungen veranlasst (z.B. Vorstellung
beim Neuropsychologen) oder sub-
jektive Klagen, Sorgen und Angste
des Patienten auf einer objektiven
Testbasis besprochen und relativiert
werden.

Tatsachlich sollten kognitive De-
fizite in einem gesamttherapeuti-
schen Konzept aufgrund der hohen
Alltagsrelevanz fiir die Patienten
moglichst frith beriicksichtigt wer-
den. Gerade im Zuge der Entwick-
lung moderner pharmakologischer
Therapiestrategien sind die kogniti-
ven Stérungen ein entscheidender
Parameter in der Beurteilung von
alltagsrelevanten Effekten der La-
sionslast und des Atrophiegrades.

Cognitive disturbances appear in al-
most 50% of Patients with MS. They
refer to attention, memory, concep-
tual thinking and mental flexibility.
Language functions as well as general
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intellectual abilities are generally not
affected and may thus mask particu-
lar cognitive deficits. Cognitive Dys-
functions which may develop during
the disease course exert a crucial role
on private as well as vocational ac-
tivities. Therefore a neuropsychologi-
cal evaluation should be performed
as early as possible within the disease
course. We present a newly developed
screening-instrument (MUSIC) to
evaluate cognitive deficiencies in this
patient group.
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