Personliche PDF-Datei fiir
Caroline Thun-Hohenstein, Jochen Klucken

Mit den besten GriiBen vom Georg Thieme Verlag www.thieme.de

Wearables als
unterstiitzendes Tool fiir
den Paradigmenwechsel in
der Versorgung von
Parkinson Patienten

DOI 10.1055/ a-1353-9413
Klin Neurophysiol 2021; 52: 44-51

Dieser elektronische Sonderdruck ist nur fiir die
Nutzung zu nicht-kommerziellen, personlichen
Zwecken bestimmt (z. B. im Rahmen des fachlichen
Austauschs mit einzelnen Kollegen und zur Ver-
wendung auf der privaten Homepage des Autors).
Diese PDF-Datei ist nicht fiir die Einstellung in
Repositorien vorgesehen, dies gilt auch fir soziale
und wissenschaftliche Netzwerke und Plattformen.

Verlag und Copyright:
©2021 by

Georg Thieme Verlag KG
Postfach 30 11 20
70451 Stuttgart

ISSN 1434-0275

= @Thieme




& Thieme

Wearables als unterstiitzendes Tool fiir den Paradigmenwechsel in
der Versorgung von Parkinson Patienten

Wearables as a Supportive Tool in the Care of Patients with
Parkinson’s Disease: A Paradigm Change

44

Autor
Caroline Thun-Hohenstein', Jochen Klucken? 3.4

Institut

1 Privatklinik Confraternitat, Wien

2 Molekulare Neurologie, Universitdtsklinikum Erlangen,
Friedrich-Alexander-Universitat (FAU) Erlangen-Nirnberg

3 Fraunhofer IIS, Erlangen
Medical Valley Digital Health Application Center GmbH,
Bamberg

Schlisselworter
Morbus Parkinson, Wearable, Ganganalyse, Value-based-
medicine, Versorgungseffekt

Key words
Parkinson’s disease, wearables, gait analysis, value-based
medicine, care effect

Bibliografie

Klin Neurophysiol 2021; 52: 44-51

DOl 10.1055/ a-1353-9413

ISSN  1434-0275

© 2021. Thieme. All rights reserved.

Georg Thieme Verlag KG, Riidigerstral3e 14,
704609 Stuttgart, Germany

Korrespondenzadresse

Dr. Caroline Thun-Hohenstein
Privatklinik Confraternitdt
Skodagasse 32

1080 Wien

Osterreich

caroline@thun.at

Thun-Hohenstein C. Wearables als unterstiitzendes Tool ... Klin Neurophysiol 2021; 52: 44-51 | © 2021. Thieme. All rights reserved.

ZUSAMMENFASSUNG

Tragbare Sensoren - ,,Wearables* - eignen sich, Funktionsst6-
rungen bei Parkinson Patienten zu erheben und werden zur
Prévention, Pradiktion, Diagnostik und Therapieunterstiitzung
genutzt. In der Forschung erhhen sie die Reliabilitat der erho-
benen Daten und stellen bessere Studien-Endpunkte dar, als
die herkdmmlichen, subjektiven und wenig quantitativen Ra-
ting- und Selbstbeurteilungsskalen. Untersucht werden moto-
rische Symptome wie Tremor, Bradykinese und Gangstérungen
und auch nicht motorische Symptome. In der Home-Monito-
ringanwendung kann der Ist-Zustand des Patienten im realen
Leben untersucht werden, die Therapie (iberwacht, die Adha-
renz verbessert und die Compliance Giberpriift werden. Zusatz-
lich kdnnen Wearables interventionell zur Verbesserung von
Symptomen eingesetzt werden wie z. B. Cueing, Gamification
oder Coaching. Der Transfer von Laborbedingungen in den
hauslichen Alltag ist eine medizinisch-technische Herausfor-
derung. Optimierte Versorgungsmodelle miissen entwickelt
werden und der tatsdchliche Nutzen fiir den individuellen Pa-
tienten in weiteren Studien belegt werden.

ABSTRACT

Wearables are portable sensors that are suitable for collecting
data on functional disturbances in patients with Parkinson’s
disease and are used for prevention, prediction, diagnosis and
therapy. In research applications, they increase the reliability
of the collected data and represent better study endpoints than
traditional subjective and non-quantitative ratings and self-
report scales. In this study, we examine motor symptoms such
as tremor, bradykinesia and gait disturbances as well as non-
motor symptoms. Home diagnostics can be used to examine
the patient’s condition in real life, monitor therapy, improve
adherence, and check compliance. Additionally, wearables can
be used in interventions such as cueing, gamification or coa-
chingin order to improve symptoms. Transfer from laboratory
conditions to everyday life at home is a medical-technical chal-
lenge, optimized care models have to be developed and the
actual benefit for the individual patient needs to be demonst-
rated in further studies.
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Einleitung

Wearables

Tragbare Sensoren, “Wearables”, sind fester Bestandteil des digi-
talen Lebensstils und der Gesundheit. Bewegungsstérungen, und
da insbesondere der Morbus Parkinson (MP), eignen sich beson-
ders fiir den Einsatz von Wearables. Zum einen haben Patienten
mit Morbus Parkinson (PmMP) klar definierte motorische Sympto-
me, die sich gut mit Wearables messen lassen, zum anderen vari-
ieren diese Symptome aber im Verlauf der Krankheit, fluktuieren
im Laufe des Tages und sind von Patienten zu Patienten sehr unter-
schiedlich. Dies macht eine individuell angepasste Therapie nétig
[2].

MP ist typischerweise durch die klassische Trias Bradykinese,
Rigor und Tremor charakterisiert. Sowohl die Bradykinese, als auch
der Tremor sind vielfach sowohl im klinischen Setting, zu Hause
und im Rahmen von wissenschaftlichen Studien mit Wearables un-
tersucht worden [3].

Das wiederholte Messen von Symptomen mittels technologie
basierten Methoden nennt man im englischen “technology-based
objective measurements”=TOMs [3] TOMs verbessern das objek-
tive Erfassen von Symptomen, erhdhen die Sensitivitdt, Spezifitat
und Reproduzierbarkeit im klinischen Alltag sowie im Rahmen von
kontrollierten Studien. Paha et al zeigen, dass dies international be-
reits getan wird und verschiedene Lander unterschiedliche Parkin-
son Symptome im Vordergrund stellen [18].

Sensoren, mobile Kommunikation, Cloud-Computing und das
Internet of Things (loT, kabellose Verbindung aller elektronischen
Gerdte) haben das Potenzial unseren Zugang zu chronisch kranken
Patienten nachhaltig zu verandern [1]. Unser Gesundheitswesen
wird sich umstellen missen. Eine Vielzahl von Wearables erfiillen
diese Anforderungen und zahlreiche systematische Reviews be-
leuchten dies kritisch. Die zur Ganganalyse eingesetzten Algorith-
men haben eine Genauigkeit, Sensitivitdt und Spezifitdt von 85-
100% [8-10]. Es werden verschiedene Technologien zur Beurtei-
lung von Bradykinese [10, 18, 20], Tremor [19, 20] und axialen
Symptomen [10, 20] eingesetzt.

Sensoren messen unterschiedliche Kérperfunktionen, allerdings
unterscheidet sich die medizinische Anwendung in einigen Punk-
ten von der Lifestyle Anwendung. Bei Gesundheitsanwendungen
wird grundsatzlich eine ungestorte Kérperfunktion vorausgesetzt.
Ein einfaches Ubernehmen der Fitnesstracker basierten Daten in
die medizinische Anwendung ist im Krankheitsfall nicht méglich.
Dies muss bei der Entwicklung und Validierung der entsprechen-
den Algorithmen bedacht werden, es gelten andere krankheitsbe-
dingte “Normwerte”. Daher sind Fitnesstracker in der Regel nicht
als Medizinprodukt zugelassen. Zundchst muss nachgewiesen wer-
den, dass der Algorithmus wirklich die korrekten Parameter aus den
Rohdaten berechnet, dies ist die technische Validierung. Im néchs-
ten Schritt, der klinische Validierung wird nicht die Korrektheit des
gemessenen Parameters nachgewiesen, sondern die medizinische
Relevanz im Rahmen von entsprechenden Studien getestet [15].

Technische Evaluierung

Die auswertenden Algorithmen berechnen aus den Sensor-Rohda-
ten die entsprechenden Parameter wie z. B. Schrittzahl, Schrittlan-
ge oder die Herzfrequenz. Die Voraussetzung zur Anwendung fir

medizinisch-diagnostische Zwecke erfiillen sog. “clinical grade
Wearables”, diese sind als Medizinprodukt zertifiziert, entweder
als Produkt mit reiner Messfunktion, Klasse I, oder als Klasse Il Me-
dizinprodukt. Klasse Il Wearables produzieren Parameter, die in die
medizinische Behandlung einflieBen diirfen und auch zur Interven-
tion wie dem Cueing genutzt werden kdnnen [15].

Klinische Validierung

Im Gebiet der Bewegungsstorungen sind viele Wearables fiir die
klinische Situation bereits validiert, der ndchste Schritt ist die An-
wendungim hduslichen Umfeld. In der Klinik werden die Daten von
erfahrenen Untersuchern in standardisierten Umgebungen erho-
ben. Der Untersucher in der klinischen Situation ist mit dem Anle-
gen des Wearables vertraut, wihrend dies im hauslichen Umfeld
von dem Patienten selbervorgenommen werden muss. Fiir den Pa-
tienten ist dies in der Regel keine verrtaute, routinemassig durch-
geflihrte Handlung, daher fehleranfélliger. Zu Hause werden die
Daten kontinuierlich und umgebungsunabhéngig erfasst, d. h. die
Umgebung und die Testdurchfiihrung sind nicht bekannt, nicht
standardisiert. Dies ist aber flr die Algorithmik von groRer Rele-
vanz. In der klinischen Testsituation sind es genau definierte Stre-
cken, die von dem Patienten wahrend der Datenerfassung gegan-
gen werden, meist z.B. ein ,timed-up-and-go (TUG)“ Test, oder
mittels mit einer klar definierten geraden Teststrecke auf einem
Gang ohne Hindernisse. Zu Hause ist die Situation der Datenerhe-
bung sehr variabel und von Patienten zu Patienten sehr unter-
schiedlich. Neben der unterschiedlichen Einflussfaktoren aus der
Umgebung des hauslichen Umfeldes sind auch die von dem Pati-
enten durchgefiihrten Tatigkeiten sehr variabel. Sehr gut funktio-
nieren schon ndchtliche Messungen, denn die Situation im Bett ist
auch zu Hause eine standardisierte Situation. Die klinische Validie-
rung wird entweder durch Videotape Analysen, direkte Beobach-
tungen durch Kliniker vor Ort, Telefon Visiten oder Patienten Tage-
biicher durchgefiihrt. Eine andere Moglichkeit der klinischen Vali-
dierung zu Hause wére, die Technologie gegen sich selbst zu testen,
also Test-Retest Wiederholbarkeit und Empfindlichkeit.

Evaluierung des Versorgungseffektes

Wearables kdnnen im Rahmen von klinischen Studien helfen mog-
lichst prazise, objektive und sensitive Parameter, ,.bessere Daten*
zu erheben. Ein anderer Bereich ist die individuelle Betreuung des
einzelnen Patienten. Hier ist das Ziel, die individuelle Erfassung von
Symptomen zu prazisieren und damit die Behandlung des einzel-
nen Patienten zu unterstiitzen und zu verbessern. Die Evaluierung
dieses Versorgungseffektes steht noch aus und ist fiir die Beurtei-
lung der digitalen Gesundheitsanwendung unumganglich.

In Deutschland wurde gerade durch das neue ,,Digitale-Versorgung-
Gesetz" ein Zugang fiir solche Patienten-zentrierten Technologien in
die Routine-Versorgung geschaffen. Dabei wurden auch neue Bewer-
tungskritieren fiir in Studien nachzuweisende ,,positive Versorgungs-
effekte” der Digitalen Gesundheitsanwendungen (,,DiGAs*) definiert.

Im Consumer Bereich gibt es Wearables die zwar nicht als Me-
dizinprodukt zugelassen sind, aber dennoch gut von Parkinson Pa-
tienten genutzt werden kdnnen wie zB Smartphone APP’s die die
Compliance oder Adharenz der Patienten erhéhen. Dies kann z. B.
das Erinnern an die Tabletteneinnahme oder die Motivation zur
Durchfiihrung der Physiotherapie sein [28].
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M. Parkinson

Die Vielfalt der motorischen (MS) und nicht motorischen Symptome
(NMS) und die unterschiedliche Progression der Krankheit machen
eine individuell zugeschnittene Therapie notwendig. Netzwerke hel-
fen, unsere Ressourcen besser zu nutzen und die Versorgung zu ver-
bessern. Die SARS 2 Epidemie hat das Interesse an Telemedizin und
virtuellen Kliniken verstarkt, L. Evans stellt dazu ein Konzept vor [29],
von der Movement Disorder Society gibt es ein validiertes Video-
Protokoll zur telemedizinischen Untersuchung.

PmMP sind anféllig fiir eine Leistungsverzerrung, sie zeigen eine
verbesserte Beweglichkeit wahrend ihrer Vorstellung in der Praxis.
Daher ist es notwendig die MS und NMS (iber einen langeren Zeit-
raum zu Hause im Alltag zu erfassen und so neue diagnostische und
therapeutische Konzepte zu entwickeln. Durch Wearables werden
Patienten-zentrierte Informationen verfligbar.

In Ermangelung von gut etablierter und validierter Biomarker
zur Diagnose oder Krankheitsprogression bleibt der MP eine kli-
nisch definierte Krankheit. Klinische Skalen und Patientenberichte
sind weiterhin die primdren Bewertungsinstrumente oder End-
punkte, sowohlim klinischen Alltag als auch in der Forschung. Diese
sind fehleranfillig, Wearables konnen bessere, objektivere und ge-
nauere Daten erheben.

Zunahme der Publikationen siehe » Abb. 1
Telemedizin in Kombination mit Wearables

Die Vorteile der Telemedizin werden international mit den Fiinf C’s
zusammengefasst: accessable care, increased convinience, enhan-
ced comfort, greater confidentiality, no contagion [23]. L. Evans stellt
das Konzept einer virtuellen Klinik ausfiihrlich vor. Die Entwicklung
wird sich aufgrund der Pandemie rasant verbessern und somit wer-
den Wearables einen schnellen weiteren Aufschwung erleben.

Einsatzgebiete

Wearables werden bei MP im Rahmen von Forschung, zur Sympto-
mevaluierung in der Klinik und zu Hause und als Interventions-In-
strument eingesetzt.

In der Wissenschaft konnen Wearables in der Grundlagenforschung
sowie bei klinischen Studien benutzt werden. Zu Beginn der Erkran-
kung kénnen Wearables beitragen die Diagnose friiher zu stellen und
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» Abb. 1 Zunahme der Veroffentlichungen ,wearable & parkinson“.

die Differenzialdiagnose zu verbessern. Im Verlauf der Erkrankungen
ermoglichen sie eine bessere Objektivierung der Symptome, sowie
eine genaue Dokumentation der Fluktuationen im Laufe des Tages
und dies auch im Alltag zu Hause. Der Therapieerfolg kann genauer
und objektiver evaluiert werden und daher die Therapie besser indivi-
duell auf den einzelnen Patienten angepasst werden. Ferner kénnen
Wearables therapeutisch-interventionell eingesetzt werden.

Einsatz in der Wissenschaft

Grundlagenforschung

Ganganalyse

Ganganalyse Labors sind auf hoch spezialisierte Zentren konzentriert.
Mit den neuen, Sensor-basierte Wearables, stehen einfache, kosten-
giinstige und sensibel Messinstrumente zur Verfligung, die nach
Hause mitgegeben werden kdnnen und Messungen im Patientenall-
tag ermdglichen. Humaner Gang ist eine Sequenz von unwillkiirlichen
Bewegungen, die sich zyklisch wiederholen und von einer willentli-
chen Bewegung getriggert werden. Zur Ganganalyse werden verschie-
dene Komponenten wie spatiotemporal, kinematische und kinetische
Merkmale gemessen. Zu den spatiotemporalen Merkmalen zéhlen die
Standphase, Schwungphase, doppelte Bein Unterstiitzung, Einbein-
Unterstlitzung, Schrittlange, Schrittdauer und Schrittbreite. Die Kine-
matik misst den Bewegungsablauf, meist per Video, die Kinetik die
Wirkung von Kréften und deren Effekt auf die Bewegung [10].

Prodromal Phase
Die Prodromal-Phase des PD dauert 3-15 Jahre, in dieser Phase
haben die Patienten noch keine MS, jedoch Risikofaktoren, die die
spatere Entwicklung eines PD erhéhen. S. Del Din et al untersuch-
ten mit Wearables Gang und Asymmetrie Eigenschaften von Pa-
tienten mit Risikofaktoren und konnten zeigen, dass Gangstorun-
gen schon in der Prodromal-Phase nachweisbar sind und ein guter
Pradiktor fir die spdtere Konversion in PD darstellen [17].
Wearables konnten helfen, die Diagnose besser und friiher im
Krankheitsverlauf zu stellen, die ist insbesondere fiir neuroprotek-
tive Studien wichtig.

Differenzialdiagnostik

Die Differenzialdiagnose zwischen idiopathischem Parkinson Syn-
drom und atypischen Parkinson Erkrankungen wie der Multisyste-
matrophie (MSA) und der Progressiven Supranukledren Parese
(PSP) ist eine Herausforderung, insbesondere im friihen Krankheits-
verlauf. Zu diesem Zeitpunkt tiberlappen sich die klinischen Kern-
symptome, namlich posturale Instabilitdt und Gangstérung, wah-
rend die sogenannten red flags, die atypischen Zeichen, hdufig nur
sehr gering ausgepragt sind. Viele Forschungsprojekte haben er-
folglos versucht, Marker zu finden, die verlasslich und prazise die
verschiedenen Syndrome unterscheiden kénnen. Die Differenzial-
diagnose ist von hoher Relevanz, da sie diagnostische und thera-
peutische Konsequenzen hat. |. Klucken und seine Arbeitsgruppe
konnten zeigen, dass Sensor basierte Ganganalysen signifikant zwi-
schen PD und den atypischen Parkinson Syndromen MSA und PSP
unterscheiden kénnen. Instrumentalisierte Gangparameter wie
Schrittlange, Ganggeschwindigkeit und Gangvariabilitdt unter-
scheiden sich in den Gruppen signifikant. Patienten mit atypischen
Parkinson Syndromen gehen mit kiirzerer Schrittldnge, langsame-
ren Schritten und einer groReren UnregelmdRigkeit als PmMP [12].
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Neuere Studien ergaben, dass die Fehlerrate in der Differenzial-
diagnose zwischen Parkinson Tremor und essentiellen Tremor (ET)
bei 20-30% liegt [20]. Mittels tragbaren Sensoren (mit Accelero-
meter-, Gyrometer- und Magnetometer-Technologie) kann anhand
der Amplitude und Frequenz klar zwischen MP und ET unterschie-
den werden [20].

Entwicklung von Therapien und Therapieentscheidungen

Das groRe Ziel ist es mit den Waerables nicht nur Daten im Kollektiv
zu erheben, sondern daraus einen Therapievorteil fiir den einzelnen
Patienten zu entwickeln [14]. F. Marxreiter et al zeigen, dass die sen-
sorbasierte Ganganalyse objektive Gangparameter liefert, die die
klinische Beurteilung einzelner Parkinson-Patienten wdhrend einer
dopaminergen Behandlung mit Apomorphin unterstiitzen und die
Einstellung auf den Apomorphin Pen verbessern [32]. L. Heuvel
schldgt in ihrer Arbeit vor, wie Expertenmeinung, Patienten Vorlie-
ben, wissenschaftliche Evidenz und “big Data” klinische Entschei-
dungen optimieren Kénnten und nennt das “Quadruple Decision
Making for PD Patients” [13] Unter Precision medicine wird verstan-
den, dass Pravention, Diagnose und Therapie besser auf die indivi-
duellen Bedirfnisse des einzelnen Patienten zugeschnitten werden.

Klinische Studien

Die Anforderung an Wearables ist es durch moglichst prazise Para-
meter den Unterschied der jeweiligen Intervention im Gruppenver-
gleich statistisch signifikant besser erfassen zu kénnen. PD ist eine
klinisch gestellte Diagnose, doch selbst unter erfahrenen Neurolo-
gen liegt die diagnostische Fehler Rate bei 20% [10]. Der klinische
Schweregrad der Erkrankung wird in der Regel mit semiquantitati-
ven Rating Scores erhoben, der Movement Disorder Society Unified
Parkinson’s Disease Rating Scale (MDS-UPDRS). Daher sind Weara-
bles und die damit verbundene Mdéglichkeit objektive Daten zu er-
heben von groRem Nutzen im Rahmen von klinischen Studien.

intra- und inter-Rater Variabilitat

Klinische Rating Skalen sind Untersucher abhdngig und nicht sehr
objektiv. Die klinische Beurteilung der Beweglichkeit der Proban-
den unterliegt einer hohen inter- und intra-Rater Variabilitat, eine
doppelte Rater Bewertung unterscheidet sich bei 25-30% der Pa-
tienten signifikant [20], Wearables helfen die Variabilitdt im Rah-
men von Studien zu reduzieren.

Verbesserung des Endpoints
In klinischen Studien werden traditioneller Weise zwei verschiedene
Endpunkte zur Beurteilung durch den Studienarzt herangezogen, ein-
mal die subjektiv vom Patienten erlebten Ergebnisse (patient repor-
ted outcomes, PRO) sowie klinische Ganganalysen. PRO ermdglichen
dem Patienten ihre eigene Wahrnehmung in standardisierter Weise
zu berichten, haben jedoch den Nachteil, dass sie fehleranfallig sind.
Das hierfiir hdufig verwendete Hauser Tagebuch wird von den Proban-
den oft fehlerhaft, inkomplett und haufig retrospektiv ausgefillt [16].

M. Erb untersuchte die Fehleranfélligkeit von Tagebiichern, 38 %
der Patienten vergaRen 25 % der Eintrdge. 35 % fiillten falsch nega-
tive, 15 % falsch positive Eintrage aus [16]. Die MDS schldgt daher
die Benutzung eines e-Diary vor [19].

Die klinische Bewertung erfolgt meist durch den UPDRS und TUG-
Test. Diese sind objektiver, verlangen aber dennoch eine klinische

Interpretation und sind einer hohen Variabilitdt unterworfen. Wei-
ter performen PmPD in einem standardisierten Setting in der Klinik
oder Praxis wesentlich besser als zu Hause im Alltag, d. h. die in der
Klinik oder Praxis erhobenen Parameter sind nicht reprasentativ fiir
die Fahigkeiten und die Zufriedenheit des Patienten im Alltag. Hau-
fig werden Video Analysen durchgefiihrt, standardisiert nach dem
UPDRS motor score part lll, diese Evaluierung neigt jedoch dazu Tre-
mor und Bradykinese unter zu bewerten [16].

Digitale Bewegungsanalysen messen z.B. die Ganggeschwin-
digkeit, Variabilitat und Symmetrie des Gangmusters oder den Tre-
mor sensitiver und unabhangiger und sind damit ein verldssliche-
rer Studienendpunkt, sowohl im klinischen Setting als auch zu
Hause [10]. Auch kénnten dadurch Studienkosten reduziert wer-
den, da weniger klinische Studien Visiten nétig sind [9].

Einsatz in der Home-Diagnostik

Der Einsatz von Wearables zu Hause ist vielseitig: Monitoring des
Ist Zustandes im realen Leben mit dem Ziel eine individuell besser
angepasste Therapie anbieten zu konnen, die Therapie zu (iberwa-
chen, die Adhdrenz zu verbessern, die Compliance zu iberpriifen
und Motivation und Support anzubieten.

Symptom Monitoring und Therapietiberwachung von MS
und NMS

Wearables konnen den Ist-Zustand der Patienten im tdglichen
Leben zu Hause besser monitoren als Tagebiicher. Eine der groR-
ten Studien ist die ,,Parkinson@home Study“ von Silva de Lima et
al, beiwelcher 954 PmMP in Amerika und den Niederlanden einge-
schlossen wurden. Durch die Fox Wearable Companion App wur-
den per Smartwatch oder Smartphone Daten zur Beweglichkeit,
Aktivitat, Schlaf, Medikamenteneinnahme und Symptomen erho-
ben 84 % der Probanden trugen Sensor basierte Daten bei, 68 %
waren compliant, somit konnte gezeigt werden, dass es moglich
ist, mehrere tragbare Sensoren bei einer groBen PD Kohorte im
taglichen Leben zu nutzen [21]

Bradykinese

Bradykinese wird mit verschiedenen tragbaren Sensoren wie Gy-
rometern, Accelerometern und Kombinationen aus beiden gemes-
sen. Diese werden an multiplen Stellen des Kérpers in unterschied-
licher Zahl angebracht und die erhobenen Daten dann Gber ,the
internet of things*“ (ibertragen. Einen guten Uberblick gibt das sys-
tematische Review von C. Morgan [9]. Die Validierung der zu Hause
erhobenen Daten ist allerdings schwieriger. Bisher gibt es keine ein-
heitliche Empfehlung wie viele Sensoren wo angebracht werden
sollen, um beste mogliche Daten erheben zu kdnnen. Einige Grup-
pen verwenden an beiden Armen und Beinen Sensoren, andere nur
am Handgelenk, wieder andere lediglich einen Bauchgurt oder Sen-
soren, die am Schuh angebracht werden [16].

Gang

Gangstérung bei PmMP wird durch reduzierte Schrittlange und
Ganggeschwindigkeit, erhéhte Variabilitat in Schrittzeit und
Schrittldnge sowie einer geblickten Kérperhaltung beschrieben.
Die Gang- und Haltung Beeintrdchtigungen sind in der Regel resis-
tent gegen die pharmakologische Behandlung, verschlimmern sich
mit Fortschreiten der Krankheit, erh6hen die Wahrscheinlichkeit
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von Stiirzen und fiihren zu héheren Raten von Krankenhausaufent-
halten und Sterblichkeit. Zur Ganganalyse werden Trdgheitssenso-
ren verwendet, wobei Accelerometer, Gyroscope und Magnetome-
ter Komponenten ein und desselben Sensors sein konnen. Ein Ac-
celerometer ist ein Sensor, der die Beschleunigung misst, indem
die auf eine Testmasse wirkende Tragheitskraft bestimmt wird. Sie
kénnen an FuR, Bein oder Hiifte angebracht werden. Gyroscope
messen Drehbewegungen und Magnetometer helfen, den rdumli-
chen Bezug zu geben, indem sie die Orientierung des Kérperseg-
mentes in Relation zum magnetischen Nordpol bestimmen. Druck
und Kraftsensoren kénnen in Schuhe integriert werden und mes-
sen den Druck auf den Untergrund unter dem FuR. Einen guten
Uberblick liber die verfiigbaren Sensoren gibt die Arbeit von L. di
Biase [10]. Am haufigsten wird die Gehgeschwindigkeit, Schrittlan-
ge und Trittfrequenz und deren Verdnderung im Vergleich zu ge-
sunden Kontrollpersonen gemessen. Die Schrittlange und die
Ganggeschwindigkeit nehmen ab, die Schrittspur wird enger, die
Variabilitdt der Schrittzeit und Schrittlange nimmt zu und die Pa-
tienten entwickeln eine zunehmende Antepulsion. R. Boucha-
Machado et al [8] verglichen in einem systematischen Review Ac-
celerometer vs. verschiedene andere Sensoren, in der Subgruppen-
analyse zeigten sich keine signifikanten Unterschiede, alle Systeme
konnten signifikant zwischen PmMP und gesunden Kontrollen un-
terscheiden, ein signifikanter Unterschied in Abhangigkeit von der
Position der angebrachten Sensoren wurde auch nicht gefunden.

Freezing of gait (FOG)
Freezing korreliert nicht mit den klassischen Parkinson Sympto-
men, sondern tritt eher bei posturaler Instabilitat, Stiirzen und ko-
gnitiven Funktionsstérungen auf. FOG wird in 3 Subgruppen/Kate-
gorien unterteilt. 1. Der Dopamin-Abhangigkeit. Das Dopamin sen-
sitive FOG liegt bei unzureichender dopaminerger Stimulation im
off vor und kann durch Steigerung der dopaminergen Medikation
behoben werden. Das Dopamin unabhdngige FOG tritt ohne Kau-
salitat zur dopaminergen Stimulation auf, also auch im ,on*“. 2. Die
klinische Prasentation, wie kurzschrittiges, verlangsamtes Gehen
oder auf der Stelle trippeln. Und 3. der Kontextabhangigkeit [11].
FOG kann bei der Ganginitiierung, beim Abbremsen kurz vor
dem Ziel oder durch Engstellen beim Durchgang ausgelst werden.
Neben dem FOG Questionnaire und klinischen Untersuchungen
wie dem TUG-Test werden in den letzten Jahren zunehmend Stu-
dien zu Wearables durchgefiihrt [8]. In der sehr umfassenden Uber-
sichtsarbeit von Silva di Lima et al werden die verschiedenen Sen-
soren und deren Studienlage zusammengefasst [30]. Bisher gibt
es nur wenige Studien, die versuchen FOG in hduslicher Umgebung
zu detektieren. Auch sind gréRere Fallzahlen nétig, um maschinel-
le Lernmodelle besser einsetzen zu kénnen [7].

Balance

Balance ist die Fahigkeit die Kdrperorientierung im Raum unter sta-
tischen und dynamischen Bedingungen zu behalten. Klassischer-
weise wurde Balance mittels Posturografie gemessen, in letzter Zeit
zunehmend mit Wearable Technologie, v. a. jedoch im Labor Set-
ting. Dabei werden triaxiale Accelometer, Gyrometer und Magne-
tometer kombiniert. Am Markt sind verschiedene zugelassene
Wearables verfligbar, auch selbstklebende Biosensoren oder Sen-
soren die in ein Kleidungsstilick integriert sind, ,,e-Textilien“ [6, 7].

Posture

Wearables werden in einer Vielzahl von Erkrankungen zur Evaluie-
rung und Verbesserung der Kérperhaltung eingesetzt. Es werden
derzeit z. B. Smartphones APPs getestet, die die Kérperhaltung
wahrend der Biirotatigkeit (iberpriifen und bei Fehlhaltungen ein
akustisches Warnsignal abgeben, dies konnte in Zukunft vielleicht
zur Therapie der Antepulsion bei PmMP eingesetzt werden.

Falls

Stiirze geh6ren zu den kritischen Problemen bei PmMP. Prospekti-
ve Studien zeigen, dass 45-68 % der PmMP einmal im Jahr stiirzen,
50-86 % mehrfach stiirzen und bis zu 90 % der Patienten berichten
tber ,beinahe-Stlirze“. Ursache sind eine verminderte Balance,
Gangstorungen inkl. FOG und kognitive Defizite. Die meisten Stiir-
ze bei PmMP entstehen durch eine plétzliche Anderung der Positi-
on, schnelle Anderungin der Gang Anforderung (Kurve, Transfer),
oder weil versucht wird mehr als eine Tatigkeit gleichzeitig auszu-
fiihren. S. de Lima et al untersuchten 2063 dltere Individuen im Ver-
gleich zu 2063 PmMP mit einem um den Hals getragenen Weara-
ble zur Sturzerkennung und einem eingebauten persénlichen Not-
fall System mit schnellem Zugang zur Notfall Hilfe. Die
Detektionsrate lag bei >95%, die Sturzrate bei den PmMP war drei-
mal so hoch wie bei den Kontrollen [5]. Die resultierenden Verlet-
zungen sind haufig schwerwiegend und tragen in der Gruppe der
dlteren Patienten maRgeblich zu den Gesundheitskosten bei, daher
besteht auch aus Kostengriinden ein groRes Interesse, Stiirze recht-
zeitig zu erkennen und im nachsten Schritt dann zu verhindern.

Tremor

Tremor ist das unwillkiirliche, sich rhythmisch wiederholende Zu-
sammenziehen einander entgegenwirkender Muskelgruppen und
eignet sich daher gut mittels Wearables untersucht zu werden. Zur
Evaluierung der Auspragung des Tremors werden klassischer Weise
untersucherbasierte Beurteilungsskalen sowie Selbstbeurteilungs-
skalen herangezogen. Objektive Daten werden mit Sensor Syste-
men erhoben, vielfach wird das KinetiGraph System genutzt. Neue
Algorithmen konnten dadurch Sensitivitdt und Spezifitdt verbes-
sern [20]. Ein neues System, das sowohl die Frequenz, als auch die
Amplitude des Tremors schnell und einfach untersuchen kann, ist
der Tremipen, eine Weiterentwicklung des Tremitas Systems wel-
ches sich im Klinik Setting als sensitiv und spezifisch erwiesen hat
[24]. Der Tremipen enthdlt ein Gyroskop, ein 3D Magnometer und
ein Accelometer in der Form eines Stiftes. Patienten halten diesen
Stift, innerhalb weniger Sekunden kénnen die Daten abgelesen
werden und dem Arzt online (ibertragen werden. Dies ermdglicht
wiederholte, einfache, schnelle Messungen zu Hause und eine gute
Abbildung des Krankheitsverlaufs und Therapieerfolg im Patien-
tenalltag der Patienten.

Dyskinesien und Fluktuationen

Dyskinesien und motorische Fluktuationen kénnen sehr gut mit
Wearables zu Hause im realen Leben untersucht werden. Es wer-
den sowohl ein einziger Sensor welcher an einem Giirtel um den
Bauch, am Handgelenk oder am Kndchel getragen wird eingesetzt,
als auch mehrere Wearables an verschiedenen Positionen gleich-
zeitig. Es kommen Gyroscope, Magnetometer und Accelerometer
zum Einsatz. Die Validation der erhobenen Dyskinesie-Messungen
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erfolgte per Videographie, direkten klinischen Evaluationen oder
auch per Patiententagebuch. Einen guten Uberblick iiber die ge-
nutzten Systeme, ihre Vorteile und Nachteile gibt das systemati-
sche Review von Morgan [9] oder Rovin [20]

Aktivitdten des Taglichen Lebens

Ein anderer Ansatz ist es, die Daten nicht durch extra angebrachte
Wearables zu erheben, sondern im Alltag die sowieso benutzten
technischen Einrichtungen, wie z. B. Schreiben am Computer oder
Tippen am Smartphone, zu nutzen. Dies hat eine Sensitivitdt von
96 % und Spezifitat von 97 % bereits im Friihstadium die PmMP zu
erkennen und von gesunden Probanden abgrenzen zu kénnen [9].
In der Zukunft wdre dies eine Moglichkeit, zu Hause im Alltag der
Patienten die Feinmotorik und somit die Therapie automatisiert,
stetig und besser monitoren zu kénnen, ohne zusdtzliche Belastung.

NMS der Schliissel zur Lebensqualitat

Die Lebensqualitdat der PmMP wird zu einem groRen Anteil von den
NMS wie z. B. Schlaf, Blutdruckregulation und damit haufig verbun-
dene Stiirze und kognitive Einschrankungen bestimmt. Diese Sym-
ptome werden wahrend der kurzen Untersuchungszeit in der Pra-
xis oder Klinik hdufig nicht miterfasst. Wearables konnten diese
Symptome zu Hause erfassen und damit die Lebensqualitdt der Pa-
tienten im tdglichen Leben besser abbilden.

Schlafstéorungen

Schlafstérungen kdnnen den MS Jahre vorausgehen. PmMP leiden
in 60 % der Falle unter Schlafstérungen, dabei treten sowohl krank-
heits-assoziierte, als auch primare Schlafstérungen auf. Eine groRe
Rolle spielen abnormale Bewegungen, hypokinetische oder hyper-
kinetische. Ndchtliche Akinesie flihrt zu einem teilweisen oder kom-
pletten Verlust der axialen Kérperbewegung und somit zu Schwie-
rigkeiten die Kérperposition im Bett zu dndern, es folgen Schmer-
zen, Schlafstérungen und verminderte Lebensqualitdt. Zusétzlich
haben PmMP primare Schlafstérungen wie Restless-legs-Syndrom
(RLS), periodische Beinbewegungen (PLMD) oder eine REM-Schlaf
Stérung. Die Polysomnographie ist der Goldstandard in der Diag-
nostik von Schlafstérungen, verlangt aber ein stationdres Setting
und erfahrene Techniker in der Auswertung. Der Einsatz von Wea-
rables sowohl zur Diagnostik der primaren Schlafstérungen, als
auch der Parkinson assoziierten Schlafstérungen, ware daher eine
Erleichterung [22].

Eine gdngige Methode zur Erfassung der Parkinson-assoziierten
abnormalen ndchtlichen Bewegungen ist die Aktigraphie. Dabei
wird der Actigraf am Handgelenk getragen, misst mehrfach pro sec
Korperbewegungen und die erhobenen Messwerte werden mittels
Algorithmen ausgewertet. Es konnen totale Schlafenszeit, Schla-
feffizienz, Schlaf Latenz, Fragmentationsindex, Wachphasen aber
auch ein Bewegungsindex bestimmt werden. Innovative Wearables
haben zusatzlich zu den Accelerometer noch ein Gyroskop und
kénnen so ein 3-dimensionales Bild iber die Kérperbewegungen
und Korperposition erstellen, auch EMG -Signale kénnen integriert
werden. Insgesamt kann mit den innovativen neuen Sensoren eine
bessere Aussage getroffen werden als mit dem Actigraph, aller-
dings in erster Linie nur zu den nachtlichen Bewegungen. Der Ein-
satz bei primaren Schlafstérungen, RLS, PLMD und REM-Schlaf St6-
rung ist noch limitiert, da die einzelnen Schlafstadien nicht sicher

erkannt werden. Um diese Einschrankung zu Giberwinden, werden
multimodale Sensorsysteme entwickelt (z. B. Tattoo-type EEG-
Elektroden), die eine verldssliche Rekonstruktion der Schlafarchi-
tektur erlauben [22].

Obstipation

Obstipation ist ein friihzeitiges, sehr belastendes autonomes Sym-
ptom, ausgel6st durch eine reduzierte Darmmotorik. Darmmotili-
tat kann durch schluckbare Kapseln, welche Passagezeiten, Druck,
Temperatur und PHim Darm messen, evaluiert werden [1]. Die Ar-
beitsgruppe von R. Chaudhuri untersuchten retrospektiv 108
PmMP aus derinternationalen longitudinalen Non-motor Studie
mittels dem Parkinson KinetiGraph in Hinblick auf Bradykinesie und
Dyskinesien. Sie stellten fest, dass Bradykinese mit Obstipation und
Sexualfunktion signifikant korrelierte und Hyperkinesien mit Psy-
chose und Impuls-Kontroll-Stérungen. Die Autoren postulieren,
dass die Analyse der Bewegungsmuster einen Riickschluss auf die
autonomen Funktionen zuldsst [4].

Psychose und Impuls-Kontroll-Stérungen

Neben dem Zusammenhang zwischen Hyperkinesien und Psycho-
sen, wird an der Fritherkennung von manischen Phasen z. B. (iber
Stimmanalyse iber das Smartphone geforscht, befindet sich aber
noch in der Entwicklungsphase.

Orthostatische Dysregulation

Sturchio et al zeigten, dass ein diastolischer Blutdruck <75 mm Hg
bei PWPD mit einer vermehrten Sturzneigung assoziiert ist [25]
Silva De Lima bestétigte das in ihrer Studie allerdings nicht [30].

Einsatz In Der Intervention

Cueing & Sturz-Prdavention

Gang- und Haltungsstérungen bei PmMP entstehen u. a. durch
Wahrnehmungs-Mdngel (schlechtes raumliches Bewusstsein und
Verlust der zeitlichen Rhythmizitét) als Folge der Unterbrechungin
der Verarbeitung von intrinsischen Informationen in der Basalgan-
glienschleife. Dies fiihrt zu Fehleinschatzungen der tatsachlichen
erforderlichen Anstrengung, um eine gewiinschte Bewegung aus-
zufiihren und eine stabile Kérperhaltung aufrechtzuerhalten. In-
folgedessen sind PmMP bei der Ausfiihrung motorischer Aufgaben
oftvon externen Stimuli abhdngig. Es wird angenommen, dass Cues
die kortikale Aktivitdt erhohen und somit die pathologische Akti-
vitdt in den Basalganglien vermindert, in erster Linie durch Unter-
driickung des Nucleus Subthalamicus. Visuell und akustische Cues
arbeiten tber die nicht betroffenen visuell-motorischen oder akus-
tisch-motorischen Bahnen und fiihren so zu einer Erleichterung von
Bewegungen. Der Nutzen von Cues kann jedoch begrenzt sein, da
Cues unabhidngig davon, wie gut eine Person ihnen folgt, in einer
konstanten rhythmischen Weise gegeben werden. Cueing mit ge-
schlossenem Regelkreis (Closed-Loop-Cueing) kann dies verbes-
sern. Dabei wird die Bewegung analysiert und der Anwender erhalt
in Echtzeit eine Riickmeldung, basierend auf seinen Bewegungen.
Dies erfolgt z.B. iber Smartphones, die eine Bewegungsanalyse
durchfiihren und dann ein akustisches Signal geben, wenn die
Schrittlange zu kurz wird, ein “on-demand” System. Es werden vi-
suelle, auditive und somatosensible close loop cueing Systeme mit
gutem Erfolg zur Besserung des Gangs, FOG und Haltung einge-
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setzt, sowohl in Einzelsitzungen als auch Idngeren Trainingsstudi-
en zu Hause. Der Review von N. Muthuskrishan gibt einen guten
Uberblick iiber die Cueing-Paradigmen und empfiehlt die weitere
Entwicklung von tragbaren close loop-Systemen [31]. Daran wird
in dem Feld der tiefen Hirnstimulation intensiv gearbeitet. Weite-
re, vor allem randomisierte klinische Studien sind nétig.

Eine andere Option ist der Versuch (iber Google Glass™ PwPD
einen visuell-auditiven Cue zu geben, der das Gehen verbessert, es
fehlen bisher aber noch gréRere Studien [27].

Coaching & Adhdrenz

Chronisch Kranke brauchen eine dauerhafte Begleitung und wie-
derholte Motivation ihre Therapie konsequent und verlasslich
durchzufiihren. PmMP profitieren besonders von einer konsequen-
ten Medikamenteneinnahme und kérperlicher Betdtigung sowie
gezielter Physiotherapie. Die “Park-in-shape Studie” untersucht
den Effekt von Aerobic zu Hause. Die Adhdrenz der Patienten wur-
den mittels Motivations APP und Ferniiberwachung geférdert, es
besserte sich der UPDRS und die Adharenz signifikant [28]. In der
Arbeit wird die Wichtigkeit PmMP zu regelmaRiger Physiotherapie
zu motivieren hervorgehoben, APPs und Wearables kénnen dabei
helfen, da sie den Informationsfluss zum und Riickmeldung vom
Arztverbessern. Es sind eine Vielzahl an motivierenden und unter-
stitzenden APPs am Markt verfligbar, Langzeit- und Krankheit mo-
dulierende Effekte miissen in zukiinftigen Studien untersucht werden.

Kogpnitives Training & Gamification

Kognitives Training hat einen positiven Effekt auf die Kognition bei
PmMP. Gamification kann die Attraktion und Adhdrenz zum tradi-
tionellen kognitiven Training unterstiitzen. S. Weijer et al fiihrten
eine randomisierte klinische online Gaming Studie an PmMP mit
milden kognitiven Defiziten durch und erreichten eine Besserung
der Kognition bei guter Zufriedenheit der Patienten [26].

Definition Von Krankheit Mit Blick in Die Zukunft

Digitalisierung als neuer Treiber innovativer Versorgungsan-
wendung

Die zunehmende Verfligbarkeit von Wissen und Information, die
zu jederzeit von jedem abrufbar sind, hat die Arzt Patienten Bezie-
hung in den letzten Jahrzehnten verdndert. Arzte werden zu Part-
nern von miindigen Patienten, die nicht nur heilen, sondern im bes-
ten Fall Birgern auf ihrem gesunden Lebensweg zur Seite stehen.
Digitale Ergebnisse verandern unsere Diagnostik und Versorgung.
Wearables liefern objektivere Ergebnisse, APP’s verbessern Patien-
ten erhobene Daten.

Der erste Schritt DIGA’s auf Rezept

Seit Oktober 2020 kdnnen in Deutschland Wearables und APP’s auf
Rezept verordnet werden. Digitalisierung und Innovation sollen die
individuelle Betreuung der Patienten verbessern, einen sogenann-
ten “positiven Versorgungseffekt” erreichen. Mit “positiver Versor-
gungseffekt” wurde ein véllig neuer Bewertungsbegriff in der Me-
dizin rechtlich geschaffen. Dieser Effekt tritt ein, wenn die App die
Therapie/Behandlung des Patienten direkt gegentiber einer her-
kommlichen Therapie verbessert. Alternativ konnen die Unterneh-
men nachweisen, dass das Verfahren die Behandlung effizienter
oder einfacher macht. Es folgt der Nachweis des Herstellers durch
wissenschaftliche Studien innerhalb eines Erprobungsjahres. Erst

im Anschluss an dieses Jahr miissen die Anbieter tatsachlich eine
solche Studie vorlegen, wenn ihre APP weiter erstattungsfahig sein
soll. Hintergrund ist, dass Studien gerade fiir Start-ups schwer fi-
nanzierbar sind. Interessanter Weise benutzen viele PmMP digita-
le Medien, haben ein Smartphone und einen Zugang zu digitaler
Technologie [2]. Daher sind PmMP sicher interessierter und offe-
ner als der Durchschnittspatient. Es ist ein groBer Schritt diese
technischen Innovationen in den Alltag der Patienten zu integrie-
ren. Inwieweit das dem einzelnen Patienten individuell hilft, nicht
im Rahmen von Studien oder dem Kollektiv, bleibt abzuwarten.

International Classification of Function (ICF) zeigt den Wandel
der Zeit

Bei der ICF geht es darum den Gesundheitsstatus eines Patienten zu
definieren, nicht Krankheit zu betonen, wie bei der international Clas-
sifikation of Disease. Es ist ein umfassender Ansatz, Behinderung im
Leben zu klassifizieren, dazu werden verschiedene Bereiche einbezo-
gen: Die physiologische Kérperfunktion, die anatomische Kérperstruk-
tur mit sich daraus ergebenden Beeintrachtigungen, die Aktivitat, die
Teilnahme am taglichen Leben (ADL), die Limitationen in der Aktivitat
und Einschrankungen der Teilnahme am téglichen Leben, sowie die
Einfliisse von Umweltfaktoren. Die ICF bietet ein internationales, wis-
senschaftliches Tool fiir den Paradigma Wechsel vom rein medizini-
schen Modell zum integrierten biosozialen Modell von humanen Funk-
tionen und Beeintrachtigungen. Es soll uns helfen besser zu erfassen,
was den Patienten im Alltag stért und wie er sozial eingebunden ist,
nicht Todesursachen klassifizieren, sondern Gesundheit.

Wechsel von Diagnose-assoziierten Leistungen zu funktions-
einschrankungsbasierten Behandlungsbewertungen

Die Notwendigkeit den einzelnen Patienten mit seinen Bed{rfnis-
sen und Einschrankungen im Alltag besser zu erfassen, riickt zu-
nehmend in das Bewusstsein der Arzte. Ubertragungen von Daten,
die im Rahmen von Studien am Kollektiv erhoben wurden, lassen
sich nur begrenzt auf den einzelnen Patienten tibertragen und wird
mit dem Begriff ,value-based-medicine* zum Ausdruck gebracht.
Patienten zentrierte Informationen und Diagnostik wird verfiigbar,
Wearables und APP’s fiihren zu neuen Versorgungsmodellen.

FAZIT
Zusammenfassend liefern Wearables viele Vorteile

= Die Reliabilitdt der gemessenen Parameter wird verbessert

= Diagnostik und Differenzialdiagnostik wird genauer

= Endpoints im Rahmen von Studien optimiert

= Interventionen iber Cueing, Gamification, Coaching

= Optimierung von Compliance und Adharenz

= neue personalisierte Diagnostik und Behandlung

= Langzeitnutzen fiir den einzelnen individuellen Patienten
muss in weiteren Studien belegt werden

= digitalen Information miissen in optimierte Versor-
gungsmodelle besser integriert warden
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