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Zwei Arten der medikamentösen MS-Therapie



3Prof. Dr. M. Buttmann, Caritas-Krankenhaus Bad Mergentheim

Symptomatische MS-Therapie: mehr als 2 Beine

• Medikamente

• Physiotherapie

• Ergotherapie

• Logopädie

• Psychotherapie

• Neuropsychologische Therapie

• Psychosoziale Betreuung

• Neuromodulation

• Hilfsmittelversorgung

• Multimodale Rehabilitation

• Palliativversorgung

Hemmer et al., Diagnose und  Therapie der Multiplen Sklerose, Neuromyelitis-oOptica-Spektrum-Erkrankungen und MOG-IgG-assoziierten 
Erkrankungen, S2k-Leitlinie, 2023, in: Deutsche Gesellschaft für Neurologie (Hrsg.), Leitlinien für Diagnostik und Therapie in der Neurologie. 
Online: www.dgn.org/leitlinien
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Häufigkeit von MS-Symptomen u. deren Therapie

5

n Häufigkeit unbehandelt

Fatigue 16.165 52,3 % 70,3 %

Eingeschränktes Gehvermögen 17.235 49,9 % 16,0 %

Spastik 15.975 33,1 % 14,0 %

Blasenstörung 16.329 33,1 % 47,0 %

Ataxie / Tremor 16.254 27,6 % 30,0 %

Kognitive Störungen 15.988 26,7 % 71,7 %

Schmerzen 16.108 26,0 % 21,1 %

Depression 16.100 22,7 % 25,6 %

Mastdarmstörung 15.659 8,2 % 52,8 %

Flachenecker et al., Fortschr Neurol Psychiatr 2020, 88: 436

DMSG-Register 2014-2018 (n=18.030)
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Leitlinien-Ziele der symptomatischen Therapie

• Funktionelle Fähigkeiten wiederherzustellen, zu verbessern 
oder eine Verschlechterung zu verlangsamen

• Berufliche Leistungsfähigkeit zu erhalten, 
Beeinträchtigungen bei den Aktivitäten des täglichen 
Lebens zu beseitigen oder zu verringern

• Vermeidung von sekundären Komplikationen

• Verbesserung der Lebensqualität

Hemmer et al., Diagnose und  Therapie der Multiplen Sklerose, Neuromyelitis-oOptica-Spektrum-Erkrankungen und MOG-IgG-assoziierten 
Erkrankungen, S2k-Leitlinie, 2023, in: Deutsche Gesellschaft für Neurologie (Hrsg.), Leitlinien für Diagnostik und Therapie in der Neurologie. 
Online: www.dgn.org/leitlinien
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Fatigue

7
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Was ist Fatigue?

Fatigue ist ein...

„überwältigendes Gefühl der Müdigkeit“,

„Mangel an Energie“,

„Gefühl der Erschöpfung“

und beeinflusst die Leistungsfähigkeit in Beruf und Haushalt.
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Fatigue ist häufig bei MS u. nimmt im Verlauf zu

NARCOMS-Register
(n=25.728)

normal pathologisch

Fox et al., Neurodeg Dis Manag 2015, 5 (6 Suppl): 3
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Körperliche vs. kognitive Fatigue: WEIMuS

10

Flachenecker et al., Nervenarzt 2006, 77: 165 

• Würzburger Erschöpfungsinventar für Multiple Sklerose (WEIMuS)

• Fragebogen, umfangreich psychometrisch untersucht

Antworten
Nie (0)
Selten (1)
Manchmal (2)
Häufig (3)
Fast immer (4)
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Korrelation zw. Fatigue u. klinischem Befund 1/2 

11

Weigl und Buttmann, med. Dissertationsarbeit 2020  

• Querschnittsstudie mit 774 MS-Erkrankten (70,3% Frauen) 
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Korrelation zw. Fatigue u. klinischem Befund 2/2 

12

Weigl und Buttmann, med. Dissertationsarbeit 2020 

Zusammenhang vor allem zwischen
körperlichen Einschränkungen und körperlicher Fatigue
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Männer ≥40 J. haben andere Selbsteinschätzung 

13

Weigl und Buttmann, med. Dissertationsarbeit 2020 

Subjektive Fatigue korreliert bei Männern ≥40 J. schlechter mit
klinischen Parametern als bei jüngeren Männern u. bei Frauen
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Fatigue u. MRT haben wenig miteinander zu tun

• Fatigue korreliert nicht mit 

– T2/T1-Läsionsvolumen

– Zahl von T2/T1-Läsionen

– Globale oder „White matter“-Atrophie

• Fatigue korreliert möglicherweise mit

– Veränderungen im Thalamus
Wilting J et al, Eur Radiol 2015 

– Balkenatrophie
Yaldizli Ö et al, Mult Scler 2014

• Fatigue und Depressivität korrelieren möglicherweise mit

– Atrophie des frontalen, parietalen und okzipitalen Kortex, aber: Depression 
selektiv assoziiert mit Atrophie des linken mittleren frontalen Gyrus und des 
rechten inferioren frontalen Gyrus

Gobbi C et al., Mult Scler 2014

14

Hanken K et al., Mult Scler 2015, 21: 376 

!
Auch mit wenigen MRT-Läsionen
kann man eine schwere Fatigue

haben, die keine seelische
Ursache haben muss.
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Bislang keine evidenzbasierten Medikamente

TRIUMPHANT-MS
• Vierarmige, randomisierte, placebokontrollierte Crossover-Studie (n=141)

• Placebo vs. Amantadin vs. Modafinil vs. Methylphenidat (jeder jede Substanz 
6 Wo., je 2 Wo. Washout), jeweils Wo. 5 MFIS 

Fazit: Nutzen allenfalls bei exzessiver Tagesschläfrigkeit, Nebenwirkungen!

Nourbakhsh et al., Lancet Neurol 2021, 20: 38
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Leitlinien zur medikamentösen Fatigue-Therapie 

Hemmer et al., Diagnose und  Therapie der Multiplen Sklerose, Neuromyelitis-oOptica-Spektrum-Erkrankungen und MOG-IgG-assoziierten 
Erkrankungen, S2k-Leitlinie, 2021, in: Deutsche Gesellschaft für Neurologie (Hrsg.), Leitlinien für Diagnostik und Therapie in der Neurologie. 
Online: www.dgn.org/leitlinien
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MS-Fatigue ist trotzdem günstig zu beeinflussen

• Energie-Management
– Priorisierung

– Tagesstruktur

– Ausreichende Ruhepausen

• Vermeiden von Überwärmung
– Klimaanlage

– Kaltes Wannenbad

– Kühlweste

• Psychotherapie
– Kognitive Verhaltenstherapie

– Achtsamkeitsbasierte Psychotherapie 

• Ausdauertraining



18Prof. Dr. M. Buttmann, Caritas-Krankenhaus Bad Mergentheim 18

Kühlung kann gegen MS-Fatigue helfen

MFIS: 
35,9 vs. 43,6 (p < 0,0001)

Cooline

Arctic Heat

VentilationVest
(Entrak)

NASA/MS Study Group, Neurology 2003, 60: 1955

1 h/Tag
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Intensives Ausdauertraining bessert MS-Fatigue

• Randomisiert, kontrolliert (n=86)

• Therapiegruppe: 2 überwachte Sitzungen 
à 30 min pro Wo., 65-95% der maximalen 
Herzfrequenz

• Kontrollgruppe: gewohnter Lebensstil

Langeskov-Christensen et al., Acta Neurol Scand 2022, 145: 229
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Eingeschränkte Gehfähigkeit

20
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DGNR-S2e-Leitlinie: Bewegungstherapie bei MS

• Systematische Literaturrecherche

– 24 systematische Übersichtsarbeiten

– 48 Einzelstudien

• Mobilitätsbezogene Outcomes

– Gehfähigkeit, z. B. RMI, MSWS-12

– Gehgeschwindigkeit, z. B. 10mWT, 25ft-Test

– Gehausdauer, z. B. 2minWT, 6minWT

– Gangsicherheit und Balance, z. B. TGUG, BBS, TGI

– MS-spezifische Skalen, z. B. EDSS, MSFC

– Alltagsaktivitäten, z. B. FIM, Barthel

– Lebensqualität, z. B. MFIS, HaQuaMS

21

Tholen R et al., Neurol Rehab 2019;25:3-40
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DGNR-Leitlinie: Bewegungstherapie bei MS

22

Tholen R et al., Neurol Rehab 2019;25:3-40

• Gehen ist die wohl wichtigste Grundlage zur Verbesserung der Mobilität. Deshalb soll 
vorrangig ein regelmäßiges, therapeutisch angeleitetes Gangtraining stattfinden.

• Unterstützend sollen ein systematisches Ausdauertraining (Laufband, Ergometer, Gehen) 
und ein gezieltes Krafttraining durchgeführt werden. 

• Für schwer Betroffene (EDSS > 6,0) sollte roboterassistiertes Gangtraining eingesetzt 
werden. Bei leichter Betroffenen kann es eingesetzt werden. 

• Zur Verbesserung des Gleichgewichts sollte ein spezielles Gleichgewichtstraining
durchgeführt werden. Virtuelle Realität kann ergänzend eingesetzt werden.

• Tai-Chi und Hippotherapie können ergänzend eingesetzt werden, weniger deutlich ist die 
Empfehlung für Pilates und Yoga.

• Alleiniges Bewegungsvorstellungstraining und Ganzkörpervibrationstraining können nicht 
empfohlen werden.

• Zur Verbesserung der Mobilität können ergänzend zu supervidierter Therapie 
telerehabilitative Maßnahmen durchgeführt werden. 
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DGNR-Leitlinie: Bewegungstherapie bei MS

23

Tholen R et al., Neurol Rehab 2019;25:3-40

• Regelmäßige Physiotherapie sollte immer funktionell, ziel- und 
alltagsorientiert auf die bestehenden Beeinträchtigungen 
ausgerichtet sein (ICF).

• Neben diesen therapeutisch geleiteten Bewegungsinterventionen 
und Physiotherapien sollen Patienten im Alltag zur eigenständigen 
körperlichen Aktivität motiviert werden. Dauer und Intensität sollen 
sich an die „Nationalen Bewegungsempfehlungen“ unter 
Berücksichtigung der individuellen funktionellen Beeinträchtigung 
anlehnen:

– 150 min / Woche moderate Intensität bzw.

– 75 min / Woche hohe Intensität

• Ziel ist, die körperliche Aktivität zu fördern und zu verstetigen.
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• Retardiertes 4-Aminopyridin

• Randomisierte doppelblinde Studie 

– 301 Patienten, 2 x 10 mg pro Tag über 14 Wo.

• Verbesserung des Gehvermögens

– Responderrate

• Fampridin 35 %

• Placebo 8 %

– Änderung Gehgeschwindigkeit

• Fampridin +25,2 %

• Placebo +4,7 %

– 12-MSWS (-6,84 vs. + 0,05)

• Seit Juli 2011 in Europa zur Verbesserung der Gehfähigkeit für MS-
Patienten mit EDSS 4,0 – 7,0 zugelassen, GBA-Zusatznutzen nicht belegt 

Fampridin (Fampyra® + seit 2022 Generika)

Goodman et al., Lancet 2009, 373: 732
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Hemmer B et al. Diagnose und  Therapie der Multiplen Sklerose, Neuromyelitis-oOptica-Spektrum-Erkrankungen und MOG-IgG-assoziierten 
Erkrankungen, S2k-Leitlinie, 2023, in: Deutsche Gesellschaft für Neurologie (Hrsg.), Leitlinien für Diagnostik und Therapie in der Neurologie. 
Online: www.dgn.org/leitlinien

Medikamentöse Therapie der Gangstörung

!
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Magnetspule prognostiziert Ansprechen

• Prospektive Beobachtungsstudie (n=20) über 2 Wochen

Zeller, Reiners, Bräuninger u. Buttmann, J Neurol Neurosurg Psychiatry 2014, 85: 707

→ Bei normalen MEP eher kein Ansprechen, bei „ZML“ ↑ eher schon
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Spastik
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• Vermeidung auslösender Faktoren 

• Regelmäßige Physiotherapie

• Orale/oromukosale Antispastika
– Baclofen 

– Tizanidin

– Gabapentin (v.a. bei anfallsartiger Spastik; off label, darf jedoch gem.                           
G-BA-Beschluss von 2014 verordnet werden, wenn On-label-Therapien                       
nicht vertragen werden oder nicht ausreichend wirken)

– Nabiximols (Sativex®, nur als Add-on-Therapie zugelassen) 

• Invasive Verfahren
– Botulinumtoxin (off label)

– Baclofenpumpe

• Nicht ausreichend evidenzbasierte Verfahren
– Triamcinolon intrathekal (off label)

Therapie der Spastik

Hemmer et al., Diagnose und  Therapie der Multiplen Sklerose, Neuromyelitis-oOptica-Spektrum-Erkrankungen und MOG-IgG-assoziierten 
Erkrankungen, S2k-Leitlinie, 2023, in: Deutsche Gesellschaft für Neurologie (Hrsg.), Leitlinien für Diagnostik und Therapie in der Neurologie. 
Online: www.dgn.org/leitlinien
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Hemmer B et al. Diagnose und  Therapie der Multiplen Sklerose, Neuromyelitis-oOptica-Spektrum-Erkrankungen und MOG-IgG-assoziierten 
Erkrankungen, S2k-Leitlinie, 2021, in: Deutsche Gesellschaft für Neurologie (Hrsg.), Leitlinien für Diagnostik und Therapie in der Neurologie. 
Online: www.dgn.org/leitlinien (abgerufen am 10.05.2021)

Leitlinien-Empfehlungen zur Therapie der Spastik
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• Spray aus definiertem Cannabis-Extrakt

• THC : CBD = 1 : 1 (→ macht nicht „high“)

• 3 randomisierte placebokontrollierte MS-Studien

• Analyse von 14 Beobachtungsstudien: ca. 3900 MS-Pat., Ansprechrate 42-
83%, durchschn. 5-6 Sprühstöße pro Tag, Abbruchrate 40%

• Günstige Effekte auf Spastik, Spasmen, Schmerzen, Schlaf, Blase und 
Gehfähigkeit

• Nebenwirkungen: Schwindel, Fatigue, Übelkeit, Reizung Mundschleimhaut, 
unangenehmer Geschmack; keine Toleranz, kein Missbrauch

• Seit Mai 2011 in Deutschland zur „add-on“-Therapie der mittelschweren bis 

schweren MS-Spastik zugelassen (BTM), GBA-Zusatznutzen anerkannt

Nabiximols (Sativex®)

Wade et al., Mult Scler 2010, 16: 707 Akgün et al., J Cent Nerv Syst Dis 2019
Novotna et al., Eur J Neurol 2011, 18: 1122
Markovà et al., Int J Neurosci 2019, 129: 119 
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Multizentrische italienische Real-World-Studie

• 1615 MS-Pat. an 30 Zentren mit medikamentös therapierefraktärer Spastik

• Numerische Ratingskala (0-10) Ausprägung Spastik Baseline und nach 4 Wo.

• Drop-out-Rate 11,3%

Patti et al., Neurol Sci 2020, 41: 2905

NRS-Verbesserung ≥20%

Responder Non-Responder
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Nabiximols und Fahrtauglichkeit

• Deutschland: seit 08/24 max. 3,5 ng/ml (vorher: 1 ng/ml) THC-Serumspiegel, 
Ausnahme: medikamentös bei subjektiver Fahrtauglichkeit

• Fahrtauglichkeit gemäß Beobachtungsstudien bei <5% der Nabiximols-
Behandelten beeinträchtigt

• Fahren gesetzlich erlaubt, wenn Fahrtauglichkeit nicht beeinträchtigt ist 

Celius et al., Brain Behav 2018, 8: e00962

https://fuehrerscheinkampagne.de

Mundspray                    versus inhalativ
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Neuromodulationsanzug Exopulse Mollii Suit

• Soll Spastik mindern und Mobilität verbessern

• Niederfrequenz-Elektrostimulation (58 Elektroden)

• Angegebenes Wirkprinzip: Entspannung spastischer Muskeln 
durch elektrische Aktivierung von Gegenspielern

• Soll jeden 2. Tag für 1 Stunde getragen werden

• Kosten: neu ca. 8.500 € (meist keine Erstattung durch KK),   
auf Ebay gebraucht ab 3.000 €

• Bislang keine kontrollierte Studie bei MS

• 1 kleine doppelblinde Studie bei Spastik nach Schlaganfall     
→ kein Unterschied zu Placebo
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Blasenstörung

34
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Blasenstörungen bei MS

Bei bis zu 80% der Menschen mit MS

Symptome:

• Imperativer Harndrang

• Erhöhte Miktionsfrequenz

• Harninkontinenz

• Verzögerte Blasenentleerung

• Erhöhter Restharn

• Häufige Harnwegsinfekte
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Abklärung u. Formen der Blasenstörung bei MS

• Miktionstagebuch

• Wiederholte Restharn-Bestimmungen

• Labor (Nierenwerte, Urinstatus)

• Urologische Diagnostik: Uroflowmetrie, Urodynamik

Detrusor-Überaktivität

Detrusor-Sphinkter-Dyssynergie

Blasen-Unteraktivität
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Medik. Therapie von Blasenstörungen bei MS

Mit dem Urologen!

Hemmer B et al. Diagnose und  Therapie der Multiplen Sklerose, Neuromyelitis-oOptica-Spektrum-Erkrankungen und MOG-IgG-assoziierten 
Erkrankungen, S2k-Leitlinie, 2021, in: Deutsche Gesellschaft für Neurologie (Hrsg.), Leitlinien für Diagnostik und Therapie in der Neurologie. 
Online: www.dgn.org/leitlinien (abgerufen am 10.05.2021)
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• Kennenlernen des Beckenbodens
– Anatomie und Funktion

• Entwicklung des Gespürs für den Beckenboden
– Sitz auf Ballon / Handtuchrolle
– Ertasten der Bewegung des Beckenbodens (direkt, indirekt, Spiegel)

• Bio-Feedback-Methoden
– apparativ
– durch Ertasten

• Sitzhaltung auf der Toilette
– Vorverlagerung für Wasserlassen
– Rückverlagerung für Stuhlgang (Fußbank)

• Aufschubstrategien

Beckenbodentraining
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• Intermittierender 
Selbstkatheterismus (ISK)
– Steril

– 2 – 3 mal täglich

– Diskrete Katheter erhältlich

• Kondomurinal

• Suprapubischer Katheter 
(SPK)
– Wechsel alle 4 – 6 Wochen

• Blasendauerkatheter
– Möglichst vermeiden

Hilfsmittel bei Blasenstörungen
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• Querschnittsstudie (n=166)

– RRMS (n=111)

• 77% mit Verstopfungsneigung

• 26% mit gestörter Stuhlkontinenz

– CPMS (n=52)

• 90% mit Verstopfungsneigung

• 29% mit gestörter Stuhkontinenz

– Meist mit Blasenstörung assoziiert

Störungen des Stuhlgangs bei MS sind häufig!

Anale Irrigation

Analtampon

Medikamente
Lactulose, Macrogol
Glycerinzäpfchen
Botulinumtoxin (off label)
Dimeticon
---------------------------
Loperamid
Amitriptylin (off label)

Beckenbodentraining

Khanna et al., Neurogastroenterol Motil 2022, e14326
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Ataxie und Tremor
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Leitlinien zur Therapie des Tremors

• Eisanwendung vor manuellen Tätigkeiten oder Gewichte erst nach physio-
bzw. ergotherapeutischer Erprobung

• Nicht hilfreich gegen MS-Tremor: Clonazepam, Ondansetron, Dolasetron, 
Physostigmin, Isoniazid, Nabiximols

• Tiefe Hirnstimulation kann bei schwerem refraktären Tremor erwogen werden

Hemmer B et al. Diagnose und  Therapie der Multiplen Sklerose, Neuromyelitis-oOptica-Spektrum-Erkrankungen und MOG-IgG-assoziierten 
Erkrankungen, S2k-Leitlinie, 2023, in: Deutsche Gesellschaft für Neurologie (Hrsg.), Leitlinien für Diagnostik und Therapie in der Neurologie. 
Online: www.dgn.org/leitlinien
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Voraussetzung für Therapie: darüber sprechen!

Hemmer B et al. Diagnose und  Therapie der Multiplen Sklerose, Neuromyelitis-oOptica-Spektrum-Erkrankungen und MOG-IgG-assoziierten 
Erkrankungen, S2k-Leitlinie, 2023, in: Deutsche Gesellschaft für Neurologie (Hrsg.), Leitlinien für Diagnostik und Therapie in der Neurologie. 
Online: www.dgn.org/leitlinien



Vielen Dank!


