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Alexa, bekomme ich Parkinson?

Verschiedene krankheitsmodifizierende Therapien fur M. Parkinson werden in den nachsten Jahren
erwartet, doch bekannt ist schon jetzt: Diese Therapien haben wohl nur dann das Potenzial, den
Erkrankungsverlauf aufzuhalten, wenn sie fruhzeitig gegeben werden - am besten, bevor sich
uberhaupt erste typische Parkinson-Symptome bemerkbar machen. Die Forschung steht nun vor der
Herausforderung, Betroffene entsprechend frithzeitig zu identifizieren. Eine aktuelle Arbeit [1] zeigt,
dass womoglich bei Hochrisikopatientinnen und -patienten eine einfache Analyse der
Sprachfrequenzmodulation, wie sie Apps oder auch Systeme wie Alexa leisten konnen, diese
Vorhersage erlaubt.

Etwa 250.000 bis 400.000 Menschen leben in Deutschland mit einer Parkinson-Erkrankung. Tendenz
steigend - keine andere neurologische Erkrankung verzeichnet einen so rasanten Anstieg der
Fallzahlen. Allein zwischen 1990 und 2016 hat sich die weltweite Pravalenz dieser
neurodegenerativen Erkrankung verdoppelt [2]. Zu den Risikofaktoren zahlen neben Alter und
Geschlecht genetische Pradispositionen (mehrere mit Parkinson-assoziierte Gene wurden bereits
identifiziert) und Umweltfaktoren. Der M. Parkinson gehort zu den sogenannten Synucleinopathien,
da es in bestimmten Hirnregionen zu pathologischen Ablagerungen eines Proteins, dem a-Synuclein,
kommt. Die a-Synuclein-Zusammenballungen (Aggregationen) in den Nervenzellen entstehen
aufgrund einer fehlerhaften molekularen Struktur, also Fehlfaltung, des a-Synucleins - es bilden
sich zunachst kleinste Eiweils-Fasern (Fibrillen, Filamente), die dann verklumpen und zelltoxische
Wirkung haben.

Derzeit sind eine Reihe vielversprechender Therapieoptionen in der Entwicklung, an denen auch die
»,German Parkinson Study Group” [3], weltweit die zweitgrofSte Studiengruppe zu M. Parkinson,
einen grofSen Anteil hat. Zu nennen ist hier zum einen die Entwicklung von a-Synuclein-Antikorpern,
von denen sich einige bereits in der zweiten und dritten Phase der klinischen Prufung befinden.
Daruber hinaus gibt es vielversprechende Daten fir sogenannte , small molecules” wie
beispielsweise Neuropore, die ebenfalls darauf abzielen, das Zusammenkleben krankhafter
Proteinkugeln und Helices zu verhindern. Des Weiteren werden auch RNA-basierte Therapieansatze
geforscht, um die pathogenen Proteinaggregationen zu unterbinden.

,Wir sind sehr optimistisch, dass wir in wenigen Jahren krankheitsmodifizierende Therapien fiur M.
Parkinson zur Verfugung haben werden. Gleichzeitig wissen wir aber aus Therapiestudien zu
anderen neurodegenerativen Erkrankungen, dass der Behandlungserfolg malSgeblich davon
abhangt, wie frih im Krankheitsverlauf die Therapie eingesetzt wird. Idealerweise sollte bereits
behandelt werden, bevor sich iberhaupt erste typische Krankheitssymptome entwickeln”, erklart
Prof. Dr. Lars Timmermann, Leiter des Parkinson-Zentrums am Uniklinikum Marburg, das kiirzlich
mit dem , Center of Excellence Award 2022" der ,International Parkinson Foundation” ausgezeichnet
wurde. , Deshalb ist es jetzt so wichtig, neben neuen Therapieansatzen auch valide Biomarker und
Merkmale fur eine sichere Fruhdiagnose zu identifizieren. Wir benotigen Tools, um aus der Gruppe
von Risikopatientinnen und -patienten diejenigen zu stratifizieren, die mit an Sicherheit grenzender
Wahrscheinlichkeit an Parkinson erkranken werden. Nur so konnen wir sicherstellen, dass wir
niemanden mit unnotigen Therapien belasten und auch dem Wirtschaftlichkeitsgebot der
Kostentrager Folge leisten, denn schlieBlich sind neue Therapien immer kostspielig.”

Diesem Ziel ist die Marburger Forschungsgruppe in Kooperation mit tschechischen
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Wissenschaftlerinnen und Wissenschaftlern nun ein grofSes Stiick nahergekommen. In einer
aktuellen Studie [1] (unter Federfiihrung von Dr. Annette Janzen, Prof. Lars Timmermann und Prof.
Wolfgang Oertel) konnte gezeigt werden, dass sich eine einfach durchfihrbare, computergestutzte
Analyse der Sprachfrequenzmodulation fur eine solche Stratifizierung eignen konnte. In der Studie
wurden Hochrisikopatientinnen und -patienten untersucht, die eine REM-Schlaf-Verhaltensstorung
(engl. abgekiirzt RBD) aufwiesen. Bekannt ist, dass die RBD ein haufiger Vorlaufer der Parkinson-
Erkrankung ist. Schatzungen zufolge erkranken 80% aller Betroffenen mit einer REM-Schlaf-
Verhaltensstorung in den nachsten 15 Jahren an einer alpha-Synukleinopathie, der
Erkrankungsgruppe, zu der M. Parkinson gehort. Auch Riechstorungen sind eine haufiges
Frihsymptom der Parkinson-Krankheit. In der Studie wurden 30 Personen mit RBD und
Riechstorungen, 17 mit RBD ohne Riechstorungen und 50 gesunde Kontrollen Sprechtests
unterzogen. Es zeigte sich, dass die Prosodie (umfasst Akzent, Intonation, Sprechgeschwindigkeit,
Rhythmus und Sprechpausen) in der Hochrisikogruppe RBD mit Riechstorungen im Vergleich zu den
anderen beiden Gruppen signifikant eingeschrankt war. Ein weiteres Ergebnis: In dieser Gruppe
verstarkte sich im weiteren Verlauf die Dysprosodie nur bei den Patientinnen und Patienten, die
dann auch eine auffallige Dopamin-Transporter-Szintigraphie (DaT-SPECT) aufwiesen.

»Das deutet darauf hin, dass eine Einschrankung und Abnahme der Prosodie bei Menschen mit RBD
und Riechstorungen womoglich ein sehr frithes und sicheres Anzeichen einer Parkinson-Erkrankung
ist. Die Prosodie lasst sich heutzutage computergestiitzt ganz einfach und schnell messen.
Uberspitzt gesagt: Theoretisch kénnten dann Systeme wie Alexa oder Sprach-Apps auf dem
Smartphone Menschen mit einer hohen Risikokonstellation fur M. Parkinson vorhersagen, ob sie in
den nachsten 5-7 Jahren an Parkinson erkranken werden oder nicht - das ist sehr beeindruckend”,
betont Prof. Timmermann. ,Weitere groSere Erhebungen miissen das vorliegende Studienergebnis
nun validieren. Bestatigt es sich, dann haben wir eine sichere und gleichzeitig kostengiinstige
Moglichkeit der Frithdiagnose, die einer prasymptomatischen ParkinsonTherapie den Weg ebnen
wirde. Zusammen mit der Zulassung krankheitsmodifizierender Therapien konnte das die lang
ersehnte Trendwende in der Versorgung von Menschen mit Parkinson herbeiftihren.”
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