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Vorwort

Introduction

Im Berichtszeitraum 2011-2015 dieser Broschire haben die
Aufgaben, aber auch die Probleme der Universitatsmedizin
in Deutschland eine deutliche Zuspitzung erfahren. Das gilt
insbesondere fir die neurologische Medizin, die in erhebli-
chem Maf3 mit den Problemen einer alternden Bevolkerung
konfrontiert ist. Um diesen Herausforderungen zu begeg-
nen, mussen die Uniklinika nicht nur finanziell sondern auch
strukturell besser aufgestellt werden. Vor diesem Hintergrund
haben wir in unserer Klinik in den vergangenen Jahren ver-
schiedene MafRnahmen durchgefuhrt, um die Strukturen fur
die Patientenversorgung und die klinische Forschung wei-
ter zu verbessern.

Von welchen Aufgaben und Problemen ist die Rede?

Zu den Aufgaben der Universitats-
medizin hat der Wissenschaftsrat
festgestellt, dass diese als insti-
tutionelle Einheit von Forschung,
Lehre und Krankenversorgung ei-
nen einzigartigen Beitrag zur in-
novativen Spitzenmedizin leistet
und damit von zentraler Bedeu-
tung fur die Gesundheit der Bevdl-
kerung ist. Vor allem hier findet die
Translation neuer wissenschaftli-
cher Erkenntnisse in die Patien-
tenversorgung statt. Jedes Jahr
verlassen zudem Uber Zehntau-
send gut ausgebildeter Arztinnen
und Arzte die Universitaten und
auch zur arztlichen Weiterbildung
leisten die Universitatsklinika im
Vergleich zu anderen Kranken-
héusern einen tberproportionalen
Beitrag. Mit diesem umfassenden
Leistungsspektrum im Aufgaben-
verbund von Forschung, Lehre
und Krankenversorgung legt die
Universitatsmedizin das grundle-
gende Fundament fur die Nach-
haltigkeit und die Innovationsfa-
higkeit des deutschen Gesundheitssystems.

Zugleich aber wachsen die intrinsischen Probleme der Uni-
versitatsmedizin; Wissenschaftsrat und MFT/ VUD haben
diese ausdricklich thematisiert. Zum einen droht die man-
gelhafte finanzielle Ausstattung die akademische Mission zu
marginalisieren: Die dramatisch wachsenden Versorgungs-
aufgaben lassen durch nivellierende Fallpauschalen-Finan-
zierung, die den besonderen Leistungen der Universitatsme-
dizin nicht angemessen Rechnung tragen, kaum mehr die
notwendigen Freiraume und Ressourcen fir Forschung und
Lehre. Zum anderen sind die Strukturen an vielen Universi-
tatsklinika nicht forschungsforderlich, wie DFG und Wissen-
schaftsrat wiederholt feststellen. Beide Tatsachen zusam-

During the period reported in this brochure, 2011 to 2015, uni-
versity-affiliated hospitals in Germany experienced not only
a significant escalation in their duties and responsibilities
but also in their problems. This statement is especially ap-
plicable to the area of neurological medicine, which is being
increasingly confronted with the problems presented by an
aging population. In order to meet these challenges, univer-
sity hospitals must become better positioned both financially
and structurally. In this regard, at our hospital we have in re-
cent years implemented various measures designed to impro-
ve the structures for both patient care and clinical research.

What duties and problems are we speaking about?

The Science Council has found that
university hospitals - which are in-
stitutions that combine research,
teaching and patient care - make a
unique contribution to innovative me-
dicine, and therefore play a central
role in the maintenance of health in
the general population. It is primari-
ly in these institutions that new sci-
entific findings are put into practi-
ce. In addition, each year over ten
thousand highly trained doctors lea-
ve the universities, and here, again,
university hospitals make a dispro-
portionate contribution compared to
other hospitals With their compre-
hensive range of interconnected du-
ties and responsibilities in research,
teaching and patient care, universi-
ty-affiliated hospitals create the ba-
sic foundation that engenders and
sustains innovation in the German
healthcare system.

At the same time, the Science Council and MFT/VUD (Me-
dical Faculty Association/ German Association of Universi-
ty Hospitals) have expressly addressed the intrinsic growing
problems encountered by university hospitals. On the one
hand inadequate financial resources threaten to marginalize
the academic mission: the leveling caused by flat-rate case
financing fails to take into account the dramatic increase in
care responsibilities faced by university hospitals and their
special achievements, and still less the freedom and resour-
ces necessary for research and teaching. On the other hand,
the Science Council and DFG (German Research Foundati-
on) have repeatedly found that many university hospitals are
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men fiihren dazu, dass sich zu wenige Arztinnen und Arzte
fur eine akademische Laufbahn als Clinician Scientist, also
als Kliniker mit spezialisiertem Forschungsprofil, entschei-
den. Diese Entwicklung ist eine substantielle Gefahr fir un-
ser Gesundheitssystem, denn der Clinician Scientist legt die
Grundlagen fur die Zukunft des medizinischen Fortschritts.
Um hier gegenzusteuern bedarf es Mal3nahmen in den ver-
schiedenen Qualifikationsphasen dieses Karrierewegs: Das
Interesse fur eine akademische Laufbahn muss bereits im
Medizinstudium geweckt werden; in der Weiterbildungsphase
missen an den Uniklinika die notwendigen Forschungsfrei-
rdume vorhanden sein und schlief3lich mussen an den Unikli-
nika mehr als bisher langfristige Positionen fir klinisch-wis-
senschaftlich qualifizierte Arzte/-innen zur Verfligung stehen.

Der Wissenschaftsrat hat die Herausforderungen an das Me-
dizinstudium in seinen Empfehlungen 2014 adressiert; zu
den Perspektiven der Universitatsmedizin wird er im Som-
mer 2016 seine Empfehlungen verdffentlichen. Die Medizini-
sche Fakultat in Magdeburg will die Empfehlungen zum Me-
dizinstudium in einem neuen Modellstudiengang im Verbund
mit anderen Universitatsklinika umsetzen.

In unserer Klinik etablieren wir Strukturen mit dem Ziel, der
zunehmenden Komplexitat der neurologischen Versorgung
bei hohem ©6konomischen Druck einerseits und den rasch
wachsenden Forschungsbestanden und Translationserwar-
tungen andererseits Rechnung tragen. Dazu gehdren De-
partment-Strukturen und spezialisierte Teams, Entlastung der
Arzte/-innen von Routineaufgaben, Etablierung von wissen-
schaftlichen Karrierewegen sowie Aufriistung von IT-Struk-
turen einschlief3lich Telemedizin.

Eine Grundlage dafir bietet das CBBS (Center for Behavi-
oral Brain Sciences) unserer Universitat, das im Dezember
2015 die Einrichtung des Science Campus durch die Leib-
niz-Gemeinschaft feiern konnte. Diese Organisation aus Kkli-
nischen und nicht-klinischen Einrichtungen 6ffnet Karriere-
wege fur junge Wissenschaftler und schafft durch geeignete
Vernetzungsstrukturen die Mdéglichkeit, klinische und wissen-
schaftliche Ausbildung in den neurologischen Wissenschaf-
ten zu verbinden. Gemeinsam mit dem Helmholtz Zentrum,
DZNE und dem Leibniz-Institut fir Neurobiologie, die beide
dem CBBS angehdren, hat die neurologische Klinik Ausbil-
dungspfade etabliert, die es angehenden Facharzten/-innen
ermdglicht, Forschungsprofile insbesondere in den Bereichen
neurodegenerativer, neuropsychiatrischer, entztindlicher und
vaskularer Hirnerkrankungen zu erarbeiten. Umgekehrt kon-
nen Naturwissenschaftler neurologische Themen bearbeiten.

Die Bedeutung solcher wissenschaftsgeleiteten klinischen
Strukturen wird auch durch den SFB 779 reprasentiert: Von
den 19 Projekten der dritten Forderperiode, die im Novem-
ber 2015 bewilligt wurden, haben finf Projekte Mitarbeiter der
Neurologischen Kilinik als ,principal investigator’. Der Chris-
ta-Lorenz-Preis fur Forschung im Bereich der ALS und der

not structured in a manner that is conducive to research. To-
gether, these factors result in too few instances of a physi-
cian deciding on an academic career as a clinical scientist,
and becoming a clinician with specialized research profile.
This development poses a substantial threat to our health
care system because it is the clinician scientist who lays the
foundations for the future of medical progress. Measures are
needed to address this problem at several career path sta-
ges: An interest in an academic career must be initially awa-
kened early in the study of medicine, the freedom necessary
to do research needs to be present as that medical educa-
tion advances, and, ultimately, university hospitals need to
make more long-term positions available for doctors who are
both clinically and scientifically certified.

The Science Council addresses the challenges presented by
the study of medicine in its 2014 recommendations, and will
publish its recommendations on the prospects for universi-
ty hospitals in the summer of 2016. The Medical Faculty in
Magdeburg, in association with other university hospitals,
will implement the recommendations for medical schools in
a new model degree program.

In our hospital we are instituting arrangements aimed at ba-
lancing, on the one hand, the need to deliver neurological
care of increasing complexity in the face substantial econo-
mic pressures, with, on the other hand, rapidly growing re-
search demands and expectations for translational research
products. Steps taken include the formation of specialized de-
partmental structures and teams, relieving doctors of routine
tasks, establishing scientific career paths, and upgrading of
IT structures including telemedicine.

These considerations were the basis for the founding of the
CBBS (Center for Behavioral Brain Sciences) at our university,
which in December of 2015 was able to celebrate the forma-
tion of the Leibniz Association Science Campus. This organi-
zation, which is comprised of both clinical and non-clinical fa-
cilities, opens career paths for young scientists and through
appropriate networking structures creates an opportunity to
combine clinical and scientific training in the neurological sci-
ences. Together with the Helmholtz DZNE (Center for Neu-
rodegenerative Diseases) and the Leibniz Institute for Neu-
robiology, which both belong to the CBBS, the Department
of Neurology has established training paths which allow as-
piring specialists to develop research profiles, particularly in
the areas of neuro-degenerative, vascular, neuro-psychiat-
ric and inflammatory brain disorders. Conversely, scientists
will be given the opportunity to work on neurological issues.

The importance of such science-led clinical structures is also
underscored by Collaborative Research Center 779: Of the
19 projects approved during the third funding period in No-
vember 2015, five have a member of the Department of Neu-
rology as a principal investigator. The 2015 Christa Lorenz
Prize for Research in the field of ALS and the Hugo-Junker
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Hugo-Junkers-Preis fur ein telemedizinisches Projekt, beide
2015 an Mitarbeiter der Klinik verliehen, bestétigen ebenfalls
die breite Verankerung unserer Klinik im CBBS.

Es ist evident, dass groR3e klinische Facher in ihrer enormen
Differenzierung heute nicht mehr von einem einzigen Leiter
an der Spitze angemessen vertreten werden kdnnen. Wah-
rend diese Einsicht in den angloamerikanischen Universitats-
kliniken zur Einrichtung von Department-Strukturen gefihrt
hat, sind viele deutsche Universitatsklinika, anders als es die
Empfehlungen der DGF und des Wissenschaftsrats zu for-
schungsforderlichen Strukturen vorschlagen, noch streng hi-
erarchisch organisiert. Unsere Klinik hat erfolgreich mit einer
Departmentstruktur begonnen und strebt an, diese Struktur
in Zukunft weiter zu differenzieren.

Der wissenschaftliche Fortschritt und die demographischen
wie epidemiologischen Veranderungen konfrontieren die neu-
rologische Medizin mit substantiellen Herausforderungen.
Den klinischen Fortschritt, den wir bei immer mehr Krank-
heiten erzielen, ist zwingende Motivation, kontinuierlich an
den bestmdglichen klinisch-wissenschaftlichen und struktu-
rellen Konzepten zu arbeiten, um diesen Herausforderungen
angemessen zu begegnen.

SR e S R

Prof. Dr. med. Hans-Jochen Heinze
Direktor der Universitatsklinik fir Neurologie Magdeburg

prize for a telemedical project were both awarded to mem-
bers of the Department, further confirming the strength of the
bond between the CBBS and our hospital.

Itis evident that because of the enormous differentiation that
now occurs within large clinical areas, these areas cannot be
adequately represented when there is only one manager at
the helm. While an awareness of this fact has led British and
American university hospitals to adopt departmental structu-
res that are supportive of research, many German university
hospitals are still organized in a strictly hierarchical manner.
Our hospital has begun to successfully adopt a departmen-
tal organization that will be amenable to future differentiation.

Scientific progress and demographic and epidemiological
changes are confronting neurological medicine with subs-
tantial challenges. The clinical progress we are making with
regard to an increasing number of diseases provides a com-
pelling incentive to continue to adopt the best possible sci-
entific clinical and structural concepts so as to adequately
meet these challenges.

-10 -



Riickblick - Highlights
2011 - 2015

Juni 2011 - Hochmodernes Forschungslabor
am Standort Magdeburg

Das Deutsche Zentrum fur Neurodegenerative Erkrankun-
gen (DZNE) am Standort Magdeburg erhielt ein neues For-
schungslabor auf dem Campus der Medizinischen Fakultéat
der Universitdt Magdeburg. Die Grundsteinlegung erfolg-
te am 8. Juni 2011 durch Ministerprasident Dr. Reiner Ha-
seloff, Prof. Emrah Diizel und Prof. Dr. Hans-Jochen Hein-
ze, Standortsprecher und stellvertretender Standortsprecher
des DZNE Magdeburg und dem damalige Universitatsrektor
Prof. Klaus Erich Pollmann.

,Mit dem Neubau des DZNE Magdeburg wird einem For-
schungsprojekt von zentraler gesellschaftlicher Bedeutung
Raum geschaffen. Neurodegenerative Erkrankungen stellen
in einer alternden Gesellschaft eine grol3e Herausforderung
dar. Die Wissenschaftler des DZNE leisten einen wichtigen
Beitrag, diesen Herausforderungen zu begegnen. Das neue
Labor ist eine weitere Starkung der excellenten neurologi-
schen Forschung am Standtort Magdeburg®, so Haselhoff*.

Interessierte und Medien bei der Grundsteinlegung
Interested parties and media at the groundbreaking ceremony

DZNE in der Bauphase
The DZNE during construction

Fotos: AVMZ Unikilinik Magdeburg
Photos: AVMZ University Hospital Magdeburg

Retrospect - Highlights
2011 - 2015

June 2011 - A State Of The Art
Research Laboratory In Magdeburg

The German Center for Neurodegenerative Diseases (DZNE)
in Magdeburg has acquired a new research laboratory on the
medical campus of Otto-von-Guericke University. The found-
ation stone was laid on June 8, 2011 in a groundbreaking ce-
remony that was attended by Minister-President Dr. Reiner
Haseloff, Professor Dr. Emrah Duzel and Prof. Dr. Hans-Jo-
chen Heinze, the Spokesperson and Deputy Spokesperson
for the Magdeburg DZNE, and former University President
Prof. Klaus Erich Pollmann.

Dr. Haselhoff announced: “The construction of the new Mag-
deburg DZNE site launches a research project of major so-
cietal importance. Neurodegenerative diseases present an
enormous challenge to an aging society. The scientists of the
DZNE are playing an important role in meeting these challen-
ges. The new laboratory will further strengthen the already ex-
cellent neurological research being carried out at Magdeburg.”

Dr. Reiner Haseloff, Ministerprésident des Landes Sachsen-An-
halt, hélt eine Rede zur Grundsteinlegung (v. I.) Prof. Klaus Erich
Pollmann damaliger Rektor der Otto-von-Guericke-Universitét,
Professorin Birgitta Wolff, damalige Landesministerin fiir Wissen-
schaft und Wirtschaft, Prof. Dr. Emrah Diizel, Standortsprecher
des DZNE, Prof. Dr. Hans-Jochen Heinze, stellvertretender Stand-
ortsprecher des DZNE.

Dr. Reiner Haseloff, Prime Minister of Saxony-Anhalt, speaks at
the groundbreaking ceremony. From the left: Prof. Klaus Erich
Pollmann, former President of Otto-von-Guericke University; Pro-
fessor Birgitta Wolff, former Saxony-Anhalt Minister for Science
and Economics; Prof. Dr. Emrah Dlizel, Speaker for the DZNE ,
and Prof. Dr. Hans-Jochen Heinze, Deputy Speaker for the DZNE.



2011 Telemedizin

2011 Telemedicine

Telemedizin bringt die Stroke Unit in ldndliche Regio-
nen - Universitatsklinikum und Universitat optimieren
Versorgung und Verfahren

Mit dem ,Telemedical Acute Stroke Care“-Netzwerk Sach-
sen-Anhalt (TASC-SAN) wurde das TASC-Forschungspro-
jekt zwischenzeitlich in die klinische Routine tUberfihrt. Die
Akutversorgung in den zumeist in l1&andlichen Gebieten gele-
genen Vertragskliniken kann durch modernste Telemedizin-
technik von Spezialisten der Stroke Unit des Universitatskli-
nikums Magdeburg tber jede rAumliche Distanz hinweg mit
Zeitgewinn durchgefuhrt werden. Zu unserem telemedizini-
schen Netzwerk TASC-SAN gehdren derzeit Kliniken aus
Stendal, Gardelegen, Haldensleben, Oschersleben/Nein-
dorf und Halberstadt, zudem sind teleradiologisch angebun-
den Kliniken in Bernburg, Dessau, Wernigerode und im an-
grenzenden Niedersachsen Wolfsburg und Braunschweig.

TASC mit dem daraus hervorgegangenen TASC-SAN ist da-
mit eines der Projekte der ehemaligen Forschung-fur-den-
Markt-im-Team (ForMaT-) Initiative des BMBF, bei dem die
Projektforderung von 2008 bis 2011 in H6he von 1,47 Mio
Euro ihr Ziel erreicht und im nérdlichen Sachsen-Anhalt zu
einem sich selbsttragenden dauerhaften medizinischen Ver-
sorgungsnetz gefihrt hat.

Da TASC-SAN gemeinsam vom Universitatsklinikum Magde-
burg und der Otto-von-Guericke-Universitat-Magdeburg ge-
tragen und betrieben wird, bietet es den beteiligten Arzten
(unter Leitung von Prof. Dr. Michael-Wolfgang Goértler von
der Universitatsklinik fiir Neurologie) und Ingenieuren (unter
Leitung von Prof. Dr. Georg Rose vom Institut fur Medizini-
sche Telematik und Medizintechnik) weiterhin eine hervorra-
gende Mdglichkeit, technische und klinische Fragestellun-
gen zum bzw. beim Betrieb eines derartigen Netzes in einem
auch wissenschaftlich optimalen Umfeld zu erforschen. Ge-
meinsame Forschungsantrage auf der Basis des bestehen-
den TASC-SAN-Netzes befinden sich derzeit in der Begut-
achtungsphase.

Telemedicine brings the Stroke Unit to rural regions -
the University and University Hospital optimize care
and procedures

With the advent of “Telemedical Acute Stroke Care Saxony-
Anhalt* (TASC-SAN) the TASC research project has been
transformed into a full-fledged clinical program. Acute care
in contracted hospitals, which are for the most part located
in rural areas, can be directed by specialists of the Magde-
burg University Hospital stroke unit irrespective of the geo-
graphical distance of those hospitals. Our telemedical net-
work TASC SAN currently joins clinics in Stendal, Gardelegen,
Haldensleben, Oschersleben/Neindorf and Halberstadt, and
has teleradiological tethers to clinics in Bernburg, Dessau,
and Wernigerode, as well as Wolfsburg and Braunschweig
in adjoining Lower Saxony.

TASC (which gave rise to TASC-SAN) was a project of the
former Research-for-the-Market (ForMaT) Initiative of the
Federal Ministry of Education and Research (BMBF). It was
funded with 1.47 million euros from 2008 to 2011 to develop
a durable self-supporting medical services network in nort-
hern Saxony-Anhalt.

Because TASC-SAN is jointly held and operated by
Magdeburg's Otto-von-Guericke University and University
Hospital, it continues to offer an excellent opportunity for par-
ticipating physicians (under the direction of Prof. Dr. Michael
Wolfgang Gortler of the Department of Neurology) and en-
gineers (under the supervision of Prof. Dr. Georg Rose from
the Institute for Medical Telematics and Medical Technology)
to explore the technical and clinical issues entailed by the
operation of such a network in a scientifically optimal envi-
ronment. New joint research proposals based on the existing
TASC-SAN network are currently being assessed.
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November 2011 - Christa Lorenz-
ALS - Forschungspreis 2011

Auszeichnung mit dem "Christa Lorenz-ALS-Forschungspreis
2011". (v.l.) Kilinikdirektor Professor Dr. Hans-Jochen Heinze,
Prof. Dr. Klaus Erich Pollmann, ehemaliger Rektor der Otto-von-
Guericke-Universitét (1998- 30.10. 2012), Forschungspreistrager
Prof. Dr. Michael T. Heneka von der Universitat Bonn und Leitender
Oberarzt Prof. Dr. Stefan Vielhaber.

Mit dem ,Christa Lorenz-ALS-Forschungspreis 2011" wurde
Professor Dr. Michael T. Heneka vom Universitatsklinikum
Bonn fur seine hervorragenden wissenschaftlichen Original-
arbeiten zur Amyotrophen Lateralsklerose (ALS) geehrt. Der
Forschungspreis der Stiftung fir medizinische Wissenschaft
mit Sitz in Frankfurt a. M. wurde zum dritten Mal in Magde-
burg verliehen.

Die Auszeichnung erfolgte im Rahmen einer von der Univer-
sitatsklinik fur Neurologie Magdeburg und dem Deutschen
Zentrum fur Neurodegenerative Erkrankungen in der Helm-
holtz-Gemeinschaft (DZNE) ausgerichteten Fortbildungsver-
anstaltung am 29. November 2011. Der Preistrager Prof. He-
neka hielt den Festvortrag mit dem Titel: ,Far from eye far
from heart -oder wie der Locus coeruleus vergessen wurde".
In Anwesenheit vom damaligen Universitatsrektor Prof. Dr.
Klaus Erich Pollmann (1998 - 2012) und Klinikdirektor Prof.
Dr. Hans-Jochen Heinze wurde anschlief3end der mit 15.000
Euro dotierte Christa Lorenz-ALS-Forschungspreis feierlich
verliehen. Fur den musikalischen Abschluss sorgte Prof. Dr.
Alan Richardson-Klavehn mit jazzigen Klangen am Klavier.

Der Preistrager, Prof. Dr. med. Michael T. Heneka aus Bonn,
leitet die Abteilung fur Klinische Neurowissenschaften am
Universitatsklinikum Bonn und gleichzeitig die von der DFG
eingerichteten Klinische Forschergruppe 177 ,Innate immu-
nity in chronic neurodegeneration®. Beide Einrichtungen sind

November 2011 - Christa Lorenz
ALS - Research Award 2011

Wi

The conferring of the 2011 ,Christa Lorenz-ALS-Research Prize*
From the left: Department of Neurology Director Professor Dr.
Hans-Jochen Heinze; OVGU President Prof. Dr. Klaus Erich
Pollmann; Research Award Winner Prof. Dr. Michael T. Heneka of
the University of Bonn, and Chief Senior Physician Prof. Dr. Stefan
Vielhaber. Photo: AVMZ

Professor Dr. Michael T. Heneka from the University of Bonn
was presented with the 2011 ,Christa Lorenz-ALS-Research
Award“ for his outstanding original scientific work on amyo-
trophic lateral sclerosis (ALS). The Foundation for Medical
Science, which is based in Frankfurt on Main, presented the
award for the third time in Magdeburg.

The award was presented on November 29, 2011 as part of
the advanced training seminar of the University Hospital De-
partment of Neurology Magdeburg and German Center for
Neurodegenerative Diseases of the Helmholtz Association
(DZNE). Prize winner Professor Heneka presented the key-
note lecture, which was entitled, “Far from eye, far from heart,
or how the locus coeruleus was forgotten.” The 15,000 Euro
Christa Lorenz prize was formally presented in the presence
of the former (1998 - 30.10.2012) University President, Prof.
Dr. Klaus Erich Pollmann, and the Director of the Department
of Neurology, Prof. Dr. Hans-Jochen Heinze. A musical jazz-
arrangement finale was provided on the piano by Prof. Dr.
Alan Richardson-Klavehn.

Prof. Dr. med. Michael T. Heneka of Bonn directs the De-
partment of Clinical Neuroscience of the University Hospital
in Bonn and, as well as Clinical Research Group 177, “Inna-
te Immunity in Chronic Neurodegeneration,” established by
the DFG (German Research Foundation). Both organizations




ein wichtiger Kooperationspartner des 2009 in Bonn gegrtin-
deten Deutschen Zentrums fir Neurodegenerative Erkran-
kungen (DZNE). Professor Heneka beschéftigt sich mit der
Charakterisierung und Modulation entztindlicher Mechanis-
men bei neurodegenerativen Erkrankungen wie der Amyotro-
phen Lateralsklerose (ALS) und der Alzheimer-Erkrankung.
So gelang es der Gruppe von Professor Heneka, komplexe
Regulationsmechanismen der Neuroinflammation zu ent-
schliisseln und insbesondere die Bedeutung des noradrener-
gen Locus coeruleus (LC) fiir den Neuronenuntergang in den
Projektionsarealen aufzuklaren. Der im Hirnstamm auf der
Hohe des vierten Ventrikels gelegene LC versorgt Uber von
im ausgehenden Nervenfasern weite Teile des Gehirns mit
Botenstoffen und neurotrophen Faktoren. Sehr frith im Ver-
lauf verschiedener neurodegenerativer Erkrankungen wie der
Alzheimer Krankheit oder der ALS kommt es zu einem Ver-
lust dieses Kerngebiets. Die hierdurch verminderte Freiset-
zung antientziindlicher und neuroprotektiver Faktoren wirkt
als Motor der fortschreitenden Neurodegeneration in den
Projektionsarealen des LC. Behandlungswege, die diesen
Verlust aufhalten oder ihn kompensieren kdnnten daher fur
zukunftige therapeutische Ansétze von Bedeutung sein. Am
ALS-Modell der SOD1-Maus konnte die Gruppe in unmittel-
barer N&he der Motoneuronen aktivierte Gliazellen und ver-
mehrte Entziindungsmarker nachweisen. Obwohl der Unter-
gang der Motoneurone durch diese selbst verursacht wird,
konnte nachgewiesen werden, dass die entziindliche Reak-
tion umgebender Gliazellen auch hier eine maR3gebliche und
férdernde Rolle spielt. Die Modulierung der Neuroinflamma-
tion durch das antienziindliche Medikament Pioglitazon und
die Aktivierung alternativer restaurativer Effekte erwies sich
als vielversprechender translationaler Ansatz und mindete
in eine Reihe hochrangiger Verdffentlichungen.

Die Stiftung fur medizinische Wissenschaft Frankfurt a. M.
wurde im Jahre 1999 durch Christa Lorenz gegrindet, die
selber Betroffene mit einer ALS war und daran verstarb. Der
Zweck der Stiftung ist die Férderung der Forschung und
Wissenschaft bei dieser neurodegenerativen Erkrankung,
die auch als Modellerkrankung fur andere altersgebunde-
nen Erkrankungen mit selektiven Zelltod wie den Demen-
zen angesehen wird.

Die Amyotrophe Lateralsklerose ist eine chronische Erkran-
kung des Nervensystems. Durch die fortschreitende Schadi-
gung von Nervenzellen kommt es zu Muskellahmungen, die
zu Bewegungs-, Sprech- und Schluckstérungen flihren, was
die Betroffenen bei der Ausiibung der Aktivitaten ihres tag-
lichen Lebens zunehmend einschréankt. Die Erkrankung ist
nicht heilbar, da die Ursachen fir die Entstehung noch un-
bekannt sind. Mit den heute bekannten Therapiemdglichkei-
ten kann jedoch zu einer Linderung der Symptome beigetra-
gen werden. Innovative Therapieansatze -wie die von Prof.
Heneka etablierten experimentellen Modellen - lassen in den
nachsten Jahren grol3e Behandlungsfortschritte erwarten.

are important collaboration partners of the German Center
for Neurodegenerative Diseases (DZNE), which was founded
in 2009. Professor Heneka's research is concerned with the
characterization and modulation of inflammatory mechanisms
in neurodegenerative diseases such as amyotrophic lateral
sclerosis (ALS) and Alzheimer’s disease. This research has
allowed Professor Heneka's group to decipher the complex
mechanisms that regulate neuro-inflammation and, in parti-
cular, to ascertain the significance of the noradrenergic locus
coeruleus (LC) in the neuronal degeneration of the regions
to which it projects. Outgoing nerve fibers from the LC, loca-
ted at the level of the fourth ventricle wall, supply large parts
of the brain with neurotransmitters and neurotrophic factors.
Very early in the course of various neurodegenerative di-
seases, such as Alzheimer's disease or ALS, there is a pro-
gressive loss of this essential nucleus. The resulting reduc-
tion in the release of anti-inflammatory and neuro-protective
factors speeds-up neuro-degeneration in the areas to which
the LC projects. Treatment methods that halt, delay, or com-
pensate for this loss could therefore be of importance for fu-
ture therapeutic approaches. Using the ALS-sod1 mouse mo-
del, Professor Heneka's group has been able to demonstrate
that glial cells proximal to motor neurons augment inflamma-
tion in those neurons. Although the loss of motor neurons is
an autonomously generated process, it could be demonst-
rated that the inflammatory reaction to the surrounding gli-
al cells played a key role in promoting this process. The mo-
dulation of this neuro-inflammation by the anti-inflammatory
drug Pioglitazon, and the activation of alternative and resto-
rative effects has proven to be a promising translational ap-
proach to the treatment of ALS and has resulted in several
high level publications.

The Foundation for Medical Science was founded in 1999
by Mrs. Christa Lorenz, who was herself afflicted with ALS
and ultimately died from it. The Foundation’s purpose is to
promote scientific research on this neurodegenerative dis-
order, which is regarded as a model for other age-related ill-
nesses, such as dementia, that involve selective cell death.

Amyotrophic lateral sclerosis is a chronic disease of the ner-
vous system. It produces a progressive deterioration of ner-
ve cells that leads to muscle paralysis, causing movement,
speech, and swallowing disorders, and a progressive inabili-
ty to carry out the daily activities of life. The disease remains
incurable since its underlying causes are still unknown. Cur-
rent treatment options can, however, help alleviate its sym-
ptons. Innovative therapeutic approaches, such as those
based on the well-established experimental models of Pro-
fessor Heneka, suggest major treatment advances may be
forthcoming in the next few years.
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November 2011 - Forschungspreis der

Otto-von-Guericke-Universitit

- i

(v.l.) Prof. Dr. Klaus Erich Pollmann, ehemaliger Rektor der Ofto-
von-Guericke-Universitat (1998- 30.10. 2012), Prof. Dr. Emrah DU-
zel, Prof. Dr. rer. nat. Volkmar LeBmann, Prorektor fiir Forschung,
Technologie und Chancengleichheit

Foto: Karin Lange, AVMZ OVGU

Mit dem Forschungspreis 2011 der Otto-von-Guericke-Uni-
versitat Magdeburg wird Prof. Dr. med. Emrah Duzel, Direk-
tor des Instituts fur Kognitive Neurologie und Demenzfor-
schung und Standortsprecher des Deutschen Zentrums fur
Neurodegenerative Erkrankungen in der Helmholtz Gemein-
sachaft (DZNE), Standort Magdeburg, ausgezeichnet. Prof.
Dr. med. Duzel erforscht die Mechanismen und Funktions-
stérungen des menschlichen Gedéachtnisses und der Hand-
lungskontrolle.

Seine bahnbrechenden Untersuchungen haben erstmals ei-
nen physiologischen Zusammenhang zwischen Langzeitge-
dachtnis und Belohungsmotivation beim Menschen aufge-
zeigt und die Kodierungsprinzipien von Gedachtnisinhalten
entschlusselt. In einem neuen Langzeitgedachtnismodell be-
schreibt der Neurologe die Rolle des Botenstoffes Dopamin
fur anhaltende Plastizitat im Langzeitgedachtnis. Parallel zu
seiner Plastizitatsforschung gelang es Prof. Dr. med. Em-
rah Duzel zu entschlusseln, wie Gedachtnisinhalte kodiert
werden. Erstmals konnte er aufzeigen, dass Erinnerungen
im menschlichen Gedachtnis periodisch reaktiviert werden.
Dies macht es mdglich, Gedachtnisinhalte aus der Hirnakti-
vitdt mit hoher zeitlicher Auflésung herauszulesen. Daraus
ergeben sich neue Perspektiven, um Gedachtnisfunktionen
und deren Stérungen zu untersuchen.

November 2011 - Otto-von-Guericke

University Research Award

_

*

(f. 1.) Prof. Dr. Klaus Erich Pollmann, former President of Otto-von-
Guericke University (1998-10/30/2012); Prof. Dr. Emrah Dlizel,
Prof. Dr. rer. nat. Volkmar LeBmann, Vice President for Research,
Technology and Equal Opportunities

Photo: Karin Lange, AVMZ OVGU

The 2011 Otto-von-Guericke University Research Prize
was awarded to Prof. Dr. med. Emrah Duzel. Prof. Dr. med.
Duzel is the Director of the Institute for Cognitive Neurology
and Dementia Research as well as the spokesman in Mag-
deburg for the German Center for Neurodegenerative Disea-
ses within the Helmholtz Association (DZNE). In his research
Prof. Dr. med. Duzel explores the mechanisms of human me-
mory, the nature of memory dysfunctions, and how actions
are guided.

His pioneering investigations have revealed a new physiolo-
gical link between long-term memory and the motivating pro-
perties of rewards in humans, and thrown light on the manner
in which memory contents are encoded. In a new long-term
memory model, he has described the role of the neurotrans-
mitter dopamine in maintaining plasticity in long-term memo-
ries. In parallel with this plasticity research, Prof. Dr. med.
Duzel has demonstrated for the first time a periodic reacti-
vation process that serves to maintain memory information.
These results make it possible to read out memory proces-
ses from brain activity with a high temporal resolution, and
open new vistas for mechanistic investigations of human me-
mory functions and disorders.




November 2012 - Elektroden-Headset

Hirnstrome zu Hause messen

November 2012 - Measuring brain

activity at home with an electrode headset

Die Magdeburger Universitatsklinik fur Neurologie und das
weltweit tatige Informations- und Konsumforschungsunter-
nehmen Nielsen mit Hauptsitz in New York und Diemen (Nie-
derlande) wollen kiinftig in einer gemeinsamen klinischen
Forschungsstudie untersuchen, ob sich das von Nielsen
NeuroFocus patentierte Elektroden-Headset Fourier One™
fur die neurologische Fernuiberwachung von Patienten (EEG
Home Monitoring) sowie fur weitere Anwendungen eignet. In
einer zweiten Phase kénnte Fourier One™ dann in Magde-
burg weiterentwickelt und hergestellt werden. Eine entspre-
chende Absichtserklarung (memorandum of understanding)
haben Sachsen-Anhalts ehemalige Wissenschafts- und Wirt-
schaftsministerin Prof. Dr. Birgitta Wolff, der Direktor der Uni-
versitatsklinik fir Neurologie, Prof. Dr. Hans-Jochen Heinze,
und Gene Potkay, Nielsen NeuroFocus am 19. November
2012 unterzeichnet. Nach der Unterzeichnung betonte Wolff:
,Die geplante Kooperation mit Nielsen bietet die Chance, die
exzellente neurowissenschaftliche Forschung in Magdeburg
starker wirtschaftlich verwerten zu kénnen.

Dieses Projekt zur Weiterentwicklung und Herstellung hoch-
innovativer Medizintechnik passt hervorragend in unsere In-
novationsstrategie sowie in die bestehende Wissenschafts-
und Wirtschaftslandschaft. ,Wir sehen in der Zusammenarbeit
mit der Firma Nielsen die Chance fir einen neuen Ansatz
der Kklinischen Versorgung®, sagte Prof. Dr. Heinze. ,Hinter-
grund ist die demographische Entwicklung in Sachsen-An-
halt, die dazu fuhrt, dass die Zahl alter Menschen mit schwe-
ren chronischen Erkrankungen dramatisch zunehmen wird.
Das gilt insbesondere fir neurodegenerative Erkrankungen
wie die Alzheimer-Demenz, betrifft aber praktisch alle Berei-
che der Medizin. Eine dauerhafte Hospitalisierung aller Pati-
enten ist weder moéglich noch aus Sicht der Patienten erstre-
benswert. Durch ein neues interdisziplinares und préaventives
Konzept wollen wir erreichen, dass die Patienten moglichst
lange in ihrer hauslichen Autonomie leben kénnen. Ein wich-
tiger Aspekt dabei sind telemedizinische Verfahren, die ein
h&usliches Monitoring wichtiger klinischer Parameter mog-
lich machen. Voraussetzung ist die Entwicklung von Mess-
systemen, die die Patienten akzeptieren und die einen zu-
verlassigen Datentransport zu einem Arzt oder in eine Klinik
erlauben. In Zusammenarbeit mit der Firma Nielsen wollen
wir zunachst prototypisch ein technisches System entwickeln,
das elektrische Daten der Hirnaktivitat telemetrisch verarbei-
tet. In langerer Perspektive sollen Systeme fur andere wich-
tige Funktionsbereiche etabliert werden.” Gene Potkay, sag-
te, dass das Unternehmen hocherfreut ist bei diesem Projekt
zusammenzuarbeiten.

The Magdeburg University Department of Neurology and the
global information and consumer research company, Niel-
sen, which has headquarters in New York and Diemen (the
Netherlands), plan to conduct a future joint clinical research
study that will examine whether the patented Nielsen Neuro-
Focus electrode headset (Fourier One™) is suitable for the
remote monitoring of neurological patients (EEG Home Mo-
nitoring) and additional applications. In a second phase of
the collaboration, the Fourier One™ could then be develo-
ped and produced in Magdeburg. A memorandum of under-
standing was signed on November 19, 2010 by the former
Prof. Dr. Birgitta Wolff, the Saxony-Anhalt Minister of Science
and Economics, Prof. Dr. Hans-Jochen Heinze, Director of
the University Department of Neurology, and Gene Potkay,
Nielsen NeuroFocus. After the signing ceremony, Dr. Wolff
pointed out that “The planned cooperation with Nielsen of-
fers an opportunity to utilize the excellent neuroscientific re-
search in Magdeburg in order to achieve a stronger economy.

This project, which seeks to develop and manufacture an in-
novative medical technology, fits perfectly with both our stra-
tegy of innovation and the existing scientific and economic
landscape. "We see the partnership with the Nielsen com-
pany as an opportunity for a new approach to clinical care,"
said Prof. Dr. Heinze. "The demographic development of Sa-
xony-Anhalt is going to produce a dramatic increase in the
number of elderly people with severe chronic illnesses. This
is especially true for neurodegenerative diseases such as
Alzheimer's disease, but will affect virtually all areas of medi-
cine. The permanent hospitalization of these patients is neit-
her feasible nor desirable from the perspective of patients. By
adopting a new interdisciplinary and preventive approach, we
want to ensure that patients can live independently in their
own homes as long as possible. Telemedical procedures
which make the home-monitoring of important clinical para-
meters possible will be an important aspect of this new ap-
proach. In collaboration with the Nielsen company, we want
to begin by developing the prototype of a technical system
which telemetrically processes electrical data generated by
brain activity. Long term, further systems should be desig-
ned to monitor other important areas of functioning.”" Gene
Potkay observed: "We are delighted to be working with the
Ministry of Science on this important project.”
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Januar 2013 - STIMULATE

Forschungscampus Magdeburg

January 2013 - The STIMULATE
Research-Campus in Magdeburg

Medizintechnikforschung in Magdeburg er-
hélt bis zu 30 Millionen vom Bund.

12.06.2014 - Nach der einjahrigen Vorbereitungsphase wurde
die Medizintechnikforschung in Magdeburg soeben als einer
von zehn Nationalen Forschungscampus bestétigt und wird
von Bund langfristig mit bis zu 30 Millionen Euro gefordert.

Das auf dem Campus der Otto-von-Guericke-Universitat
Magdeburg angesiedelte Forschungsvorhaben STIMULATE
- Solution Centre for Image Guided Local Therapies zur Ent-
wicklung innovativer Medizintechnik zahlt damit zu den zehn
Gewinnern im Wettbewerb des Bundesministeriums fur Bil-
dung und Forschung. Bundesweit hatten sich 100 Initiativen
aus allen Wirtschaftsbereichen beworben.

Uber eine Laufzeit von bis zu 15 Jahren werden in dieses
Public-Privat-Partnership-Projekt jahrlich bis zu zwei Millio-
nen Euro vom Bundesministerium fur Bildung und Forschung
flieRen. Hinzu kommen Eigenbeitrdge der Partner sowie er-
hebliche Fordermittel des Landes. Zentrale Partner im For-
schungscampus sind die Universitat Magdeburg, Siemens
Healthcare und der STIMULATE-Verein, dem 20 Partner
aus Wirtschaft und aufReruniversitarer Forschung angeho-
ren. STIMULATE ist damit das grof3te vom Bund geforderte
Forschungsprojekt in Sachsen-Anhalt.

,Die Universitat Magdeburg mit ihrer hervorragenden Medi-
zinischen Fakultat und dem interdisziplinaren Forschungs-
schwerpunkt Medizintechnik innerhalb der Ingenieurwissen-
schaften sowie den etablierten Kooperationen zur lokalen und
bundesweiten Industrie verfugt Gber ideale Voraussetzungen
fur den Aufbau eines nationalen Forschungscampus als Part-
nerschaft zwischen Universitat und Industrie. Unser Ziel ist
es, Therapien fur die Gesundheitsversorgung der alternden
Gesellschaft zu entwickeln, gleichzeitig wirtschaftliche Effek-
te in Sachsen-Anhalt zu erzeugen sowie schlief3lich ein wis-
senschaftliches Referenzzentrum fur bildgestitzte minimal-
invasive Therapien aufzubauen®, so Georg Rose, Sprecher
des Forschungscampus STIMULATE und Professor an der
Universitat Magdeburg. Der Forschungscampus fur minimal-
invasive bildgefiihrte operative Eingriffe STIMULATE in Mag-
deburg ist ein Leuchtturmprojekt und Entwicklungsmotor fir
innovative Medizintechnik in Sachsen-Anhalt und Deutsch-
land. Ziel des Verbundes aus Wissenschaft und Wirtschaft
ist es einerseits, innovative, wenig belastende Behandlungs-
mdglichkeiten fur Patienten zu eréffnen, andererseits die
Kostenexplosion im Gesundheitswesen drastisch einzudam-
men. Im Fokus stehen Volkskrankheiten aus den Bereichen
Onkologie, Neurologie und Kardiologie. Langfristig soll sich
STIMULATE zum Deutschen Zentrum fur bildgestiitzte Me-
dizin entwickeln. Die Otto-von-Guericke-Universitat Magde-
burg hat die Medizintechnik bereits zum transferorientierten
Forschungsschwerpunkt erklart, das Land Sachsen-Anhalt
die Medizintechnikforschung und Gesundheitswirtschaft in
die regionale Innovationsstrategie aufgenommen und auch
die Stadt Magdeburg hat zugesagt, sich zu einem Zentrum
fur Medizintechnik entwickeln zu wollen.

Magdeburg receives up to 30 million from the fede-
ral government for medical technology research.

06/12/2014 - Following a one-year preparatory phase Mag-
deburg has just been confirmed as one of ten National Re-
search Campuses that will receive long-term funding of up
to 30 million euros from the federal government for research
on medical technology.

The STIMULATE (Solution Center for Image Guided Local
Therapies) research project, located on Magdeburg's Otto-
von-Guericke University campus, is part of an initiative to de-
velop innovative medical technologies. It is one of ten winners
of a Federal Ministry of Education and Research competiti-
on. Nationwide, 100 proposed initiatives from all sectors of
the economy entered this competition.

The Federal Ministry of Education and Research will invest
up to two million euros annually in this public-private-part-
nership project for a period of up to 15 years. Contributions
from participating partners as well as substantial subsidies
from the state may be added. Key STIMULATE partners
are the University of Magdeburg, Siemens Healthcare, and
the STIMULATE organization, which includes an additional
20 participants from industry, commerce, and non-universi-
ty research organizations. This makes STIMULATE the lar-
gest research project the federal government has promoted
in Saxony-Anhalt.

George Rose, spokesman for the STIMULATE research
campus and professor at the University of Magdeburg: "The
University of Magdeburg, with its outstanding medical fa-
culty, interdisciplinary research focus on medical enginee-
ring and established collaborations with local and national
industry, has ideal conditions for the development of a nati-
onal research campus in which university and industry are
partners. Our goal is to develop therapies for the healthcare
of an aging population while simultaneously generating eco-
nomic growth in Saxony-Anhalt, and eventually establishing
a scientific reference center for image-guided minimally in-
vasive therapies."

Magdeburg's STIMULATE research campus for minimally in-
vasive image-guided surgery is a flagship project and a driving
force for medical technology in Saxony-Anhalt and Germany.
It interconnects science and industry with the goal, on one
hand, of providing patients with innovative low stress treat-
ment options while, on the other hand, dramatically curbing
the cost explosion in health care costs. It will initially focus on
common diseases in the areas of oncology, neurology and
cardiology. Long term, the goal of STIMULATE is to become
the German Center for image-based medicine.

Otto-von-Guericke-University in Magdeburg has already de-
clared a focus on transfer-oriented medical research, Saxo-
ny-Anhalt has included research on medical research and
health economics in its regional innovation stratey, and the
city of Magdeburg has announced it will seek to become a
center for medical technology.

- 18 -



Bereits 30 Ingenieure, Naturwissenschaftler und Mediziner der
Universitat Magdeburg und der Partner sind im Forschungs-
campus tatig. Sie entwickeln gemeinsam Technologien fur
bildgefuhrte minimal-invasive Methoden in der Medizin. Zu-
dem sind erste Unternehmensausgriindungen aus dem Be-
reich der Medizintechnik der Universitat Magdeburg in Vor-
bereitung.

Das STIMULATE-Team erreichte bereits in der einjahrigen
Vorphase beachtliche wissenschaftliche Ergebnisse und Er-
folge. Es entstanden zahlreiche wissenschaftliche Publika-
tionen, zwei Professoren wurden berufen, ein Studiengang
Medizintechnik eingerichtet, welcher im Oktober 2014 erst-
mals immatrikuliert und ein Weiterbildungsprogramm fur Mit-
arbeiter von Unternehmen erfolgreich startete.

Thirty engineers, scientists and physicians, along with their re-
search partners, are already active on the research campus.
Together they are developing new technologies for image-
guided minimally invasive methods in medicine. In addition,
the first corporate spin-off companies to be founded based
on this medical technology research are now in preparation.

In the course of its one-year preparatory phase the STIMU-
LATE team has already had significant scientific accomplish-
ments. There have been numerous scientific publications, two
professors have been appointed, and a medical technology
course has been set up which, in October 2014, success-
fully launched a training program in which company emplo-
yees are enrolled.

Eindriicke von der "Vorort" Fachbegutach-
tung am 11.04.2014, die am Forschungs-
campus STIMULATE stattfand. Zu dieser
Veranstaltung wurden sowohl die zentralen
Ergebnisse der Vorphase als auch die Kon-
zepte und Strukturen des Forschungscam-
pus fiir die Hauptphase den Gutachtern vor-
gestellt.

Impressions from the “on-site” peer review
held at the STIMULATE Research Campus
on April 11, 2014. At this event experts were
presented with key findings from the prelimi-
nary phase of the research campus and the
concepts and structures for its main phase.

Photos: Stefan Berger AVMZ, OVGU
Magdeburg




Mai 2013 - Zertifizierung

der Stroke Unit

May 2013 - The Department of
Neurology Stroke Unit is Certified

Zertifizierung der Stroke Unit Stroke-Unit-Audit am 17. 5. 2013

Am 17.5.2013 fand das fur die Zertifizierung der Stroke Unit
erforderliche Audit statt. Herr Harald Auner, leitender Audi-
tor, und Herr Prof. Dr. med. Jurgen Faiss, von der Neurolo-
gie der Asklepios Fachklinik Teupitz als neurologischer Fach-
auditor, Gberpriften im Auftrag der LGA InterCert GmbH des
TUV Rheinlands die Zertifizierungsvoraussetzungen.

Fur die Stroke Unit demonstrierten Prof. Dr. med. Michael
Gartler, Leiter der Stroke Unit und geschéaftsfiihrender Ober-
arzt der Klinik fur Neurologie, Kerstin Braune, Stationsleite-
rin des Pflegedienstes der Stroke Unit und Steffi Schlbtzer,
Qualitatsmanagement-Beauftragte des Universitatsklinikums
Magdeburg (UKMD) den beiden Auditoren die Umsetzung
der Zertifizierungsvoraussetzungen auf der Stroke Unit. Bei
der Begehung der Arbeitsbereiche von sieben mit der Stro-
ke Unit kooperierenden Kliniken des UKMD wurden sie von
Oberérzten dieser Kliniken unterstiitzt. In den Gesprachen mit
den Auditoren nahmen darlber hinaus fur das Universitats-
klinikum Magdeburg (UKMD) Veronika Ratzel, die kaufman-
nische Direktorin, und Dagmar Halangk, die Pflegedienstdi-
rektorin teil. Die Klinik fir Neurologie wurde vertreten durch
Prof. Dr. med. Hans-Jochen Heinze, Direktor, Prof. Dr. med.
Stefan Vielhaber, Itd. Oberarzt, und Angela Stendel, Pflege-
dienstleiterin, sowie weitere Oberéarzte und Arzte/Arztinnen
der Klinik.

Nach erfolgreichem Audit bescheinigte die Deutsche Schlag-
anfallgesellschaft, die LGA InterCert GmbH und die Stiftung
Deutsche Schlaganfallhilfe in der Zertifizierungsurkunde, dass
die Stroke Unit der Universitatsklinik fir Neurologie nach dem
Qualitatsstandard der Deutschen Schlaganfall-Gesellschaft
und der Stiftung Deutsche Schlaganfall-Hilfe ein Qualitats-
managementsystem fiir eine Uberregionale Stroke Unit mit
9 Betten eingefuhrt hat und anwendet. Durch das Qualitats-
audit der Zertifizierungsgesellschaft wurde der Nachweis er-
bracht, dass dieses Qualitditsmanagementsystem dem Qua-
litatsstandard entspricht.

May 17, 2013: The Stroke-Unit is Audited for Certification

The audit required for certification of the Dept. of Neurolo-
gy stroke unit took place on May 17, 2013. On behalf of the
LGA InterCert GmbH certification service, a part of the TUV
Rheinlands certification group, the units certification require-
ments were verified by Mr. Harald Auner, chief auditor, and
Prof. Dr. med. Jurgen Faiss, a specialist auditor in neurolo-
gy, from the Asklepios Clinic in Teupitz.

Prof. Dr. Med. Michael Goértler, Head of the Stroke Unit and
Managing Senior Physician at the Department of Neurology,
Kerstin Braune, Senior Ward Nurse and Manager of the Stro-
ke Unit's Nursing Services, and Steffi Schlotzer, Quality Ma-
nagement Representative for the Magdeburg University Hos-
pital Complex (UKMD), demonstrated to the auditors how the
certification requirements had been implemented. They were
supported during the inspection of the stroke unit work areas
by seven senior physicians from collaborating UKMD clinics.
Veronika Ratzel, the University Hospital's Commercial Di-
rector, and Dagmar Halangk, its Nursing Director, also took
part in the discussions. The Department of Neurology was
represented by Prof. Dr. med. Hans-Jochen Heinze, Direc-
tor, Prof. Dr. med. Stefan Vielhaber, Chief Senior Physician,
and Angela Stendel, Head Nurse, as well as other senior de-
partment physicians.

Following this successful audit the German Stroke Society,
LGA InterCert GmbH and the German Stroke Help Founda-
tion certified that the Department of Neurology Stroke Unit is
implementing and maintaining a quality management system
for a trans-regional 9 bed Stroke Unit. This certification veri-
fies that the stroke unit complies with the standards of qua-
lity that these organizations have set.

Photo: Melitta Dybiona




Juli 2013 - Symposium ,,Basic

and Clinical in Neuroscience*

Symposium ,,Basic and Clinical in Neuroscience*
am 26.07.2013 im Maritim Hotel Magdeburg

Zum wissenschaftlichen Teil dieses Symposiums kamen hoch-
karéatige Wissenschaftler und Kooperationspartner aus Grof3-
britannien und den USA. Steven A. Hillyard, Dept. of Neu-
roscience, UCSD, La Jolla, USA, Prof. Ron Mangun, Center
for Mind and Brain, University of California, Davis, USA, Ray
Dolan, UCL, Wellcome Trust Centre for Neuroimaging, Lon-
don, GB und Robert T. Knight, Helen Wills Neuroscience In-
stitute, University of California, Berkeley, USA, sowie Marty
G. Woldorff, Center for Neuroscience, Duke University, Dur-
ham, USA. Prof. Thomas Munte, Universitat Libeck, Prof. Jur-
gen Voges, Universitatsklinik Magdeburg, Prof. Emrah Dlzel,
DZNE Magdeburg, Prof. Ariel Schoenfeld, Universitatsklinik
Magdeburg, Prof. Jens-Max Hopf, Universitatsklinik Magde-
burg waren Referenten aus dem deutschsprachigen Raum.

Reiner Robra, Staatsminister, Peter Strohschneider, Prasi-
dent der Deutschen Forschungsgemeinschaft, Thomas May,
Generalsekretar des Wissenschaftsrates, Herbert Jackle,
Vize Préasident der Max Planck Gesellschaft, Jens Strackel-
jahn, Rektor der Otto-von-Guericke-Universitat, Henning
Scheich, Leibniz Institut fur Neurobiologie nutzen die Gele-
genheit, um fur Prof. Heinzes 60. Geburtstag Ihre Glickwin-
sche auszusprechen.

Eintreffen der Géaste
Guests arrive

July 2013 - Symposium ,,Basic

and Clinical in Neuroscience*

»Basic and Clinical Neuroscience“ A Symposi-
um at the Magdeburg Maritim Hotel: July 26, 2013

The symposium was attended by top scientists and coopera-
ting research partners from Great Britain and the United States.
These included Steven A. Hillyard, Department of Neuroscience,
University of California San Diego, USA; Prof. Ron Mangun,
Center for Mind and Brain, University of California Davis, USA,
Ray Dolan, Wellcome Trust Centre for Neuroimaging, Universi-
ty College London, UK; Robert T. Knight, the Helen Wills Neu-
roscience Institute, University of California Berkeley, USA; and
Marty G. Woldorff, Center for Cognitive Neuroscience, Duke Uni-
versity, Durham, North Carolina, USA. Scientists from German-
speaking countries included Prof. Thomas Munte, University of
Lubeck; Prof. Jirgen Voges, Magdeburg University Hospital;
Prof. Emrah Duzel, Magdeburg DZNE; Prof. Ariel Schoenfeld,
Magdeburg University Hospital; and Prof. Jens-Max Hopf from
Magdeburg University Hospital.

Rainer Robra, Saxony-Anhalt Head of State; Peter Stroh-
schneider, President of the German Research Foundation
(DFG); Thomas May, Secretary General of the German Coun-
cil of Science and Humanities; Herbert Jackle, Vice President
of the Max Planck Society, and Jens Strackeljahn, President
of Otto-von-Guericke University, take the opportunity to of-
fer their congratulations to Prof. Heinze on his 60th birthday.

— PR T —

(f.I) Dr. rer. nat. Antje Buschschulte and Prof. Mircea Ariel Schoenfeld

Prof. Dr.-Ing. habil. Jens Strackeljan, President of Ofto-von-Gueri-
cke University Magdeburg

Kurz vor Beginn der Veranstaltung
shortly before the start of the event






Oktober 2013 - Tag der
offenen Tiir im DZNE

Zu einem ,Tag der offenen Tur* hatte am 23. Oktober 2013
das Deutsche Zentrum fir Neurodegenerative Erkrankungen
in der Helmholtz-Gemeinschaft (DZNE) eingeladen. Anlass
war der Bezug des neuen Forschungsgebaudes (Haus 64)
auf dem Medizin-Campus.

Neurowissenschaftler prasentierten in Vortragen Fragestel-
lungen, an denen am hiesigen Standort gearbeitet wird und
Besucher konnten sich bei Fiihrungen durch den Ende Au-
gust dem DZNE ubergebenen Forschungskomplex einen
hautnahen Einblick in die aktuelle internationale Demenzfor-
schung verschaffen. Bei Rundgangen konnten sie sich dar-
Uber informieren wie Erkrankungen am Gedé&chtnis gemes-
sen werden, welche aktuellen Strategien es im Kampf gegen
Demenzen gibt und wie man das Gehirn beim Arbeiten beo-
bachten kann. Universitatsrektor Prof. Dr.-Ing. Jens Strackel-
jahn betonte in seinem Gruf3wort, dass nur durch die enge
Verbindung zwischen Universitét, dem DZNE und anderen
Einrichtungen in Magdeburg gelingen wird, Spitzenforscher
zu holen, die ganz sicher einen Beitrag zum Sieg tber die-
se tlckischen Erkrankungen leisten werden. Prof. Dr. Em-
rah Dlzel stellte den Vorteil dieser Kooperation heraus und
betonte die Bedeutung dieser grof3en Allianz fur das DZNE.

Géste am Tag der offenen Tiir
Guests at the DZNE Open House

October 2013 - Open House
Day at the DZNE

The German Center for Neurodegenerative Diseases (DZNE)
within the Helmholtz Association invited the public to an
Open House Day on October 23, 2013. The occasion was
the move into the new research building (House 64) on the
medical campus.

Neuroscientists presented lectures on the questions they had
been addressing at the new DZNE building since the pre-
ceding August, and guided tours gave visitors an up-close
look at current international dementia research. Throughout
the open house day, they were able to learn how diseases
of memory can be measured, what current strategies are
being used to combat dementia, and how one can obser-
ve the brain at work. University President Prof. Dr. Ing. Jens
Strackeljahn stressed in an address that only by the close
connection between the university, the DZNE and other faci-
lities in Magdeburg, we will be able to attract the top resear-
chers who can insure a victory over this insidious disease.
Prof. Dr. Emrah Duzel also pointed out the advantages of
this cooperation and emphasized the importance of a broad
alliance for the DZNE.

Prof. Dr. Emrah Dlizel macht eine Fiihrung durch das DZNE
Prof. Dr. Emrah Dlizel touring the DZNE

Prof. Dr. Emrah Diizel erklért den Besuchern wie die Laufstudie
funktioniert.

Prof. Dr. Emrah Diizel explains to visitors how a study on locomo-
tion is being carried out.

Fotos: AVMZ, Universitétsklinikum Magdeburg

Impressionen im DZNE
Impressions at the DZNE

Photos: AVMZ, University Hospital Magdeburg



Februar 2014 - Eroffnungssymposium

des DZNE am 25/26 Februar 2014

February 2014 - The DZNE Opening
Symposium: February 25-26, 2014

Im Beisein des Ministerprasidenten Dr. Rainer Haseloff er-
offnete Prof. Dr. Emrah Duizel, Standortsprecher des DZNE
Magdeburg das Erdéffnungssymposium, das sogleich auch
die Einweihung des neuen Gebé&udes war. Weitere hochka-
ratige Gaste aus der Politik, wie Barbel Brumme-Bothe, Bun-
desministerium fur Bildung und Forschung, Dr. Lutz Triimper,
Oberbirgermeister der Stadt Magdeburg, Prof. Dr.- Ing. Jens
Strackeljahn, Rektor der Otto-von-Guericke-Universitat Mag-
deburg sowie Prof. Dr. Dr. Pierluigi Nicotera, wissenschaftli-
cher Vorstand und Vorstandsvorsitzender des DZNE, gehor-
ten zu den Gasten, die an diesem besonderen Tag ebenfalls
einflhrende Reden hielten.

Seit seiner Griindung im April 2009 ist das Deutsche Zent-
rum fur Neurodegenerative Erkrankungen e. V. (DZNE) ste-
tig gewachsen. Die meisten der Giber 700 Mitarbeiter an den
neun Standorten sind in angemieteten Raumen, bei For-
schungspartnern oder in Hochschulen untergebracht. Auch
der Standort in Magdeburg hat sich schnell entwickelt und
zunehmend wurde es eng in den Laboren.

Das Land Sachen-Anhalt hat 23 Mio. Euro flr ein neues Ge-
baude investiert, das seinen Wissenschaftlern eine Nutzfla-
che von etwa 4.400 Quadratmetern zur Verflgung stellt. Der-
zeit forschen rund 80 Wissenschaftler aus zehn Nationen in
Magdeburg. International renommierte Forscher wie Prof. Dr.
med. Peter Nestor, Prof. Dr. med. Thomas Wolbers sowie
Prof. Alexander Dityatev konnten nach langen Verhandlun-
gen fur das DZNE gewonnen werden und leiten verschiedene
Arbeitsgruppen. Dabei kooperieren sie eng mit der Otto-von
Guericke-Universitat und dem Leibniz-Institut fir Neurobio-
logie. Der Neubau bietet Platz fir die MRT-PET Bildgebung
und fur Trainingsstudien sowie die biomedizinischen Labo-
re und fur die klinische Forschung. Es ist bekannt, dass kor-
perliche und geistige Aktivitaten das Erinnerungsvermogen
alterer Menschen verbessern und das Voranschreiten der
Alzheimer Erkrankung hinauszdgern kénnen.

Am Standort Magdeburg werden die neurobiologischen Me-
chanismen erforscht, die diesem Phanomen zugrunde lie-
gen. Dabei wird auf unterschiedliche Weise vorgegangen:
In klinischen Studien werden trainingsbasierte Therapien zur
Krankheitspréavention evaluiert. Es werden Anpassungsvor-
gange untersucht, die sich dabei im Gehirn abspielen. Zu-
dem wird erforscht, wie diese Anpassungsvorgange medika-
mentds stimuliert und unterstitzt werden. ,Altersforschung
und Gesundheit im Alter sind Themen von wachsender ge-
sellschaftlicher Bedeutung. Wir wollen Sachsen-Anhalt zu ei-
ner Modelregion fur das Thema ,Autonomie im Alter* entwi-
ckeln“ betonte Haseloff. Er hob noch hervor, dass das neue
Forschungsgebaude beste Bedingungen fur die Wissen-
schaftler bietet und der Wissenschaftsstandort Sachsen-An-
halt insgesamt gestéarkt wird.

With Saxony-Anhalt Minister-President, Dr. Rainer Haseloff
attending, Prof. Dr. Emrah Dtizel, spokesperson for the Mag-
deburg DZNE, opened the inaugural symposium commemo-
rating the dedication of the new DZNE building. Other politi-
cally prominent guests included Bérbel Brumme-Bothe from
the Federal Ministry of Education and Research, Dr. Lutz
Trimper, Mayor of the City of Magdeburg, Prof. Dr.-Ing. Jens
Strackeljahn, President of Otto-von-Guericke University Mag-
deburg, and Prof. Pierluigi Nicotera, Scientific Director and
CEO of the DZNE, who also gave an introductory presenta-
tion on this special day.

Since its inception in April 2009 the German Center for Neu-
rodegenerative Diseases (DZNE) has grown steadily. Most
of more than 700 staff members, located at nine sites, work
with research partners in accommodations located both on
and off university campuses. The facility in Magdeburg expan-
ded rapidly creating a need for additional laboratory space.

The federal state of Saxony-Anhalt therefore invested 23 mil-
lion euros for a new building, which provides its researchers
with a usable area of approximately 4,400 square meters.
About 80 scientists from 10 nations currently carry out re-
search in Magdeburg. Following long negotiations, interna-
tionally renowned researchers like Professor Dr. med. Peter
Nestor, Prof. Dr. med. Thomas Wolbers and Prof. Alexander
Dityatev have joined the DZNE and are leading a variety of
working groups. These investigators cooperate closely with
Otto-von-Guericke-University and the Leibniz Institute for
Neurobiology. The new building provides facilities for MRI and
PET imaging and for studies of the effectiveness of training,
as well as laboratories for biomedical and clinical research.

It is known that physical and mental activities can improve
the memory of elderly people and can delay the progression
of Alzheimer's disease. In Magdeburg, the neurobiological
mechanisms underlying this phenomenon are being investi-
gated. This is being done in a variety of ways. Clinical trials
are being conducted to evaluate training-based treatments
for disease prevention, and the adaptive processes that take
place in the brain are being studied. In addition, investiga-
tions are being carried out to see how medications can be
used to stimulate and support these adaptive processes. In
an address Dr. Hasselhof pointed out that the new research
building, by offering scientists optimal working conditions, will
strengthen the overall stature of science in Saxony-Anhalt.
"Research on aging and health in old age are issues of incre-
asing importance to society," he declared. "We want Saxony-
Anhalt to become a model region for ‘autonomy in old age.”
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Juni 2014 - Verleihung des Christa

June 2014 - Presentation of the 2013

Lorenz- ALS - Forschungspreis 2013 Christa Lorenz- ALS - Research Award

Prof. Dr. Hans-Jochen Heinze, Direktor der Universitéatsklinik fiir
Neurologie und Prof. Dr. Stefan Vielhaber (rechts) (ibergeben den
Christa Lorenz-ALS-Forschungspreis 2013 an Frau Professorin
Susanne Petri.

Mit dem Christa Lorenz-ALS-Forschungspreis 2013 wird Pro-
fessorin Dr. Susanne Petri von der Medizinischen Hochschule
Hannover (MHH) fur ihre hervorragenden wissenschaftlichen
Originalarbeiten zur Amyotrophen Lateralsklerose (ALS) ge-
ehrt. Der mit 15.000 Euro dotierte Forschungspreis der Stif-
tung flr medizinische Wissenschaft mit Sitz in Frankfurt am
Main wurde zum vierten Mal in Magdeburg verliehen. Susan-
ne Petri wurde 2010 bereits mit dem Mattiacum-Preis fir Mo-
toneuronerkrankungen ausgezeichnet.

Frau Petri hat eine Schwerpunktprofessur fur Muskelerkran-
kungen und leitet die Spezialambulanz sowie die klinische
Forschergruppe fur Amyotrophe Lateralsklerose (ALS) an
der Medizinischen Hochschule Hannover (MHH). Die Ein-
richtung in Hannover ist auch ein bedeutender Kooperati-
onspartner des Deutschen Zentrums fir Neurodegenerative
Erkrankungen (DZNE) in Magdeburg und ebenfalls Standort
eines Muskelzentrums der Deutschen Gesellschaft fur Mus-
kelkranke (DGM).

Die diesjéhrige Preistragerin, Professorin Petri, beschéaftigt
sich mit der Charakterisierung und Modulation zellbiologischer
Mechanismen bei der Amyotrophen Lateralsklerose (ALS).
So gelang es der Forschergruppe humane mesenchymale
Stammzellen zur Neuroprotektion bei ALS erfolgreich einzu-
setzen. Die zelltherapeutischen Arbeiten und restaurativen
Effekte erwiesen sich als effektiver translationaler Ansatz
und miindeten in eine Reihe hochrangiger Veroffentlichun-

i

Prof. Dr. Hans-Jochen Heinze, Director of the University Depart-
ment of Neurology at Magdeburg, and Prof. Dr. Stefan Vielhaber
(right) present the ,Christa Lorenz-ALS-Research Award 2013“ to
Prof. Dr. Susanne Petri.

6/19/2014 - Professor Dr. Susanne Petri of the Hannover
Medical School (MHH) was honored with the 2013 Chris-
ta Lorenz-ALS-Research Award for her outstanding scienti-
fic work on amyotrophic lateral sclerosis. The research prize
of 15,000 Euros was endowed by the Foundation for Medi-
cal Science, which is headquartered in Frankfurt am Main,
and has been awarded four times in Magdeburg. Previous-
ly, in 2010, Dr. Petri received the Mattiacum prize for motor
neuron diseases.

Dr. Petri holds a special professorship in the area of musc-
le diseases, and directs the outpatient clinic and clinical re-
search group for Amyotrophic Lateral Sclerosis (ALS) at MHH.
This Hannover facility is a major cooperating partner with the
German Center for Neurodegenerative Diseases (DZNE) in
Magdeburg, as well as one of the special centers of the Ger-
man Muscular Dystrophy Association (DGM).

This year's award winner, Professor Petri, has focused her
research on the characterization of cell biological mecha-
nisms in ALS and ways to modulate these mechanisms. Her
research group has been able to successfully use human
mesenchymal stem cells to create a neuroprotective envi-
ronment in cases of ALS. This mesenchymal stromal cell
(MSC) approach, which has developed seamlessly from hu-




gen. Sie knuipfen nahtlos an Pilotvorhaben bei Menschen mit
dieser bislang unheilbaren Erkrankung an. Professorin Pet-
ri legte zwei herausragende wissenschaftliche Arbeiten vor,
die die Evaluation des therapeutischen Potentials humaner
mesenchymaler Stromazellen (MSC) zum Thema haben und
hochrangig international publiziert wurden. Nach dem weit-
gehenden Versagen bisheriger pharmakologischer Therapi-
en erscheint die Transplantation von Stamm-/Vorlauferzellen
als neuer vielversprechender Behandlungsansatz neurode-
generativer Erkrankungen.

Die Stiftung fur medizinische Wissenschaft Frankfurt a. M.
wurde im Jahre 1999 durch Christa Lorenz gegrindet, die
selber Betroffene mit einer ALS war und daran verstarb. Der
Zweck der Stiftung ist die Férderung der Forschung und Wis-
senschaft bei dieser neurodegenerativen Erkrankung, die
auch als Modellerkrankung flir andere altersgebundene Er-
krankungen mit selektiven Zelltod wie den Demenzen an-
gesehen wird.

Der Preis wurde im Rahmen einer Grand Round Veranstal-
tung der Universitatsklinik fir Neurologie Magdeburg am 18.
Juni 2014 Uberreicht. Die Preistrégerin hielt einen Festvor-
trag mit dem Titel: ,Stellwert der Stammzelltherapie bei neu-
romuskuléren Erkrankungen am Beispiel der ALS". Prof Dr.
Hans-Jochen Heinze, Direktor der Klinik fur Neurologie eroff-
nete die Veranstaltung und anschlieBend hielt Prof. Dr. Ste-
fan Vielhaber, stellvertretender Klinikdirektor der Universitéts-
klinik fur Neurologie Magdeburg, die Laudatio.

Photos: Melitta Dybiona

man pilot studies, has been found to be an effective transla-
tional therapeutic and restorative procedure. Professor Petri
has published two highly regarded scientific studies in promi-
nent international journals that evaluate the therapeutic po-
tential of MSC therapy. The transplantation of stem/progeni-
tor cells represents a new and promising method for treating
neurodegenerative diseases in which previous pharmacolo-
gic therapies have failed.

The Frankfurt am Main Foundation for Medical Sciences was
founded in 1999 by Christa Lorenz, who was herself afflicted
with ALS and ultimately died from it. The Foundation’s pur-
pose is to promote scientific research on this neurodegene-
rative disorder, which is regarded a model for other age-re-
lated neurological illnesses, such as dementia, that involve
selective cell death.

The award ceremony was part of a Grand Rounds event at the
University's Department of Neurology on June 18, 2014. At
the ceremony, Prof. Petri presented a lecture entitled ,Control
value of stem cell therapy in neuromuscular disorders using
the example of ALS." Prof. Dr. Hans-Jochen Heinze, Director
of the Department of Neurology, opened the event and Depu-
ty Director, Prof. Dr. Stefan Vielhaber, presented the award.

Preistriiger der Vorjahre

i n
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Mirz 2015 - Wegweisendes
Medizintechnikprojekt
auf der CeBIT

OTTE YEN Gl NCKE
UNIVERSITAT
MAGDEBIIRG

March 2015 - Announcing a pioneering

medical technology project
at CeBIT

iclsen

Heatthcare Chattenges

Being Population

Prof. Hans-Jochen Heinze présentiert dem Bundeswirtschafts-
minister Sigmar Gabriel das telemedizinische Forschungsprojekt
Fourier One™ auf der Cebit 2015.

Quelle: Mediagroupberlin Ossenbrink

Neurowissenschaftler, Ingenieure und Informations-
techniker bringen Patienten den Arzt rund um die Uhr
ins Haus.

13.03.2015 - Die Otto-von-Guericke-Universitadt Magdeburg
prasentierte auf der diesjahrigen CeBIT, der weltgro3ten IT-
Messe, vom 16. bis 20. Marz 2015 ein wegweisendes digi-
tales Medizintechnikprojekt. Prof. Dr. Hans-Jochen Heinze,
Direktor der Universitatsklinik fir Neurologie Magdeburg,
stellte das Projekt Fourier One™, Home Monitoring of Brain
and Body Functions, vor, das in Kooperation mit dem global
agierenden Informations- und Konsumforschungsunterneh-
men Nielsen entwickelt wurde.

Es handelt sich dabei um ein neues telemedizinisches Ver-
fahren, das kontinuierlich wichtige Parameter von Gehirn und
Kdrper — Brain and Body — zu Hause registriert, diese draht-
los in die Praxis des/der behandelnden Arztes/Arztin sendet
und dort teilweise auch automatisch analysiert. So ist der Me-
diziner am Computer jederzeit tber den aktuellen Gesund-
heitszustand seiner Patienten informiert.

Hintergrund dieser innovativen Entwicklung sind die zentra-
len Herausforderungen, vor denen das Gesundheitssystem

Prof. Hans-Jochen Heinze presented the telemedicine research
project Fourier One™ to Federal Minister Sigmar Gabriel at
CeBIT 2015.

source: Mediagroupberlin Ossenbrink

Neuroscientists, engineers and IT technicians bring
patients to the doctor around the clock.

Otto-von-Guericke-University Magdeburg presented a ground-
breaking digital medical imaging project at this year's CeBIT
(Center for Office Automation, Information Technology and
Telecommunication) Exposition—the world's largest IT trade
fair—held this year in Hannover from March 16 through 20,
2015. Prof. Dr. Hans-Jochen Heinze, Director of the Depart-
ment of Neurology Magdeburg, presented the project Fou-
rier One™, Home Monitoring of Brain and Body Functions,
which was developed in cooperation with the global informa-
tion and consumer research company Nielsen.

The project involves a new telemedical procedure that conti-
nuously wirelessly transmits important brain and body para-
meters, registered at a patient's home, to the practice of an
attending physician. In some cases this information can be
automatically analyzed. Thus, the physician at the computer
can stay informed at all times about the current state of the
health of his patients.

The central challenges now facing the health system form
the setting for these innovations: An aging society, which is
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steht: Eine alternde, zunehmend therapiebedirftige Gesell-
schaft trifft auf Versorgungsengpasse bei Arzten und Thera-
peuten und steigende Kosten. Durch die Telemedizin kénne
dennoch eine adaquate Versorgung in einem finanzierbaren
Rahmen erreicht werden, so der Neurowissenschaftler Hans-
Jochen Heinze. ,Unser Ansatz ist es, Teile der Diagnostik und
der Uberwachung von Risikopatienten aus den kosteninten-
siven Krankenh&usern in die Hauslichkeit zu verlagern. In
Sachsen-Anhalt, wo die durch den demographischen Wan-
del hervorgerufenen Probleme fiir das Gesundheitssystem
besonders gravierend sind, wollen wir daher mit einem bis-
lang einmaligen Projekt der Telemedizin beginnen: 500 Pa-
tienten sollen zwei Jahre lang mit Fourier One™ versorgt
werden. In einer Kooperation von niedergelassenen Neuro-
logen, Krankenkassen, der Landesregierung und dem Un-
ternehmen Nielsen wollen wir ein System entwickeln und
testen, das speziell fur die dezentrale medizinische Betreu-
ung alterer und kranker Menschen in diesem Land entwickelt
wurde®, so Heinze.

Das Projekt wurde am Montag, den 16. Mérz 2015 von Prof.
Heinze im Beisein des Rektors der Universitat Magdeburg
Vertretern der Bundesregierung wahrend eines Rundganges
auf der CeBIT-Messe prasentiert.

5
!‘\

Mit dieser ,Haube“ kbnnen Parameter des Hirns und von Kérper-
funktionen auch zu Hause erfasst werden.

Foto: Klinik fiir Neurologie

increasingly in need of treatment, is being confronted by ri-
sing costs and a short supply of doctors and therapists. Te-
lemedicine, however, can make an adequate supply of medi-
cal professionals attainable within an affordable framework.
Apropos of this, neuroscientist Hans-Jochen Heinze reported
,0ur approach is to shift aspects of the diagnosis and moni-
toring of high-risk patients from high-cost hospitals to the in-
side of homes. Therefore, in Saxony-Anhalt, where the pro-
blems for the health system caused by demographic change
are especially severe, we want to initiate an unprecedented
telemedical project: 500 patients are to be supplied for 2 ye-
ars with Fourier One™. In a collaboration with established
neurologists, health insurance companies, the state govern-
ment and the company Nielsen, we want to develop and test
a system specifically designed to decentralize the medical
care of the elderly and sick in this country.”

This project was presented by Prof. Heinze on Monday, March
16, 2015 during a tour at the CeBIT trade fair in the presence
of the President of the University of Magdeburg and repre-
sentatives of the Federal Government.

The ,cap,“allows the parameters of brain and body functions to be
recorded at home.

Photo: Department of Neurology



November 2015 - Forschung

am DZNE-Standort
Magdeburg gestirkt

v.l.n.r: Prof. Pierluigi Nicotera, Wissenschaftlicher Vorstand und
Vorstandsvorsitzender des DZNE, Prof. Jens Strackeljan, Rektor
der Otto-von-Guericke-Universitét Magdeburg, Dr. Kerstin Stachel,
Kaufménnische Direktorin der Otto-von-Guericke-Universitdt Mag-
deburg/Medizinische Fakultéat/Universitétsklinikum A.6.R.), Prof.
Dr. Peter Nestor, DZNE, Dr.med. Jan L. Hiilsemann, Arztlicher Di-
rektor der Uniklinik Magdeburg A.6.R., Hartmut Méllring, Minister
fiir Wissenschaft und Wirtschaft des Landes Sachsen-Anhalt, Prof.
Dr. Emrah Diizel, Sprecher des DZNE Magdeburg, Peter Schulze
DZNE, Dr. Katrin Baldauf, DZNE Magdeburg

Am 24.11.2015 erdffnete Sachsen-Anhalts Minister fiir Wis-
senschaft und Wirtschaft Hartmut Mollring das neue MR-PET
Gerat am Deutschen Zentrum fur Neurodegenerative Erkran-
kungen am Standort Magdeburg. Das MR-PET erweitert die
Perspektiven Demenzforschung und wird die Entwicklung
neuer Verfahren fir eine frihzeitige Diagnose und Therapie
mafgeblich beeinflussen.

Denn das Gerat kann gleichzeitig molekulare und funktio-
nelle Prozesse im Gehirn messen, also die Freisetzung ei-
nes Wirkstoffes und die Hirnregion, welche diese steuert.
.Mit den Investitionen starken wir den Erkenntnisprozess auf

On November 2015 the
Research Capabilities of the
DZNE in Magdeburg
are strengthened

e <

From left to right: Prof. Pierluigi Nicotera, Scientific Director and
CEO ofthe DZNE, Prof. Jens Strackeljan, President of Magdeburg's
Ofto von Guericke University, Dr. Kerstin Stachel, Business Direc-
tor of the Otto-von-Guericke University Hospital Magdeburg, Prof.
Dr. Peter Nestor of the DZNE, Dr. med. Jan L. Hiilsemann, Medical
Director of the University Hospital Magdeburg, Hartmut Mé6llring,
Saxony-Anhalt Minister of Science and Economic Affairs, Prof.
Dr. Emrah Diizel, spokesperson for the DZNE Magdeburg, Peter
Schulze of the DZNE, and Dr. Katrin Baldauf, DZNE Magdeburg

On 11-24-2015 Saxony-Anhalt Minister of Science and Eco-
nomics, Hartmut Mdllring, inaugurated the new MR-PET unit
at the German Center for Neurodegenerative Diseases in
Magdeburg. By enhancing the centers ability to conduct de-
mentia research, this device will significantly augment it abi-
lity to develop new methods for early diagnosis and therapy
of the dementias.

Because it can simultaneously measure molecular and func-
tional processes in the brain, it permits the release regula-
tory neurochemicals to be monitored in active brain regions.
Minister Mdéllring announced, ,These investments allow us to




hochstem wissenschaftlichem Niveau. Gleichzeitig schaf-
fen wir Voraussetzungen fur die Kontinuitat internationaler
Wettbewerbsfahigkeit der Magdeburger Hirnforschung* be-
tont Hartmut Mollring.

.Einsatzgebiete fir das MR-PET sind alle neurodegenerativen
Erkrankungen, aber auch die Erforschung von Alterungspro-
zessen im Gehirn®, so Prof. Emrah Duzel, der Magdeburger
Standortsprecher. Das Gerét steht auch dem ganzen DZNE
und durch Kooperationsvereinbarungen auch der Universi-
tat Magdeburg zur Verfugung. Davon profitieren werden vor
allem fur die experimentelle Tumorforschung, Kinderonkolo-
gie, Psychologie oder Neurologie.

elevate our understanding of cognitive processes to the high-
est scientific level. At the same time, we are creating condi-
tions that enable the continuity of Magdeburg's international
competitiveness in brain research.”

~Applications for the MR-PET not only encompass the full
spectrum of neurodegenerative diseases, but also the study
of aging processes in the brain“ said Professor Emrah Diizel,
Magdeburg's DZNE spokesperson. The unit will be available
not only throughout the DZNE, but to other University divisi-
ons via collaboration agreements. In particular, its installati-
on will benefit experimental tumor research, pediatric onco-
logy, psychology and neurology.

Impressionen von der Veranstaltung
Impressions of the event
Photos: Melitta Dybiona



Dezember 2015
Magdeburg als Zentrum

December 2015
Magdeburg is strengthened as a

neurowissenschaftlicher Forschung gestiirkt neuroscience research center as the Prime

(v.l.n.r.) Prof. Dr. Dr. hc. mult. Niels, Birbaumer, Tlbingen, Prof.
Dr. med. Emrah Diizel, Standortsprecher DZNE Magdeburg, Dr.
Reiner Haselhoff, Ministerprasident des Landes Sachsen-Anhalt,
Prof. Dr. med. Hermann-Josef Rothkétter, Dekan der Medizini-
schen Fakultat der OVGU, Prof. Dr. —Ing. Matthias Kleiner, Prési-
dent der Leibniz-Gemeinschaft, Prof. Dr. Eckert D. Gundelfinger,
Direktor des LIN und Sprecher des CBBS, Prof. Dr. —Ing. Jens
Strackeljan, Rektor der OVGU, Dr. Sabine Helling-Moegen, Admi-
nistrativer Vorstand des DZNE, Prof. Dr. med. Hans-Jochen Hein-
ze, Direktor der Universitatsklinik fiir Neurologie Magdeburg und
Sprecher des CBBS

Ministerprasident des Landes Sachsen-An-
halt er6ffnet Leibniz-Wissenschaftscampus

Magdeburg wird mit der Eréffnung eines Leibniz-Wissen-
schaftscampus als Standort exzellenter neurowissenschatftli-
cher Forschung gestarkt. Das vom Leibniz-Institut fir Neuro-
biologie (LIN), der Otto-von-Guericke-Universitat Magdeburg
und dem Deutschen Zentrum fiir Neurogenerative Erkran-

kungen getragene Forschungszentrum Center for Behavi-
oral Brain Sciences (CBBS) erhalt am 2. Dezember 2015
eine Unterstutzung durch die Leibniz-Gemeinschatft als Sci-
enceCampus.

(From left to right) Prof. Dr. Dr. h.c. mult. Niels Birbaumer, Univer-
sity Hospital Tibingen, Prof. Dr. med. Emrah Diizel, Spokesman
of the Magdeburg DZNE, Dr. Reiner Haselhoff, Minister President
of Saxony-Anhalt, Prof. Dr. med. Hermann-Josef Rothkétter, Dean
of the Medical Faculty of OVGU, Prof. Dr. Ing. Matthias Kleiner,
President of the Leibniz Association, Prof. Dr. D. Eckert Gundelfin-
ger, Director of LIN and CBBS Speaker, Prof. Dr. Jens Strackeljan,
President of OVGU, Dr. Sabine Helling-Moegen, Administrative Di-
rector of the DZNE, Prof. Dr. med. Hans-Jochen Heinze, Director
of the Magdeburg Department of Neurology and CBBS Speaker.

Minister of Saxony-Anhalt opens
the Leibniz Science Campus

Magdeburg's status as a Center of Excellence in neurosci-
ence research has now been additionally strengthened by
the opening of the Leibniz Science Campus. On December
2, 2015, the Research Center for Behavioral Brain Sciences
(CBBS), which operates under the auspices of the Leibniz
Institute of Neurobiology (LIN), Otto-von-Guericke University,
and the German Center for Neurodegenerative Diseases, was
recognized by the Leibniz Association as a ScienceCampus.




Impressionen von der Veranstaltung
Impressions of the event

Damit starkt die Leibniz-Gemeinschatft die bereits seit 2007
bestehende erfolgreiche Kooperation universitarer und au-
Reruniversitarer Einrichtungen. So werden Synergieeffekte
geschaffen und Kompetenzen und Ressourcen, insbeson-
dere zur Nachwuchsférderung, gebundelt. Kinftig werden
unter dem Dach des CBBS-ScienceCampus interdisziplinér
Krankheiten wie Alzheimer oder Depressionen erforscht, Neu-
roprothesen und andere Innovationen in der Medizintechnik
entwickelt sowie Lern- und Gedéachtnisforschung betrieben.

This recognition by the Leibniz Association further bolsters
the successful cooperation between the university and non-
university institutions which has been in place since 2007. In
particular, this cooperation acts to create synergies and ma-
kes new combinations of expertise and resources available
to young researchers. In the future the investigation of illnes-
ses such as Alzheimer’s or depression, the development of
neuroprostheses and other innovations in medical technolo-
gy, as well as the pursuit of learning and memory research,
will be carried out under the interdisciplinary umbrella of the
CBBS ScienceCampus.
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Dezember 2015
Hugo-Junkers-Preis 2015 fiir

zukunftsweisende Projekte

Dr.-Ing. Yakob Badower, Fa. Nielsen, Prof. Dr.-Ing. Hermann
Hinrichs, Anne-Katrin Baum, Robert Stokes, Fa. Nielsen,
Prof. Dr. med. Hans-Jochen Heinze

Quelle: IMG Sachsen-Anhalt / Sebastian Stolze

Am 15. Dezember hat Sachsen-Anhalts Wissenschafts- und
Wirtschaftsminister Hartmut Mollring die innovativsten Unter-
nehmen und Forschungseinrichtungen des Landes mit dem
Hugo-Junkers-Preis fur Forschung und Innovation aus Sach-
sen-Anhalt 2015 ausgezeichnet. Der mit insgesamt 90.000
Euro dotierte Preis wurde bereits zum 25. Mal vom Ministeri-
um fur Wissenschaft und Wirtschaft Sachsen-Anhalts ausge-
lobt. Von 74 Bewerbern kamen dieses Jahr 44 aus den Uni-
versitatsstandorten Magdeburg und Halle. 12 Unternehmer
und Wissenschaftler des Landes wurden in den vier Hauptka-
tegorien ,Innovativste Vorhaben der Grundlagenforschung®,
.Innovativste Projekte der angewandten Forschung*, ,Innova-
tivste Produktentwicklung® und ,Innovativste Allianz* fur ihre
Entwicklung ausgezeichnet, deren Auswahl zuvor von einem
Expertengremium aus Wissenschaft und Wirtschaft erfolgte.
Auch Forschungsprojekte der Otto-von-Guericke-Universi-
tat Magdeburg (OVGU) sind mit dem Hugo-Junkers-Preis
fur Forschung und Innovation 2015 ausgezeichnet worden.
Sie erhielten Spitzenplatzierungen in folgenden Kategorien:
Platz 1 in der Kategorie Innovativste Projekte der angewand-
ten Forschung: Elektroden-Headset Fourier One™ fur die
neurologische Fernuberwachung von Patienten Einen aus-
fuhrlichen Bericht dazu finden Sie auf den Seiten 28 und 29.
Den zweiten und dritten Platz belegten zwei Wissenschaft-
ler-Teams vom Magdeburger Leibniz- Institut fur Neurobiolo-
gie (LIN) in der Kategorie" Innovativste Vorhaben der Grund-
lagenforschung”.

Platz 2 in der Kategorie Innovativste Projekte Grundlagen-
forschung: ,In vivo zell-spezifische Proteinmarkierung mittels
Klick-Chemie" belegte das Team um Prof. Dr. Daniela Diete-
rich vom Institut fur Pharmakologie und Toxikologie der Otto-
von-Guericke-Universitadt Magdeburg und Dr. Ulrich Thomas
vom LIN. Uber den dritten Platz konnte sich das Team um Dr.
Anna Fejtova vom LIN freuen. Sie beschéftigen sich mit dem
Protein CtBP1, einem ,Aktivitdtsschalter” in Nervenzellen.

December 2015
Award of the 2015 Hugo-Junkers

Prize for pioneering projects

Dr.-Ing. Yakob Badower, Nielsen Corporation, Prof. Dr.-Ing. Her-
mann Hinrichs, Anne-Katrin Baum, University Hospital Dept. of Neu-
rology, Robert Stokes, Nielsen Corporation, Prof. Dr. med. Hans-
Jochen Heinze, Director of University Department of Neurology.
Source: IMG Sachsen-Anhalt / Sebastian Stolze

On December 15 the 2015 Hugo-Junkers Prize for research
and innovation was awarded by Hartmut Mollring, Saxony-
Anhalt's Minister of Science and Economic Affairs, to Sa-
xony-Anhalt's most innovative companies and research in-
stitutes. This is the 25th time the Ministry of Science and
Engineering has offered the 90,000 Euro award. Forty four
of this years 74 applicants came from sites of the Universi-
ties of Magdeburg and Halle. Twelve entrepreneurs and sci-
entists from Saxony-Anhalt, previously chosen by a panel of
science and industry experts, were honored for their excel-
lent performance in four main categories: “Most innovative
projects of basic research,” “Most innovative projects of ap-
plied research,” “Most innovative product development,” and
,Most innovative alliance.”

Research projects conducted at Otto-von-Guericke-Univer-
sity Magdeburg (OVGU) received top honors in the following
categories: First place in the category “Most innovative ap-
plied research projects” was awarded to ,Electrode-Head-
set Fourier One ™ for the remote monitoring of neurological
patients.” You will find a detailed report on pages 28 and 29.
The second and third place in the category ,Most Innovative
projects of basic research” went to two teams of scientists
from Magdeburg'‘s Leibniz Institute of Neurobiology (LIN).

Second place was won by the team of Prof. Dr. Daniela Die-
terich from the Department of Pharmacology and Toxicology
at Otto-von-Guericke University and Dr. Ulrich Thomas from
the LIN for their project ,In vivo cell-specific protein labeling
using click chemistry.” Third place was won by the team led
by Dr. Anna Fejtova of the LIN for a project that focused on
protein CtBP1, a “type-switch” in nerve cells.
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Klinische Versorgung

Clinical Services

Im Kontext des 1997 verabschiedeten ,Gesetz zur Entwick-
lung der medizinischen Fachbereiche* gewéhrte das Land
Sachsen-Anhalt dem Universitatsklinikum Magdeburg Mittel
fur einen Klinikneubau. Der erste Spatenstich fur diese gro-
[3e InvestitionsmalRnahme wurde am 9. April 1998 vollzogen,
die Fertigstellung dieses hochmodernen Klinikgeb&udes er-
folgte im Herbst 2004. Unter den zahlreichen hier unterge-
brachten Kliniken befindet sich auch die Universitatsklinik fir
Neurologie. Sie verfugt neben einer Poliklinik Gber zahlrei-
che Spezialambulanzen, eine Stroke Unit, eine Intermedia-
te Care Unit und neurologische Stationen mit insgesamt 53
Betten in komfortablen Patientenzimmern.
http://www.kneu.ovgu.de/kneu.html

ALLGEMEINERUBERBLICKUBERDIESCHWERPUNKTEDERKLINIK

Under the 1997* Act for the Development of the Medical Fa-
culties,” the State of Saxony Anhalt funded the construction
of a new University Hospital in Magdeburg. The groundbrea-
king for this complex was carried out on April 9, 1998, and the
ultramodern hospital buildings were completed in the autumn
of 2004. The Department of Neurology is one of the many
departments within the new building. It contains a healthcare
facility, numerous specialized outpatient clinics, a stroke unit,
an intermediate care unit and neurological wards. Altogether,
these facilities provide 53 beds in comfortable patient rooms.
http://www.kneu.ovgu.de/kneu.html

GENERAL OVERVIEW OF THE DEPARTMENT‘S Focus

Schwerpunkte der Klinik sind die Diagnostik und Therapie fol-
gender Krankheitshilder: Schlaganfalle, zerebrale Anfallslei-
den, Multiple Sklerose (MS) samt anderer entzindlicher Er-
krankungen des Nervensystems, Demenzen, Hirntumoren,
neuromuskulare Erkrankungen und Morbus Parkinson so-
wie andere Bewegungsstérungen. Im neurovaskuléaren Ult-
raschall-Labor werden die Stérungen der Hirndurchblutung
mit modernsten Methoden erfasst.

STROKE UNIT

The Department focuses on the diagnosis and treatment of
the following pathological conditions: strokes, cerebral seizu-
re disorders, multiple sclerosis (MS) and other inflammato-
ry illnesses of the nervous system, dementia, brain tumors,
neuromuscular diseases, and movement disorders including
Parkinson’s Disease. In the neurovascular ultrasonic labora-
tory, disturbances in cerebral circulation are measured using
the most modern methods available.

STROKE UNIT

Die Stroke Unit ist eine auf die Frihbehandlung des akuten
Schlaganfalls spezialisierte Station. Dazu verfugt sie Uber
modernste Untersuchungs- und Uberwachungsgeréte sowie
Pflege- und Therapiehilfsmittel. Das Mitarbeiterteam setzt
sich aus spezialisierten Arzten, Schwestern/Pflegern und
Therapeuten (Logopéden, Ergotherapeuten, Physiothera-
peuten, Neuropsychologen) zusammen, die alle mehrjéhri-
ge Erfahrung in der Behandlung des Schlaganfalls besitzen.
So ist sichergestellt, dass Untersuchungen zur Abklarung der
Schlaganfallursache, Therapiemaflinahmen zur Behandlung
der akuten Durchblutungsstérung und Rehabilitationsmal3-
nahmen zur Wiedererlangung der korperlichen und intellek-
tuellen Leistungsfahigkeit frihzeitig, rasch und aufeinander
abgestimmt durchgeflihrt werden kdnnen. Die Magdeburger
Stroke Unit verfiigt tiber 8 Uberwachungsplétze /-betten. Zu-
satzlich wird ein weiteres, identisch ausgestattetes Notfall-
Bett vorgehalten um jederzeit einen Patienten mit einem aku-
ten Schlaganfall aufnehmen zu kénnen.

INTENSIVTHERAPIE

The stroke unit specializes in the treatment of acute stroke.
It has advanced resources for caregiving and treatment, in-
cluding state-of-the-art screening and monitoring devices, as
well as nursing and therapy aids. The stroke team is compo-
sed of specialized physicians, nurses and therapists (speech
therapists, occupational therapists, physical therapists and
neuropsychologists) with many years of experience. Inves-
tigations to determine the cause of a stroke, therapeutic
measures to treat acute circulatory disorders, and rehabili-
tation methods directed toward the early recovery of physi-
cal and intellectual capacities can, therefore, be carried out
in a timely and coordinated manner. The Magdeburg Stro-
ke Unit has 8 monitoring beds and an additional identically-
equipped emergency-bed that is available at any time for a
patient with an acute stroke.

INTENSIVE CARE

Die Abteilung der neurologischen Intensivtherapie befasst
sich mit der Behandlung akut lebensbedrohlicher Erkrankun-
gen, die infolge einer Bewusstseinsstorung, Hirndrucksteige-
rung oder neuromuskularen Schwéache zu einer Stérung der
Vitalfunktionen mit respiratorischer Insuffizienz fiihren. Die
haufigsten Krankheitsbilder sind hierbei Hirninfarkte, Hirn-
blutungen gefolgt von Epilepsien und entztindlichen ZNS-Er-
krankungen. Die Behandlung erfolgt in Zusammenarbeit mit

The Department of Neurological Intensive Care concerns it
self with the treatment of acute life-threatening illnesses, such
as increased brain pressure, or neuromuscular weakness
that can lead to a disruption of vital functions with respirato-
ry insufficiency. The most frequent diseases in this connec-
tion are cerebral infarctions and cerebral hemorrhages, fol-
lowed by epilepsies and inflammatory neurological diseases.
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der Kilinik fir Anasthesiologie und Intensivmedizin und dem
Zentrum fur Innere Medizin auf deren Intensivstationen und
der eigenen Intermediate Care Unit.

KLINISCHE VERSORGUNG ANFALLSLEIDEN

Medical treatment is realized in collaboration with the depart-
ment of anesthesiology and intensive care and the centre
of internal medicine on their wards and our own intermedi-
ate care unit.

CLINICAL CARE OF SEIZURE DISORDERS

Die Klinik verfuigt Uber alle moderne elektrophysiologische
Verfahren (simultane Video- und EEG-Registrierung, Elek-
tro- und Magnetenzephalographie). Ziel der simultanen Vi-
deo-EEG-Registrierung ist es, durch die kontinuierliche Uber-
wachung den genauen Typ eines Anfalls herauszufinden, zu
objektivieren wie oft und von welcher Hirnregion aus die An-
falle auftreten (diagnostisches und praechirurgisches Video-
EEG-Monitoring). Wahrend kontinuierlich das EEG registriert
wird, wird der Patient gleichzeitig mit einer digitalen Kamera
iber 24 Stunden iiberwacht. Eine 24stiindige Uberwachung
ermoglich die Abdosierung der Medikation und eine vollstan-
dige Uberwachung des Patienten. Dieses etablierte und per-
sonalintensive Verfahren wird in Sachsen-Anhalt nur in unse-
rer Klinik angeboten. Unsere Klinik beherbergt zudem eine
von zwei Spezialambulansen in Sachsen-Anhalt. Es besteht
eine enge Zusammenarbeit mit dem Landesverband Epilep-
sie Sachsen-Anhalt (Dachverband der Patientenorganisati-
onen), sowie verschiedene klinische und wissenschaftliche
Kooperationen mit verschiedenen Epilepsiezentren (insbe-
sondere den umliegenden Zentren Berlin-Brandenburg, Bo-
chum, Bielefeld, Kleinwachau und Erlangen).

BEWEGUNGSSTORUNGEN

The Magdeburg Epilepsy Clinic offers a full suite of up-to-
date electrophysiological procedures (simultaneous video-
EEG monitoring, electro- and magnetoencephalography).
The aim of simultaneous pre-surgical diagnostic video-EEG
monitoring is to determine by continuous surveillance the
exact character and frequency of seizures and specify the
region of the brain that gives rise to them. The patient is mo-
nitored for 24 hours with a digital camera while the EEG is
continuously recording. This 24-hour surveillance also allows
for the adjustment of medication dosage regimens. In Saxo-
ny-Anhalt, these labor-intensive procedures are offered only
in our clinic, which is one of two specialized epilepsy outpati-
ent clinics in Saxony-Anhalt. The clinic works closely with the
National Epilepsy Association of Saxony-Anhalt (an umbrella
organization for several patient organizations), and collabo-
rates with several clinical and scientific institutions as well as
numerous other epilepsy centers (especially in the surroun-
ding areas of Berlin-Brandenburg, Bochum, Bielefeld, Klein-
wachau and Erlangen).

MoVEMENT DISORDERS

Die Ambulanz fir Bewegungsstérungen ist auf die Untersu-
chung, Beratung und Behandlung von Patienten mit extrapy-
ramidalen Erkrankungen spezialisiert. Insbesondere erfolgt
im Rahmen der spezialisierten Diagnostik durch Einsatz er-
weiterter MRT- und spektroskopischer Verfahren sowie neu-
ropsychologischer und neurophysiologischer Methoden die
differenzialdiagnostische Einordnung von Parkinsonsyndro-
men (wie Multisystematrophie, Progressive Supranukleére
Blickparese, Corticobasale Degeneration, Lewy-Kdrperchen-
Krankheit), Tremorerkrankungen und Dystonie. In enger Ko-
operation mit der Botox-Ambulanz und der Klinik fir Stereo-
taktische Neurochirurgie werden innovative Therapien (wie
z.B. Tiefe Hirnstimulation) angeboten und weiterentwickelt.

MULTIPLE SKLEROSE

The outpatient clinic for movement disorders is specialized
in the counseling, examination and treatment of patients
with extrapyramidal disorders. We provide specialized diag-
nostic tools for Parkinsonian syndromes (Multisystem Atro-
phy, Progressive Supranuclear Palsy, Corticobasal Degene-
ration, Dementia with Lewy Bodies), tremor and dystonia. In
collaboration with the clinic for stereotactic neurosurgery we
develop new strategies for deep brain stimulation in move-
ment disorders.

MULTIPLE SCLEROSIS

Die Arbeitsgruppe Multiple Sklerose ist ein Referenz-Zent-
rum in Sachsen-Anhalt fur die medizinische Betreuung von
MS-Patienten unter besonderer Berticksichtigung spezieller
Fragen der Immuntherapie. Dartber hinaus werden wissen-
schaftliche Projekte zur Diagnose und Verlaufsbeobachtung
mit modernen kernspintomographischen (MRT) Methoden in
Kooperation mit in- und auslandischen Instituten durchgefihrt.

The Multiple Sclerosis Working Group is a referral center in
Saxony-Anhalt for the care and support of MS patients. It gi-
ves special consideration to matters related to the investi-
gation of immune therapy. In addition, it carries out scientific
projects in collaboration with other organizations both within
and outside of Germany, using modern magnetic resonance
tomography to diagnose and monitor the progression in ca-
ses of multiple sclerosis.
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NEUROMUSKULARE ERKRANKUNGEN

NEUROMUSCULAR DISEASES

Ein weiterer Schwerpunkt der Klinik, der auch das der Deut-
schen Gesellschaft fir Muskelerkrankungen angeschlossene
interdisziplindre Muskelzentrum Sachsen-Anhalt leitet, sind
neuromuskulare Erkrankungen. Ziel des Zentrums ist die op-
timale Diagnose und Behandlung von Patienten mit neuro-
muskularen Erkrankungen sowie die Forschung im Bereich
Skelettmuskulatur und der Muskelfunktionen. Die Klinik ver-
fugt Gber moderne EMG-Diagnostik.

ALs

Neuromuscular diseases are another priority of the Depart-
ment (which is affiliated with the German Society for Muscle
Diseases and manages the Saxony-Anhalt Interdisciplinary
Muscle Center). The Center’s mission is to optimize the dia-
gnostic accuracy and treatment of patients with neuromus-
cular diseases, as well as conduct skeletal muscle and mu-
scle function research. The Department provides modern
EMG diagnostics.

LOUGEHRIG’SDISEASE(ALS,AMYOTROPICLATERALSCLEROSIS)

Die Arbeitsgruppe Motoneuron-Erkrankungen betreut in der
Spezialambulanz ALS-Patienten und koordiniert verschiede-
ne wissenschaftlich-klinische Projekte. Dartber hinaus kann
fur die nicht invasive neuromuskulére Diagnostik sowie zur
Therapieoptimierung das Verfahren der MR-Spektroskopie
genutzt werden.

NEUROPSYCHOLOGIE

In the specialty outpatient clinic for ALS (amyotropic lateral
sclerosis or Lou Gerig’s Disease), the Motor Neuron Wor-
king Group oversees and coordinates diverse scientific cli-
nical projects. MR spectroscopy can be used for noninvasi-
ve neuromuscular diagnostics as well as for the optimization
of the therapy process.

NEUROPSYCHOLOGY

Die Neuropsychologische Ambulanz ist spezialisiert auf die
Diagnostik der Folgen von Hirnschédigungen wie Schlagan-
fallen, Hirntumoren, Schadel-Hirn-Traumata, extrapyramida-
len Erkrankungen oder entziindlichen Erkrankungen des Ner-
vensystems. In Einzelféallen erfolgt auch eine Behandlung in
Einzel- und /oder Gruppensitzungen, die gezielt auf spezifi-
sche Beeintrdchtigungen ausgerichtet ist.

DEGENERATIVE ERKRANKUNGEN

The neuropsychological outpatient clinic, specializes in the
diagnosis of the consequences of acquired brain injuries,
stroke, brain tumors, or inflammatory ilinesses of the ner-
vous system. It offers patients targeted treatments (in sing-
le and/or group sessions), sessions are geared toward spe-
cific impairments.

DEGENERATIVE ILLNESSES

Eine Spezialsprechstunde fur degenerative Erkrankungen des
Zentralnervensystems (z.B. Parkinson-Krankheit) umfasst die
Diagnostik, Differentialdiagnose und Anwendung innovativer
Therapien, wie z.B. Tiefe Hirnstimulation (siehe Klinik fur Ste-
reotaktische Neurochirurgie) bei degenerativen Erkrankun-
gen. Der Schwerpunkt liegt hier in spezialisierter Diagnostik
einschliel3lich neuropsychologischer und neurophysiologi-
scher Methoden, wie z.B. EEG, Spektralanalyse, ereignis-
korrelierte Potentiale, Magnetenzephalographie sowie funk-
tionelle Kernspintomographie.

DEMENZ

Special consultations for degenerative illnesses of the cen-
tral nervous system (such as Parkinson’s Disease) include
diagnostic investigations, differential diagnoses and the use
of innovative therapies such as deep brain stimulation (see
Department of Stereotactic Neurosurgery). Specialized dia-
gnostic methods include neuropsychological and neurophy-
siological methods, the latter including EEG, spectrographic
analysis, event-correlated potentials, magnetoencephalogra-
phy and functional magnetic resonance imaging.

DEMENTIA

Eine Spezialsprechstunde befasst sich mit Gedéachtnissto-
rungen einschlief3lich der Alzheimer-Erkrankung, wobei das
Hauptaugenmerk auf der Friherkennung liegt. Das Krank-
heitshild des Mild Cognitive Impairment (MCI), also eine leich-
te kognitive Beeintréchtigung, spielt im Rahmen der Fruher-
kennung eine zunehmende Rolle und steht insbesondere
im Zentrum der Diagnostik. Hierfir werden die bereits er-
wahnten neuropsychologischen, neurophysiologischen und
bildgebenden (Kernspintomographie) Verfahren eingesetzt.
Eine enge Kooperation gibt es mit dem Deutschen Zentrum
fur Neurodegenerative Erkrankungen Magdeburg (DZNE),

A special out-patient department deals with memory disorders
including Alzheimer’s Disease. Early diagnosis is stressed.
The clinical symptoms associated with mild cognitive impair-
ments (MCI), a slight deterioration of cognitive functions, are
playing an increasing role in early recognition of specific me-
mory diseases, and the diagnosis of these disorders. For this
reason, the previously noted neuropsychological, and ima-
ging methods (including magnetic resonance imaging) are
utilized. The Department of Neurology collaborates closely
with the local dependence of the German Center for Neuro-
degenerative Deseases (DZNE) which is headquartered in
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das an Fragen der Pravention und der Pathomechanismen
neurodegenerativer Erkrankungen, etwa Demenz, arbeitet.

BOTULINUMTOXINTHERAPIE

Bonn, to address questions related to the mechanisms and
prevention of neurodegenerative diseases such as dementia.

BoTuLINUM TOXIN THERAPY

Seit Anfang 2010 gehért zum Medizinischen Versorgungs-
zentrum der Universitatsklinikums Magdeburg auch ein Be-
reich Neurologie. Durch lokale Injektionen von Botulinum-
toxin in krankhaft Gberaktive Muskeln kénnen diese gezielt
ruhiggestellt werden. Die Wirkung von Botulinumtoxin setzt
innerhalb von wenigen Tagen ein und betragt durchschnitt-
lich 3 — 4 Monate (dies kann individuell sehr unterschiedlich
sein). Danach ist eine erneute Injektion erforderlich, die Do-
sis wird in Abhangigkeit vom vorangegangen Wirkeffekt an-
gepasst. Es handelt sich bei dieser Therapie also nicht um
eine Heilung, sondern um eine Linderung von Symptomen,
die bei Nachlassen der Wirkung wieder auftreten. Eine durch
die Behandlung unbeabsichtigt auftretende Nebenwirkung bil-
det sich dementsprechend auch wieder vollsténdig zuriick.
Es ist also problemlos eine langdauernde, ggf. jahrzehnte-
lange Therapie mit Botulinumtoxin mdglich.

NEUROMETABOLISCHE ERKRANKUNGEN

Since early 2010, the Medical Care Center at Magdeburg
University Hospital has included a neurological department.
Local injections of botulinum toxin into abnormally overacti-
ve muscles can selectively immobilize these muscles. The
effect of botulinum toxin starts within a few days and lasts on
average 3 to 4 months (although this can vary substantially
with different individuals). After this period a re-injection is re-
quired. This therapy does not produce cures, but temporarily
alleviates symptoms. Since these symptoms re-occur when
the effect of the injection wears off, repeated treatments are
needed. If necessary, an extended treatment series that lasts
for decades is possible.

NEUROMETABOLIC DISEASES

Die Arbeitsgruppe ,Neurometabolische Erkrankungen* ist
ein weiterer klinischer Forschungsschwerpunkt der Univer-
sitatsklinik fir Neurologie. Unser Ziel ist die genaue metabo-
lische Charakterisierung neurodegenerativer Erkrankungen
im Rahmen der Therapie- und Verlaufskontrolle. Dabei kon-
zentrieren wir uns auf neurodegenerative Modellerkrankun-
gen wie die Amyotrophe Lateralsklerose (ALS), bestimmte
extrapyramidale Bewegungsstorungen (Morbus Huntington
und Parkinson-Syndrome) und die mesiale Temporallappen
epilepsie (MTLE) mit Ammonshornsklerose (AHS).

RESTAURATIVE NEUROLOGIE

The “Neurometabolic Diseases” work group is a part of the
Department of Neurology’s clinical research program. Its
goal is to accurately characterize metabolic neurodegene-
rative diseases, with an emphasis on treatments and treat-
ment follow-ups. We focus on neurodegenerative diseases
such as amyotrophic lateral sclerosis model (ALS), certain
extrapyramidal movement disorders (Huntington's disease
and Parkinson‘s syndrome), and mesial temporal lobe epi-
lepsy (MTLE) with hippocampal sclerosis.

RESTORATIVE NEUROLOGY

Unter restaurativer Neurologie versteht man die Restaurie-
rung und nicht die Rehabilitation von gestdrten Funktionen.
Man nimmt die Schadigung des Gehirns nicht als endglltig
an, sondern versucht, unter Verwendung der sogenannten
Neuro-Plastizitat die Schadigung zu mildern bzw. durch Uber-
nahme der beeintrachtigten Funktion durch andere Hirnstruk-
turen zu ersetzen. Das Gehirn rekrutiert dann Reserven, die
vor dem Schaden gar nicht oder anderweitig genutzt wurden.

NEUROCHEMISCHES LABOR

Restorative neurology is concerned with the restoration rather
than rehabilitation of disturbed functions. Rather than accep-
ting that damage of the brain is final, an attempt is made to
take advantage of “neuroplasticity” - a process in which the
brain recruits structures not previously used for particular func-
tions — to moderate or eliminate impairments due to dama-
ge to the structures that originally mediated these functions.

NEUROCHEMICAL LABORATORY

Es wird der Zusammenhang zwischen mitochondrialen De-
fekten und neurodegenerativen Erkrankungen erforscht. Die
Defekte werden als Stérungen der Zellatmung, der Enzym
aktivitat, des mitochondrialen Membranpotentials oder der
Funktion einzelner lonenkanéale gemessen. Die Wirkung von
Pharmaka (diverse Dopaminagonisten, Minocyclin) auf die
Mitochondrien wird untersucht. Ziel ist das Verstehen neu-
roprotektiver Mechanismen.

This laboratory explores the link between mitochondrial de-
fects and neurodegenerative diseases. The defects are eva-
luated with respect to disorders of cell respiration, enzyme
activity, mitochondrial membrane potentials, or the function
of single ion channels. The effect of drugs (including seve-
ral dopamine agonists, minocycline) on mitochondria is in-
vestigated. The aim is an understanding of neuroprotective
mechanisms.
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AMBULANZEN

OUTPATIENT CLINICS

Die Klinik betreibt Ambulanzen fir die Bereiche Multiple Skle-
rose, Epilepsie, Muskelerkrankungen, neurovaskulare Er-
krankungen, Neuroonkologie (Tumorerkrankungen), Botuli-
numtoxin, Demenz, Ataxien und degenerative Erkrankungen.

METHODEN KLINISCHE FORSCHUNG

The department operates outpatient clinics in the areas of
multiple sclerosis, epilepsy, muscle diseases, neurovascular
diseases, neurooncology, botulinum toxin, dementia, ataxia
and degenerative diseases.

CLINICAL RESEARCH INSTRUMENTATION

Fur die klinische Forschung stehen der Klinik neben einem
Ganzkopf-Magnetenzephalographen (MEG) (der die hirnei-
genen Magnetfelder registriert) drei eigene Kernspintomogra-
phen (MRT) zur Verfligung, darunter Europas erster 7-Tesla
Hochfeld MRT, der Anfang des Jahres 2005 im Universitats-
klinikum eingeweiht wurde.

For clinical research, the Department has a whole-head mag-
netoencephalography system (MEG) that registers the brain’s
magnetic fields, as well as three magnetic resonance ima-
ging (MRI) scanners. At the beginning of the year 2005, the
first European 7-Tesla magnetic resonance system was of-
ficially inaugurated at the University Medical Center.

Haus 60b, Universitatsklinikum Magdeburg
Foto: Melitta Dybiona

Building 60b, University Hospital Magdeburg
Photo: Melitta Dybiona
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Ambulanz fiir

Bewegungsstorungen

LEITUNG

Dr. med. Imke Galazky

MITARBEITER

Wenzel Glanz, Facharzt

Max Phillip Stenner, Assistenzarzt
Michaela Butryn, Assistenzarztin

Dr. med. Kathrin Janitzky, Assistenzarztin
Sylke Specht, Parkinsonfachschwester

KOOPERATIONEN

Dr. med. I. Gemende (Parkinsonfachklinik Bernburg)
Dr. Christine Wedekind (Parkinsonfachklinik Uchtspringe)
Dr. Feige (Parkinsonfachklinik Wittenberg)

Priv. Doz. Dr. G. Ebersbach (Parkinsonfachklinik
Beelitz-Heilstatten)

Prof. Dr. S. Lorenzl (Krankenhaus Agatharied
GmbH, Hausham)

Prof. Dr. Emrah Dizel (DZNE, IKND)

Prof. Dr. Peter Nestor (DZNE)

Outpatient clinic for

movement disorder

Dr. med. Imke Galazky

Wenzel Glanz, neurologist

Max Phillip Stenner, assitant physician
Michaela Butryn, assitant physician

Dr. med. Kathrin Janitzky, assitant physician
Sylke Specht, Parkinson’s nurse

COLLABORATIONS

Dr. med. I. Gemende (Parkinson Clinic, Bernburg)
Dr. Christine Wedekind (Parkinson Clinic, Uchtspringe)
Dr. Feige (Parkinson Clinic, Wittenberg)

Priv. Doz. Dr. G. Ebersbach (Parkinson Clinic,
Beelitz-Heilstatten)

Prof. Dr. S. Lorenzl (Krankenhaus Agatharied
GmbH, Hausham)

Prof. Dr. Emrah Duzel (DZNE, IKND)

Prof. Dr. Peter Nestor (DZNE)




THEMA

ToriC

Die Ambulanz fur Bewegungsstérungen ist auf die Beratung,
Untersuchung und Behandlung von Patienten mit folgenden
Erkrankungen spezialisiert:

e Morbus Parkinson und atypische Parkinsonsyndro-
me (Multisystematrophie, Progressive Supranukleére
Blickparese, Kortikobasale Degeneration, Lewy-Kor-
perchen-Krankheit)

e Dystonien

e Tremorerkrankungen

 Ticstérungen

Das Angebot der Spezialambulanz umfasst das gesamte
Spektrum der klinischen und apparativen Diagnostik und
Therapieverfahren bei Bewegungsstorungen. Wir bieten ins-
besondere bei Parkinsonsyndromen, Dystonien und Tremo-
rerkrankungen eine umfassende differenzial-diagnostische
Abklarung und Behandlungsoptimierung einschlief3lich der
préoperativen Evaluation und Nachsorge bei Tiefer Hirnsti-
mulation an. Auf der Grundlage der diagnostischen Einord-
nung und der bislang erfolgten Behandlungsversuche erfolgt
anschlieBend eine individuelle und evidenzbasierte Thera-
pieplanung.

Hierbei kommen in enger Kooperation mit den zuweisenden
Kollegen modernste, interdisziplindre Behandlungsstrategi-
en zur Anwendung.

Die Ambulanz stellt im Land Sachsen-Anhalt ein aktives
Kompetenzzentrum flr Bewegungsstérungen dar. Neben
einer zertifizierten Fortbildungsreihe in Kooperation mit dem
Qualitatszirkel niedergelassener Neurologen Sachsen-An-
halts werden in Abstimmung mit den Selbsthilfeorganisatio-
nen regelmafige Informationsveranstaltungen fir Patienten
und Angehdrige angeboten.

FORSCHUNGSAKTIVITATEN / KLINISCHE STUDIEN

The outpatient clinic for movement disorders treats, investi-
gates, and provides consultations on the following conditions:

» Parkinson's disease and atypical Parkinson syndro-
mes (Multisystem Atrophy, Progressive Supranuclear
Palsy, Corticobasal degeneration, Lewy body disease)

» Dystonia

e Tremor diseases

Tic disorders such as Tourette syndrome

The clinic offers a full spectrum of clinical and apparatus
based diagnostic procedures, as well as a wide range of the-
rapeutic methods for movement disorders. In particular, in the
case of Parkinson’s syndromes, dystonia and tremor disor-
ders, we offer comprehensive differential diagnostic evalua-
tions and optimized treatment programs, including preope-
rative evaluations and follow-up assessments of the effects
of deep brain stimulation. Based on diagnostic classifications
and the results of previous treatment efforts, individual evi-
dence-based therapies are planned.

Working in close cooperation with referring physicians, the
most modern interdisciplinary therapeutic strategies can then
be applied.

The Clinic for Movement Disorders is part of an active “Clus-
ter of Excellence” within Saxony-Anhalt. In addition to its cer-
tified educational program, which is conducted in cooperation
with a quality improvement group comprised of established
Saxony-Anhalt neurologists, the clinic coordinates with self-
help organizations to offer regular information sessions for
patients and relatives.

RESEARCH ACTIVITIES / CLINICAL TRIALS

Einen klinisch-wissenschaftlichen Schwerpunkt bildet die
Identifikation und klinische Uberpriifung neuer Zielpunkte im
Rahmen neuromodulatorischer therapeutischer Verfahren wie
der Tiefen Hirnstimulation: Neben der Implementierung die-
ser neuen Verfahren zur Behandlung neuropsychiatrischer
Erkrankungen kommen im Rahmen der wissenschaftlichen
Evaluation sowohl strukturelle Bildgebung durch Hochfeld-
MRT und PET als auch die Erfassung funktioneller kogniti-
ver und neuro-behavioraler Parameter mittels NIRS und EKP
zum Einsatz. Hier sollen insbesondere die Einflisse der Tiefen
Hirnstimulation auf Kognition und Verhalten in Abhangigkeit
von Stimulationsparametern und Zielpunkt untersucht wer-
den. Der klinische Effekt der Tiefen Hirnstimulation wird bei
atypischen Parkinsonsyndromen (PSP, MSA) und bei Subs-
tanzabh&ngigkeit, hier in Kooperation mit den Kollegen der
Psychiatrie, untersucht. So konnte bei Patienten mit PSP ge-

A clinical and scientific focus is the identification and clinical
testing of new target points for neuromodulatory therapeutic
procedures such as deep brain stimulation. In addition to im-
plementing these new procedures for the treatment of neuro-
psychiatric disorders, both structural imaging by high field-MRI
and PET and the acquisition of functional and cognitive neu-
ro-behavioral parameters by Near-Infrared Spectroscopy and
Event-related Potentials are used to perform scientific evalu-
ations. In particular, the behavioral effects of deep brain sti-
mulation as a function of the target and parameters of the sti-
mulation are examined. Investigations of the clinical effects of
deep brain stimulation in atypical Parkinson syndromes (PSP,
MSA) and substance dependence are conducted in collabo-
ration with colleagues in psychiatry. For example, we have
shown in patients with PSP that stimulation of the pedunculo-
pontine nuclei reduces the spontaneous tendency to fall, and
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zeigt werden, dass durch Stimulation der pedunkulopontinen
Nuklei die spontane Fallneigung reduziert wird und dass die
Hochfrequenzstimulation im Bereich des Nucleus accumbens
das Cravingverhalten bei Alkoholsucht vermindert.

Ein weiteres Arbeitsgebiet ist die Erfassung begleitender
nicht-neurologischer Ko-Morbiditaten bei der Parkinsoner-
krankung und die Optimierung der spezifischen Behand-
lungsstrategien. Hier besteht eine enge Kooperation im or-
thopadischen und phoniatrischen Bereich mit Kollegen der
genannten Fachbereiche an der Magdeburger Universitat.

AUSGEWAHLTE PUBLIKATIONEN / SELECTED REFERENCES

that high frequency stimulation in the area of the nucleus ac-
cumbens decreases the craving behavior in alcohol addiction.

Another area of work is the documentation of associated non-
neurological co-morbidities in Parkinson’s disease, and the
optimization of specific treatment strategies for these condi-
tions. To accomplish this, there is close cooperation with col-
leagues in the areas of orthopedics and phoniatrics at the
University of Magdeburg.

Schreiber S, Prox-Vagedes V, Elolf E, Briiggemann I, Gademann G, Galazky |, Bartels C. Bilateral posterior RION after
concomitant radiochemotherapy with temozolomide in a patient with glioblastoma multiforme: a case report. BMC Cancer

2010; 10:520-524 IF: 2.736

Galazky I, Schitze H, Noesselt T, Hopf JM, Heinze HJ, Schoenfeld MA. Attention to somatosensory events is directly linked
to the preparation for action. J Neurol Sci. 2009; 279(1-2):93-98
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Gedichtnissprechstunde

LEITUNG

Memory Clinic

Prof. Dr. med. Peter Nestor
(Vorgénger Prof. Dr. med. Notger Miiller)

MITARBEITER

Prof. Dr. med. Peter Nestor
(formerly Prof. Dr. med. Notger Muller)

Dr. med. Daniel Bittner

Urte Schneider (Case Manager)

Dr. Susan Klapétke (1.10.12-30.09.14)
Kirsten Francke (01.09.12-31.08.14)
Uwe Sobieray (wiss. techn. Mitarbeiter)
Christin Russ (MTA)

Franziska Schulze (MTA)

KOOPERATIONEN

Dr. med. Daniel Bittner

Urte Schneider (Case Manager)

Dr. Susan Klapotke (10-1-12 to 9-30-14)
Kirsten Francke (9-1-09-12 to 8-31-14)
Uwe Sobieray (Scientific Technician)
Christin Russ (Medical Technician)
Franziska Schulze (Medical Technician)

COLLABORATIONS

Prof. Anita Hokelmann, Institut fir Sportwissenschaf-
ten, Magdeburg

PD Dr. Dr. Bernhard Baier, Universitatsklinik fir Neu-
rologie, Mainz

Prof. Agnes Fl6el, Klinik fur Neurologie, Charité, Uni-
versitatsmedizin, Berlin

Prof. Thomas Munte, Universitatsklinik fur Neurolo-
gie, Lubeck

Prof. Anita Hokelmann, Institute of Sport Science,
Magdeburg

PD Dr. Dr. Bernhard Baier, University Department of
Neurology, Mainz

Prof. Agnes Floel, University Department of Neurolo-
gy, Charité, Berlin

Prof. Thomas Munte, University Department of Neu-
rology, Libeck
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e Dr. Silke Klose, Prof. Peter Mertens, Universitatskli-
nik fur Nieren- und Hochdruckkrankheiten, Magdeburg

e Prof. Volkmar Lemann, Prof. Tanja Brigadski, Insti-
tut fir Physiologie, Universitatsklinikum Magdeburg

e Prof. Rudiger Braun-Dullaeus, Universitatsklinik fur
Kardiologie, Magdeburg

* Prof. Jens Schreiber, Universitatsklinik fur Pneumolo-
gie, Universitatsklinikum Magdeburg

e Prof. Reinhard Dengler, Universitatsklinik fir Neuro-
logie, MH-Hannover

THEMA

 Dr. Silke Klose, Prof. Peter Mertens,University Clinic
for Nephrology and Hypertension, Diabetology and En-
docrinology, Magdeburg

 Prof. Volkmar Lel3mann, Prof. Tanja Brigadski, Institu-
te of Physiology, University Magdeburg

 Prof. Rudiger Braun-Dullaeus, University Clinic for Kar-
diology, Magdeburg

 Prof. Jens Schreiber, University Clinic for Pneumolo-
gy, Magdeburg

 Prof. Reinhard Dengler, University Department of Neu-
rology, MH-Hannover

ToriCc

Die Gedéachtnissprechstunde ist ein Teilbereich der ,Koope-
rationseinheit fir angewandte Praventionsforschung” (KAP).
Dies ist eine Einrichtung, die vom Universitatsklinikum und
DZNE gemeinsam betrieben wird (Naheres hierzu im Abschnitt
Forschung). In der Gedéachtnissprechstunde stellen sich Per-
sonen vor, die selbst ein Nachlassen ihrer geistigen Leistun-
gen, insbesondere des Gedachtnisses, bemerken oder von
Dritten darauf hingewiesen wurden. Beim Erstkontakt in der
Sprechstunde ist unser oberstes Ziel herauszufinden, ob die
subjektiv erlebten Defizite tatsachlich auf eine beginnende
Demenzerkrankung hinweisen kdnnten oder eher Ausdruck
des normalen Alterungsprozesses sind.

Wie wird festgestellt, ob zunehmende Vergesslich-
keit Ausdruck einer beginnenden Demenz ist?

Patienten, die sich auf eigenen Wunsch oder auf Anraten
von Dritten (Angehérige, Hausarzt) bei uns erstmalig vor-
stellen, werden anhand eines standardisierten Fragebogens
zunachst ausfuhrlich tber ihre Beschwerden, deren zeitliche
Entwicklung, Uber Vorerkrankungen und Medikamentenein-
nahme befragt. Im Anschluss folgen eine ausfuhrliche Tes-
tung des Gedachtnisses und anderer geistiger Funktionen
wie Orientierungsvermdgen, Aufmerksamkeit und Konzentra-
tion, Objekterkennung, Sprachvermégen und Handlungspla-
nung. Im abschlieBenden Gesprach mit einem erfahrenen Arzt
wird dann besprochen, wie die individuellen Leistungen ein-
zuordnen sind. Oft kbnnen wir beruhigen und mitteilen, dass
die geistigen Leistungen altersgemal’ sind und derzeit kein
Grund zur Sorge, an einer Demenz zu leiden, besteht. In die-
sem Falle bieten wir dennoch regelmafiige Verlaufskontrollen
an, denn es ist bekannt, dass auch ein rein subjektiv empfun-
denes Nachlassen der geistigen Leistungsfahigkeit, mit einem
(gering) erhohten Risiko einhergeht, spater an einer Demenz
zu erkranken. Sind jedoch die vom Patienten bzw. Angeho-
rigen berichteten Symptome und die Testergebnisse hinwei-
send auf nicht mehr altersgerechte Leistungen empfehlen wir
weitere diagnostische MalRnahmen, die wir vorzugsweise im
Rahmen eines stationaren Kurzaufenthalts in der neurologi-
schen Klinik durchfihren. Wéhrend des stationéren Kurzauf-
enthalts kdnnen die notwendigen Zusatzuntersuchungen zu-
gig und auf hohem technischem Niveau durchgefihrt werden.

The memaory clinic is part of the “Cooperation Unit for Applied
Prevention Research” (KAP). This latter unit is jointly opera-
ted by the University Clinic and the German Center for Neu-
rodegenerative Diseases (DZNE, for more information see
the Research Section). Persons who have the feeling that
their cognitive abilities, especially memory, are deteriorating
(or are told so by others) can ask for an appointment in the
memory clinic. When a patient presents in the clinic for the
first time, our primary goal is to clarify whether the subjectively
experienced deficits could really point to a beginning demen-
tia syndrome or instead reflect a normal age-related decline.

How can one determine whether increasing for-
getfulness is a sign of beginning dementia?

Patients who present themselves in our clinic for the first
time — either on their own request or at the recommendati-
on of others (family members, GP) — will be asked to fill in
guestionnaires regarding their past and present medical his-
tory, regularly taken drugs etc. Thereafter, an extensive neu-
ropsychological test battery will be administered to measu-
re cognitive functions like orientation, attention, speech and
executive functions. In the subsequent consultation an ex-
perienced neurologist will explain the test results and their
consequences. Often enough patients can be calmed down
as their performance is within the normal age range and no
signs for dementia are found. Nevertheless, every patient is
invited for further consultations in the future because some-
times even a mere subjective impairment involves a (slightly)
increased risk of later dementia. In case the reported symp-
toms and test results are not within the normal range we re-
commend a further diagnostic workup preferentially perfor-
med during a 3-day stay in our Department of Neurology.
During this stay the necessary additional tests can be admi-
nistered effectively and at a high technical level.
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Folgende Untersuchungen gehdren in der Regel zum Ab-
klarungsprogramm, wobei individuell weitere Tests ergan-
zend hinzukommen kénnen:

The following additional tests will then be performed, whereby
other investigations may be necessary in an individual case:

Hochaufgeloste 3T Kernspintomographie des Kopf-
es. Zeigt sich eine Uber den normalen Alterungspro-
zess hinausgehende Schrumpfung des Gehirns, fin-
den sich Hinweise auf Durchblutungsstérungen oder
andere Ursachen fir eine verminderte Leistungsféahig-
keit des Gehirns?

Erweiterte neuropsychologische Testung. Erfahrene
Neuropsychologinnen ergéanzen und bewerten die in
der Sprechstunde vorgenommenen Tests. So kann
eine genauere Zuordnung der Defizite zu einer der
vielen Demenzformen erfolgen.

Untersuchung des Nervenwassers (Liquor) auf Bio-
marker. Unter Biomarkern versteht man in diesem
Zusammenhang bestimmte Eiweil3stoffe, die bei der
Alzheimererkrankung gebildet werden, so dass der
Nachweis dieser Biomarker die Diagnose einer Alz-
heimer-Demenz stltzen kann.

Labortests. Hier wird das Blut auf Veranderungen un-
tersucht, die ebenfalls die Hirnleistung vermindern
kodnnen, aber nicht als Demenz zu werten sind und
die oft gut behandelbar sind. Hierzu gehért ein Man-
gel an bestimmten Vitaminen oder eine Funktionssto-
rung der Schilddrise.

Messung der Hirnstrome (EEG) und der Sauerstoff-
versorgung des Gehirns (NIRS). Diese Untersuchun-
gen helfen bei der Unterscheidung Depression (Pseu-
dodemenz) vs. Demenz.

Ultraschalluntersuchung der hirnversorgenden Arterien.
Liegen GefaBwandveréanderungenvor, die die Blutgefalie
verengen und den Blutfluss zum Gehirn beeintrachtigen?

Weitere Angebote der Gedachtnissprechstunde

e Kontinuierliche medizinische Betreuung. Erfahrene
Arzte kimmern sich langfristig um die Patienten und
verordnen die notwendigen Medikamente zur Besse-
rung/Stabilisierung des Gedéachtnisses oder zur Ein-
dammung von Verhaltensstérungen.
Angehorigenberatung. In Gruppentreffen werden An-
gehdrige im richtigen Umgang mit ihren demenzkran-
ken Partnern/Eltern etc. geschult. Dies soll auch die
Belastung der stets mitbetroffenen Angehérigen re-
duzieren helfen.

Sozialberatung. Wir informieren dartiber, welche Un-
terstitzungsmaoglichkeiten z.B. von Kassen und Wohl-
fahrtsverbanden angeboten werden.

Beratung bzgl. optimierter hauslicher Versorgung. Wir
bieten Tipps, wie das Lebensumfeld Demenzkranker so
gestaltet werden kann, dass die Betroffenen sich még-
lichst gut in ihrer Umgebung zurechtfinden und Kon-
flikte mit den Angehdrigen vermieden werden.

High-resolution 3 T magnetic resonance tomogra-
phy of the brain. Is there evidence for pathologi-
cal brain atrophy, for vascular disease or for other
pathologies that may cause cognitive decline?

Extended neuropsychological assessment. Experi-
enced neuropsychologists will complement and eva-
luate the cognitive tests. With this extra testing a more
exact classification of the deficits and their affiliation to
specific forms of dementia can be achieved.

Analysis of the CSF regarding biomarkers. Bio-
markers are proteins that are produced du-
ring the course of AD; evidence of these biomar-
kers therefore can support the diagnosis of AD.

Blood tests. Blood will be screened for patho-
logic findings that also may impair cognitive func-
tions but are not related to dementia, for ex-
ample thyroid dysfunction or lack of vitamins.

Measuring of brain waves with EEG and of brain blood
oxygenation with NIRS. These methods can help to di-
stinguish between pseudodementia related to depres-
sion and (real) neurodegenerative dementia.

Ultrasound testing of brain feeding arteries. Is there evi-
dence for stenosis hindering blood flow to the brain?

Further offers of the memory clinic

Continuous medical consultation. Experienced neuro-
logists take care of the patients and prescribe drugs
intended to stabilize memory functions and, if neces-
sary, drugs aimed at reducing challenging behavior.

Caregiver counseling. We offer group meetings for
caregivers in which advice regarding how to deal
with the patient’'s behavior will be given. This of-
fer also aims at reducing the caregiver’'s burden.

Social counseling. We give information regarding pos-
sible support offered by health insurances und charity.

Counseling regarding home arrangement. We of-
fer advice regarding how to design and organize the
patient’s home in order to allow an independent living.
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e Praventions- und Interventionsprogramme. Im Rahmen
der KAP bieten wir regelmafig Trainingsprogramme
an, die geistige Leistungsfahigkeit und die Lebensqua-
litdt alterer Menschen unterstitzen sollen. Oft kombi-
nieren wir dabei Mal3nahmen, die sowohl kdrperlich
als auch geistig stimulieren sollen.

Die Gedachtnissprechstunde steht allen Personen offen, die
sich Sorgen um ihre geistige Leistungsfahigkeit machen. Ein
Uberweisungsschein ist bei der Erstvorstellung nicht erfor-
derlich. Termine werden unter der Telefonnr: 0391-6724555
vergeben.

KOOPERATIONSPARTNER

* Prevention and intervention programs. Within the KAP
we regularly offer training programs aimed at supporting
cognitive functions and quality of life in the elderly. In
most cases these programs involve a combination of
physical and mental exercise.

The memory clinic is open to all persons who have worries
regarding their mental capabilities. No letter of referral is re-
quired. For arranging an appointment call: 0391-6724555.

COLLABORATIONS

e Dr. Barbara Romero, SET-Institut, Berlin

e Christel Dost, Vitanas Demenz Centrum Am Schleinu-
fer, Magdeburg

e PD Dr. Kolja Schiltz, Universitatsklinik fir Psychiat-
rie, Magdeburg

 Prof. Dan Rujescu, Universitatsklinik fir Psychiatrie, Halle

e Prof. Agnes Floel, Klinik fiir Neurologie, Charité Uni-
versitatsmedizin, Berlin

Demenz- und Praventionsforschung

Seit der Grindung des DZNE im Jahr 2008 ist die Erfor-
schung neurodegenerativer Erkrankungen, insbesondere der
Demenzen, ein neuer Schwerpunkt der ohnehin schon leis-
tungsstarken neurowissenschaftlichen Forschung in Magde-
burg. Die verschiedenen Forschergruppen des DZNE (flr ge-
nauere Informationen zum DZNE s. www.dzne.de) arbeiten
dabei eng mit dem Universitéatsklinikum zusammen. Im Hin-
blick auf diese Zusammenarbeit ist dabei eine eigens neu
gegriundete Kooperationseinheit, die von beiden Institutio-
nen gemeinsam betrieben wird, hervorzuheben: Die Koope-
rationseinheit fir angewandte Praventionsforschung (KAP).

Die KAP stellt sich vor

Die KAP ist als Schnittstelle zwischen wissenschatftlicher
Grundlagenforschung und der klinisch-praktischen Anwen-
dung konzipiert. Erkenntnisse Uber nicht-medikamenttse Be-
handlungsanséatze, die aus der Grundlagenforschung stam-
men, werden in Rahmen von Trainingsprogrammen fiir éltere
Personen in der KAP praktisch umgesetzt. Hierzu ein Beispiel:
Aus Tierversuchen weild man, dass Bewegung in Kombina-
tion mit sensorischer Stimulation (K&fig mit Laufrad und vie-
len ,Spielmdglichkeiten“) zu einer Neubildung von Nerven-
zellen in bestimmten Hirnregionen fiihren kann — und zwar
auch bei alteren Tieren. Im Rahmen der KAP wird nun ver-
sucht, die Trainingsprogramme fiir menschliche Bedurfnisse
anzupassen und dann zu testen, ob diese Trainingsprogram-
me beim Menschen zu ahnlichen Effekten wie im Tiermodell
fuhren. Folgende Praventions- und Interventionsprogramme
wurden bzw. werden von uns entwickelt:

 Dr. Barbara Romero, SET-Institute, Berlin

 Christel Dost, Vitanas Dementia Center Am Schleinu-
fer, Magdeburg

e PD Dr. Kolja Schiltz, University Hospital for Psychia-
try, Magdeburg

« Prof. Dan Rujescu, University Hospital for Psychiatry, Halle

 Prof. Agnes Floel, Department of Neurology, Charité
University Hospital, Berlin

Dementia and prevention research

Since the foundation of the DZNE in 2008 research regar-
ding neurodegenerative diseases and dementia is a new fo-
cus within the already strong neuroscientific community in
Magdeburg. The different research groups of the DZNE (for
more information see www.dzne.de) intensively cooperate
with the University Clinic. In this respect, the recently founded
cooperation unit for applied prevention research (KAP) that is
jointly operated by the two institutions should be highlighted.

The KAP — who we are

The KAP is meant to constitute an interface between basic
research and clinical application. Findings from the DZNE’s
basic research departments regarding non-pharmacological
interventions will be adopted to develop training programs for
the elderly. Here is an example: it is known from animal re-
search that physical exercise together with sensory enrich-
ment induces neurogenesis in certain regions of the brain
even in adult animals. Within the KAP we strive to adopt the-
se interventions for the needs of older humans and to test
whether effects similar to the adult neurogenesis observed in
the animal model can be achieved. The following prevention
and intervention programs have been or are currently applied:
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e Tanzen (in Kooperation mit dem Institut fur Sportwis-
senschaften). Beim Tanzen ist Bewegung mit konti-
nuierlichem Lernen von neuen Schrittfolgen, rAumlicher
Orientierung und sozialer Interaktion verbunden. Wir
gehen davon aus, dass die Kombination dieser Fak-
toren unser Gehirn besonders starkt und so gegen die
schadlichen Einflisse einer Demenz schitzen kann.
Sensomotorisches Koordinationstraining. Hier geht es
darum, die Feinmotorik zu trainieren, wodurch eben-
falls verschiedene Hirnregionen gefordert werden soll-
ten. Weiterhin soll damit das Gleichgewicht verbessert
und Stirze vermieden werden, was wiederum die Mo-
bilitéat im Alltag erhéhen sollte.

Feedback gesteuertes Training der Exekutivfunktionen
(in Kooperation mit Prof. Miinte, Libeck). Hier werden
gezielt Leistungen, die fur die Handlungsplanung im
taglichen Leben (wie komme ich von A nach B) wich-
tig sind trainiert. Diese spielen im téglichen Leben und
fur die Selbstandigkeit vermutlich eine grof3ere Rolle
als das reine Merken von Information.

» Aufmerksamkeitstraining. Menschen, die unwichtige
Information durch Konzentration auf das Wesentliche
gut ausblenden kénnen, kénnen sich mehr merken
(hdhere Gedéachtniskapazitat). Kann durch ein Trai-
ning dieses Filtermechanismus’ das Gedé&chtnis ver-
bessert werden?

Elektrische Hirnstimulation. Kann durch die Anwendung
eines schwachen, schmerzlosen Stroms auf der Kopf-
haut die Hirnleistung verbessert werden?
Mittagsschlaf in Kombination mit elektrischer Hirnsti-
mulation. Kann ein kurzer Mittagsschlaf, der durch
elektrische Hirnstimulation unterstutzt wird, das Ge-
dachtnis verbessern?

Navigationstraining (in Kooperation mit Prof. Wolbers,
DZNE): Dieses Training soll die Orientierungsfahigkeit
verbessern. Eine gestorte Orientierung fiihrt zu Hilflo-
sigkeit und Angst, das Zuhause zu verlassen.

Dancing (in cooperation with the Institute for Sports
Sciences). Dancing combines physical exercise with
continuous learning of new movement sequences, na-
vigation in space and social interaction. We think that
this combination is especially effective in strengthe-
ning the brain and in reducing the detrimental influ-
ence of dementia.

Sensorimotor coordination training. We belie-
ve that this sort of training is also suitable to chal-
lenge different brain regions. Moreover, this trai-
ning also improves balance and avoids falls, factors
which are important to guarantee mobility in daily life.

Feedback based training of executive functions (in
cooperation with Prof. Munte, Lubeck). In this pro-
gram functions that are important for planning be-
havior (i.e. how to get from A to B) will be trained in-
tensively. These functions may be more important
for self-dependence in daily life than intact memory.

Training of attentional selection. It is known,
that persons who effectively filter out irrele-
vant information have a higher memory capaci-
ty. Here we ask whether training of these filter abi-
lities can be used to increase memory performance.

Electric brain stimulation. By applying a weak and pain
free electric current on the scalp we hope to be able
to improve certain cognitive functions.

Napping (in combination with electric brain stimula-
tion). Does napping (short daytime sleep), suppor-
ted by electric brain stimulation, improve memory?

Navigation training (in cooperation with Prof. Wol-
bers, DZNE). This trainings aims at improving orien-
tation capabilities in the elderly. Disrupted orientation
skills hinder one from leaving home and thus increa-
se social isolation.
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Fachbereich Epileptologie Epileptology Unit

LEITUNG HEAD
Dr. med. Friedhelm C. Schmitt Dr. med. Friedhelm C. Schmitt
MITARBEITER STAFF
Dr. med. Julia Matzen Dr. med. Julia Matzen
Dr. med. Peter Kortvélyessy Dr. med. Peter Kortvélyessy
Schw. Andrea Goedecke Andrea Goedecke (Nurse)
Schw. Heike Knape Heike Knape (Nurse)
Silke Schmidt (Aufnahmemanagement) Silke Schmidt (Case Manager)
DOKTORANDEN DOCTORAL STUDENTS AND POSTGRADUATES
Dr. med. Weniji Li Dr. med Wenji Li
cand. med. Harim Lee cand. med. Harim Lee
cand. med. Ann Kitay cand. med. Ann Kitay
KOOPERATIONEN COLLABORATIONS
* Epilepsiezentrum Berlin-Brandenburg und Klinik fur » Prof. Dr. med. M. Holtkamp, Epilepsy Center, Berlin-
Neurologie, Charité - Universitdtsmedizin Berlin, Prof. Brandenburg Neurology Clinic, Charité Hospital Berlin
Dr. med. M. Holtkamp
« Epilepsiezentrum Bielefeld-Bethel, Prof. Dr. med. C. Bien * Prof. Dr. med. C. Bien, Bielefeld-Bethel Epilepsy Center
« Klinik fur Epileptologie der Universitat Bonn, Prof. Dr.  Prof. Dr. med. C. E. Elger, Bonn University Clinic for
med. C. E. Elger Epilepsy
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Klinik und Poliklinik fir Neurologie, Universitatsklinik

Dresden, Prof. H. Reichmann

e Epilepsiezentrum der Universitat Erlangen, Prof. em.
Dr. med. Dr. h. c. H. Stefan

e Séachsisches Epilepsiezentrum Radeberg,
Kleinwachau, Dr. med. T. Mayer

e Epilepsiezentrum Hamburg, Dr. med. S. Stodieck

THEMA

 Prof. H. Reichman, Clinic and Policlinic for Neurology;,
Dresden University Hospital

e Prof. em. Dr. med. Dr. h. c. H. Stefan, Epilepsy Cen-
ter, University of Erlangen

e Dr. med. T. Mayer, Kleinwachau Saxon Epilepsy Cen-

ter, Radeberg

Dr. med. S. Stodieck, Hamburg Epilepsy Center

ToriC

Der Fachbereich Epileptologie — als Bestandteil der Klinik fur
Neurologie — befasst sich mit der Diagnostik und Therapie
von Anfallserkrankungen. In der Epilepsieambulanz werden
Patienten mit anfallsartig auftretenden Erkrankungen unter-
sucht, die jeweiligen erforderlichen diagnostischen Schritte
in die Wege geleitet und entsprechende Behandlungsemp-
fehlungen gegeben. Wenn dies notwendig ist, werden die
Patienten dem stationéren Bereich der Klinik fur Neurolo-
gie, insbesondere dem Fachbereich Epileptologie zum Vi-
deo-EEG-Monitoring, zugefihrt.

Seit 2007 fanden in der Sprechstunde im Jahresdurchschnitt
Uber 500 Patientenkontakte und tiber 200 individuelle Patien-
ten mit steigender Tendenz statt. Die Patienten kénnen von
jedem niedergelassenen Nervenarzt und Neurologen in die
Spezialambulanz zugewiesen werden. Es handelt sich so-
wohl um Patienten mit erstmaligem Auftreten einer anfallsar-
tigen Stérung, so dass als Differentialdiagnose ein epilepti-
scher Anfall in Erwagung gezogen wurde, wie auch schwierig
zu therapierende Epilepsiepatienten. Kontrollierte Verlaufs-
studien mit groRen Patientenkohorten haben gezeigt, dass
etwas weniger als 40 % aller Epilepsiepatienten eine Anfalls-
freiheit mittels Pharmakotherapie erreichen kénnen (Kwan
et al., 2000). Dies wirde in Magdeburg bei einer geschéatz-
ten Inzidenz von 0,7 % (Hirtz et al., 2007) Uber 600 Patien-
ten ergeben. Pharmakoresistenz ist also ein dominierendes
Thema in der Epilepsie-Spezialambulanz.

Die fur jeden Patienten individuellen Folgen ihrer Erkrankung
stehen ebenfalls im Zentrum unserer Beachtung. Ganz allge-
mein bilden also sozialmedizinische Fragestellungen — z.B.
die Erlaubnis zum Fiuhren eines Kraftfahrzeuges — einen be-
sonderen Schwerpunkt in der Beratung der Patienten. Auch
findet eine individuelle Beratung von Frauen, die an Epilep-
sie erkrankt sind und schwanger geworden sind, statt. Des
Weiteren wird fUr besondere Fragen im sozialen Bereich, z.
B. Vor- und Nachteile eines Schwerbehindertenausweises,
berufliche Forderungsmdglichkeiten oder die Initiierung einer
epilepsiespezifischen Rehabilitationsmallnahme,eine Bera-
tung durch den Sozialdienst in die Wege geleitet.
Besonderer Wert wird auf die Kooperation mit den niederge-
lassenen Kolleginnen und Kollegen gelegt. Dazu zahlen z.
B. eine zeitnahe Befundibermittlung und - wenn gewiinscht
- ein sofortiger telefonischer Kontakt. Die Patienten oder/
und deren Angehérige kénnen wahrend der Offnungszei-
ten (7:30 — 16:00 Uhr, werktags) die Epilepsieambulanz er-
reichen, um Befunde zu erfragen, unerwartete Veranderun-
gen zu berichten oder z. B. die Medikation neu anzupassen.

The Epileptology Unit, a part of the Department of Neurolo-
gy, deals with the diagnosis and treatment of seizure disor-
ders. In the epilepsy outpatient clinic patients with paroxys-
mal disorders are examined, required diagnostic procedures
initiated, and appropriate treatment recommendations provi-
ded. If necessary, patients are brought to the inpatient area
of the Epileptology Unit for video EEG monitoring,

Since 2007, there have been on average 500 patient con-
tacts annually, by over 200 individual patients during Epi-
lepsy Center‘ office hours, and these numbers are trending
upward. Patients may be referred by all neurologists to the
outpatient clinic. Both patients with first onset seizure-like
disorders (with the occurrence of a seizure considered a de-
fining symptom) as well as hard to care for epilepsy patients
are treated. Controlled longitudinal studies with large patient
groups have shown that less than 40 percent of epilepsy pa-
tients can achieve seizure freedom solely by means of phar-
macotherapy (Kwan et al., 2000). Given that the incidence of
epilepsy is 0.7% (Hirtz et al., 2007), in Magdeburg this would
result in an estimated incidence of about 600 drug-resistant
patients. Drug resistance is thus a dominant concern in the
Epilepsy Outpatient Clinic.

The individual consequences of the disease for each pati-
ent play a central role during considerations about the treat-
ment of that patient. Socio-medical issues, such as authori-
zations to drive a motor vehicle, thus generally constitute a
special focus during patient counselling. Special individual
counselling is also available for women who suffer from epi-
lepsy and become pregnant. In addition, special counselling
regarding social questions is now being offered - for examp-
le, the advantages and disadvantages of obtaining a disab-
led person’s pass, vocational funding opportunities, and the
initiation of epilepsy-specific rehabilitation.

Particular emphasis is placed on cooperation with colleagues
in private practice. This cooperation includes, for example,
the timely transmission of findings and - if desired - immedia-
te telephone contact. Patients and/or their families can reach
the epilepsy outpatient clinic during its open hours (7:30 a.m.
- 4:00 p.m. weekdays) to inquire about results, report unex-
pected changes, or request medication adjustments. The
electrophysiological laboratory of the clinic has four statio-
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Das elektrophysiologische Labor der Klinik hat vier EEG-/Po-
lygraphie-Ableitsysteme und ein mobiles EEG-Ableitsystem
zur Verfugung. Eine wesentliche Erweiterung der diagnosti-
schen Mdglichkeiten stellt die 2009 eingerichtete stationare
Video-EEG-Einheit (2-3 Betten) dar, die ein diagnostisches
und préchirurgisches Video-EEG-Monitoring maglich macht.
Hier sind sowohl die in der klinischen Routine tbliche EEG-
Oberfachen-Ableitung wie auch ggf. eine invasive Ableitung
moglich. Neben Aussagen zur Anfallsfrequenz und -genese
(fokale vs. idiopathische Epilepsie, nicht-epileptische-psy-
chogene Anfélle) besteht der Schwerpunkt in schwer zu be-
handelnden, therapierefraktdren Epilepsien, die ggf. mit ei-
nem minimal-invasivem Verfahren (Vagus-Nerv-Stimulation,
Tiefe-Hirn-Stimulation, Thermoablation und Seed-Implantati-
on) behandelt werden kénnen. Dem Standard entsprechend
werden eine epilepsiespezifische 3-Tesla-MRT-Diagnostik
(einschl. post-processing), funktionelle MRT-Diagnostik, inte-
riktales SPECT und PET und eine epilepsiespezifische neu-
ropsychologische Testung durchgefihrt.

In der Epilepsieambulanz sollen insbesondere die Patienten
beraten werden, die potentielle Kandidaten fir ein resektives
oder minimal-invasives epilepsiechirurgisches Verfahren sind.
Hierbei wird auf eine genaue Patientenauswahl aufgrund der
im préchirurgischen Video-EEG-Monitoring erhobenen Be-
funde und einer patientenorientierten, individuellen Beratung
besondere Sorgsamkeit gelegt: In der Zusammenschau aller
Befunde und unter Berticksichtigung der individuellen prog-
nostizierbaren Erfolgschancen kann dem Patienten entweder
ein resektives Verfahren (dann in Kooperation mit den o.g.
Epilepsiezentren), ein minimal-invasives Verfahren (in Ko-
operation mit der hiesigen Klinik fur Stereotaktische Neuro-
chirurgie) oder eben kein Verfahren angeboten werden. Alle
in Deutschland zugelassenen minimal-invasiven Verfahren
(transkutane oder minimal-invasive Vagus-Nerv-Stimulation,
Tiefe-Hirn-Stimulation, Thermo ablation, Seed-Implanation)
sind verfugbar. Es existiert zudem eine gesonderte Neuro-
modulations-Spezialambulanz.

KLINISCHE FORSCHUNGSSCHWERPUNKTE

nary EEG-polygraphy monitoring systems and a mobile EEG
system. An important improvement to the clinic's diagnostic
resources was made in 2009 by the addition of a stationary
video-EEG unit (for 2-3 beds), making diagnostic and pre-sur-
gical video-EEG monitoring possible. Both standard clinical
EEG surface signal monitoring and invasive monitoring can
be implemented. In addition to gathering information about
the frequency of seizures and their origin (focal versus idio-
pathic epilepsy, non-epileptic psychogenic seizures), there
is an important focus on cases of refractory epilepsy, which,
if necessary, can be treated with minimally invasive proce-
dures (vagus nerve stimulation, deep brain stimulation, ther-
mal ablation and seed implantation). Epilepsy-specific 3-Tes-
la MRI diagnostics (including post-processing), functional
MR, interictal SPECT and PET, and epilepsy specific neu-
ropsychological testing are all carried out in accord with es-
tablished standards.

Special advice is provided to those patients who are poten-
tial candidates for a resection or minimally invasive surgical
procedures. Great care is given to the accurate selection of
suitable patients, based on the results obtained during pre-
surgical video-EEG monitoring and patient-oriented individu-
al counseling sessions. After a complete review of all findings
obtained with a patient, and an evaluation of personalized
success rate predictions, a patient may be offered either a re-
section procedure (in cooperation with the above noted epi-
lepsy centers), a minimally invasive procedure (in cooperati-
on with the local Department of Stereotactic Neurosurgery),
or no procedure. All the minimally invasive procedures that
have been approved for use in Germany (transcutaneous or
minimally invasive vagus nerve stimulation, deep brain sti-
mulation, thermal ablation, seed implantation) are availab-
le. In addition, there is a separate Neuromodulation Outpa-
tient Clinic.

CLINICAL RESEARCH

1. Tiefe Hirnstimulation

Seit Jahrzehnten ist die Tiefe-Hirn-Stimulation (THS) ein ne-
benwirkungsarmes und wirkungsvolles Therapieverfahren
fur Erkrankungen mit Bewegungsstorungen (Parkinsoner-
krankung, Dystonie, Tic-Stérungen etc.) etabliert. Wie zahl-
reiche Untersuchungen belegen, ist diese Operation ein si-
cheres und etabliertes Verfahren mit nur geringen Risiken
fur den Patienten (Voges et al 2006). Die THS ist inzwischen
auch ein sicheres minimal-invasives Verfahren fir Patienten
mit fokaler, phamakoresistenter Epilepsie (Fisher et al 2010;
Schmitt & Voges et al 2014a; Schmitt & Voges et al 2014b);
allerdings bleibt bisher unklar, welche Patienten genau von
dem Verfahren profitieren werden. Der anteriore Thalamus
ist der aktuell am besten bzgl. seiner klinischen Wirkung un-
tersuchten Zielpunkt (Fisher et al 2010). Unsere Ergebnisse

1. Deep Brain Stimulation

Deep Brain Stimulation (DBS) has been established for de-
cades as an effective therapeutic procedure with few side ef-
fects for movement disorder diseases (Parkinson’s disease,
dystonia, tic disturbances, etc.). Numerous investigations
have established the required surgical procedures are safe,
and entail only minor patient risks (Voges et al 2006). It has
now been found that DBS can also be a safe minimally in-
vasive procedure for treating patients with focal, drug-re-
sistant epilepsy (Fisher et al 2010; Schmitt & Voges et al
2014a; Schmitt & Voges et al 2014b). However, it remains
unclear exactly which patients are likely to benefit from the
procedure. The anterior thalamus is currently the best stu-
died area with regard to its clinical effect (Fisher et al 2010).
Our results suggest that a different structure, the nucleus
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weisen darauf hin, dass eine andere Struktur, der Nc. Accum-
bens (NAC), ebenfalls ein sicherer und wirksamer Zielpunkt
zur neuromodulatorischen Behandlung fokaler Epilepsien
sein koénnte (Schmitt & Voges et al. 2014a; Schmitt & Vo-
ges et al. 2014b); eine weitere Spezifizierung der durch eine
THS profitierende Epilepsiesyndrome steht aus und ist einer
der Forschungsschwerpunkte der AG Epileptologie. Hierzu
gibt es — neben der engen Kooperation mit dem Epilepsie-
zentrum Berlin-Brandenburg ebenfalls eine Zusammenar-
beit mit dem Leibniz Institut fir Neurobiologie, Magdeburg
und der AG Klinische Netzwerkphysiologie der Universitats-
klinik fur Neurologie.

2. Thermoablation

Die stereotaktische Thermoablation kann bei einzelnen, gut
ausgewahlten Patienten in der Epileptologie einen berech-
tigten Platz haben. Insbesondere bei Patienten, die einem
standardisierten, resektiven Verfahren nicht zuganglich sind,
bietet diese Methode die Vorteile einer wesentlich geringe-
ren perioperativen Belastung, der Mdglichkeit eines gestuften
Vorgehens bei nicht kompletter Entfernung des anfallsauslo-
senden Gewebes (Wiederholung des Eingriffs) und der M6g-
lichkeit einer einfachen peri- oder intra-operativen neurophy-
siologischen Ableitung. Die Vorteile der minimalen Invasivitét,
insbesondere das im Vergleich zu resektiven Verfahren we-
sentlich geringere destruierte Hirnvolumen, macht umschrie-
bene Netzwerkstdrungen, die bildmorphologisch gut cha-
rakterisierbar sind (z.B. Heterotopien (Schmitt & Voges et al
2011) und fokale kortikale Dysplasien (Wellmer et al 2014)),
besonders fir die stereotaktische Thermoablation geeignet.
(Schmitt et al 2014c) Die AG Epileptologie arbeitet unter an-
derem an der klinischen Standardisierung dieses Verfahrens
und dem Vergleich mit bereits etablierten Verfahren.

WEITERE PROJEKTE

accumbens (NAC), might be an even safer and more effec-
tive target point for the neuromodulatory treatment of focal
epilepsies (Schmitt & Voges et al. 2014a; Schmitt & Voges
et al. 2014b). A further specification of the benefits of DBS
in the treatment of epilepsy is a pending research priority of
AG Epileptology. In addition to the Center's close cooperati-
on with the Epilepsy Center of Berlin-Brandenburg, there is
also collaboration with the Leibniz Institute for Neurobiolo-
gy in Magdeburg and the AG Clinical Physiology Network at
the University Department of Neurology.

2. Thermoablation

Stereotactic thermoablation has a legitimate place in the treat-
ment of carefully selected epilepsy patients. This is particu-
larly true for patients for whom standard resective procedu-
res are not suitable. The thermoablative method offers the
advantage of much lower preoperative stress and the possi-
bility of a stepped approach with repeated partial removals of
the seizure-inducing tissue, allowing neurophysiological ad-
justments to occur during the intraoperative periods. When
they are compared to resective procedures, one advantage
of minimally invasive procedures is that they significantly lo-
wer the volume of destroyed brain. Circumscribed neural net-
work disorders that can be easily characterized by the use of
morphological imaging [such as heterotopia (Schmitt & Vo-
ges et al., 2011) and focal cortical dysplasia (Wellmer et al.,
2014)] are especially well suited to stereotatic thermoablati-
on (Schmitt et al 2014c). The clinical standardization of the-
se procedures and the comparison of them with already es-
tablished procedures is one of AG Epileptology‘s research
work areas.

ADDITIONAL RESEARCH PROJECTS

- Nicht-anfallsbezogene Konsequenzen der Tiefen Hirnsti-
mulation (in Kooperation mit der AG Neuropsychologie und
der AG Gedachtnis und Bewusstsein der Universitatsklinik
fur Neurologie, sowie dem Epilepsiezentrum Berlin-Branden-
burg und dem Epilepsiezentrum Hamburg) (Staudigl et al
2012; Voges B & Schmitt et al 2014a; und die Epilepsy Stu-
dy Group Hamburg 2013; Zaehle et al 2013)

- Funktionelle Konnektivitat subkortikaler Strukturen (in Ko-
operation mit der AG Klinische Neurophysiologie, AG Mag-
netresonanztomografie der Universitatsklinik fur Neurologie
und der Sektion fur klinische und experimentelle Sinnesphy-
siologie der hiesigen Universitatsaugenklinik) (Kluge et al
2014; Schmitt & Kaufmann et al 2014)

- Source-Localisation und andere neurophysiologische Ver-
fahren als diagnostische Methode in der Epileptologie (in Ko-
operation mit dem Epilepsiezentrum Erlangen) (Rampp et al
2010; Mu et al 2014)

- The non-seizure-related consequences of deep brain stimu-
lation [in cooperation with the Neuropsychology and Memory
and Consciousness work groups of the University's Depart-
ment of Neurology, the Berlin-Brandenburg Epilepsy Center
and the Hamburg Epilepsy Center (Staudigl et al 2012; Vo-
ges B & Schmitt et al 2014a; and the Hamburg Epilepsy Stu-
dy Group, 2013; Zaehle et al 2013)].

- The functional connectivity of subcortical structures [in co-
operation with Clinical Neurophysiology and Magnetic Re-
sonance Imaging work groups of the Otto-von-Guericke
Department of Neurology and the Section for Clinical and Ex-
perimental Sensory Physiology of the Department of Ophthal-
mology (Kluge et al 2014; Schmitt & Kaufmann et al 2014)].

- Source localization and other neurophysiological processes
as diagnostic methods in Epileptology [in cooperation with the
Epilepsy Center Erlangen (Rampp et al 2010; Mu et al 2014)].
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- Visuelle Bildanalyse epileptischer Anfélle (in Kooperation
mit dem Fraunhofer Institut fir Fabrikbetrieb und — automa-
tisierung in Magdeburg) (Mecke et al. in progress)

- intravendse Applikation von Antiepileptika (in Kooperation
mit dem Epilepsiezentrum Erlangen) (Li et al 2013)

- Langzeitverlauf medikamentdser und epilepsiechirurgischer
Interventionen (in Kooperation mit dem Epilepsiezentrum Ber-
lin-Brandenburg und dem Epilepsiezentrum Erlangen) (Me-
encke et al 2009; Mu et al 2014)

- Medizinkulturelle Bedeutung der Epilepsie: z.B. Anfélle im
Spiel — und Fernsehfilm (Schmitt und Besser 2001; Schmitt
2009)

- The visual image analysis of epileptic seizures [in coopera-
tion with the Fraunhofer Institute for Factory Operation and
Automation in Magdeburg (Mecke et al in progress)]

- The Intravenous application of anti-epileptic drugs [in co-
operation with the Epilepsy Center Erlangen (Li et al., 2013)]

- The long term outcomes of epilepsy medications and sur-
gical interventions [in cooperation with the Berlin-Branden-
burg Epilepsy Center and the Erlangen Epilepsy Center (Me-
cke et al 2009; Mu et al 2014)]

- The cultural importance of epilepsy: for example, seizures
in feature films and films made for television (Schmitt and
Better 2001; Schmitt 2009).

ABBILDUNG 1

FIGURE 1

Beispiel fiir Patient mit beidseitigem Anfallsur-
sprung und daher potentieller Kandidat fiir THS

» 53 Jahre alt

 seit dem 4. Lebensjahr Temporallappenepilepsie

» anamnestisch bekannte Anfélle: epigastrische Auren,
komplexfokale Anfélle und Grand mal

» nachgewiesene multiple Pharmakoresistenz

* im MRT: linksseitige Hippocampusatrophie (siehe oben)

Example of patient who has seizures that originate bi-
laterally, and is therefore a potential candidate for DBS.

53 years old

temporal lobe epilepsy since the age of 4

history of epigastric auras, complex partial and grand
mal seizures

e proven multiple drug resistance

MRI shows left- side hippocampus atrophy (see above)
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-> complex partial seizure

EEG: right frontotemporal seizure
Clinical: epigastric aura

-> komplex-fokaler Anfall

rechts (fronto-)temporales Anfallsmuster

klinisch: epigastrische Aura

EEG:
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ToriC

Die neurologische Intensivmedizin befasst sich mit der Di-
agnostik und Therapie akuter lebensbedrohlicher priméarer
und sekundarer Erkrankungen des zentralen und periphe-
ren Nervensystems. Bewusstseinsstorung mit unzureichen-
den Schutzreflexen, intrakranielle Drucksteigerung infolge
groRBer Hirninfarkte/Blutungen oder sekundér bei entzind-
lichen Erkrankungen, neuromuskulare Schwéache und per-

The department of Neurological Intensive Care deals with
the diagnosis and treatment of acute life-threatening pri-
mary and secondary diseases of the central and periphe-
ral nervous systems. Some indications for intensive medical
monitoring (and, if necessary, intubation and artificial respi-
ration) include disturbances of consciousness, loss of pro-
tective reflexes, increases in intracranial pressure due to lar-
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sistierende Krampfanfélle stellen hierbei Indikationen zur in-
tensivmedizinischen Uberwachung und gegebenenfalls der
Intubation und maschinellen Beatmung dar.

Die Behandlung der Patienten erfolgt in direkter Koopera-
tion mit Kollegen der Anasthesiologischen bzw. Internisti-
schen Intensivtherapie im Rahmen einer interdisziplinaren
Intensivmedizin. Jéhrlich werden zirka 80 — 100 Patienten
mit primé&r neurologischen Erkrankungen intensivmedizinisch
behandelt. Raumfordernde Hirninfarkte, intrakranielle Blutun-
gen und Subarachnoidalblutungen sind anteilig die haufigs-
ten Erkrankungen, gefolgt von Patienten mit Status epilepti-
ci, myasthenen Krisen und schweren Verlaufsformen eines
Guillain-Barré-Syndroms. Weitere Krankheitsbilder sind ent-
zundliche ZNS-Erkrankungen (Meningoencephalitis), meta-
bolisch/ hypoxische Encephalopathien sowie Intoxikationen
mit zentral wirksamen Medikamenten. Die Zuweisung der Pa-
tienten erfolgt aus Sachsen-Anhalt und angrenzenden Tei-
len Niedersachsens.

DIAGNOSTIK

ge cerebral infarcts or inflammatory diseases, neuromuscular
weakness, and status epilepticus.

Patient care is interdisciplinary, and is carried out with
the direct collaboration of colleagues in the Anesthesio-
logical and Medical Intensive Care Units. About 80 to
100 patients with primary neurological diseases are trea-
ted annually in the Units. Patients with space occupying
cerebral infarctions, intracranial bleedings, and subarachno-
idal hemorrhages are the most frequently admitted, followed
by patients with convulsive status epilepticus, myasthenic
crisis and severe forms of Guillain-Barré syndrome. Other
conditions leading to admission are inflammatory central
nervous system diseases (meningoencephalitis), metabolic
or hypoxic encephalopathies, as well as poisoning by psy-
chotropic drugs. Admitted patients come from Saxony-Anhalt
and adjacent parts of Lower Saxony.

DIAGNOSTIC

Direkt auf Station bestehen die diagnostischen Mdéglichkeiten
des EEG'’s, evozierter Potentiale, ENG/ EMG, sowie extra-
und transkranieller Doppler- und Duplexsonographie. Dari-
ber hinaus wird indikationsabhangig ein erweitertes cereb-
rales Monitoring (ICP, EEG, BIS) sowie hamodynamisches
Monitoring (PiCCO, Vigileo) durchgefihrt. In Kooperation mit
dem Institut fir Neuroradiologie sind samtliche moderne bild-
gebende Verfahren wie CT, MRT, Angiographie einschlief3lich
MR-Spektroskopie und Perfusionsmessungen verfligbar. Li-
qguordiagnostik mit erweiterten neurobiochemischen Markern
erfolgt im eigenen neurobiochemischen Labor.

THERAPIE

The wards’ diagnostic capabilities include the monitoring of
EEGs and evoked cortical responses, ENG/EMG, and extra-
and transcranial Doppler and duplex sonography. In addition,
if indicated, extended cerebral monitoring (ICP, EEG, BIS)
as well as hemodynamic monitoring (PiCCO, Vigileo) can be
carried out. Modern imaging procedures, such as CT (com-
puter tomography), MRI, angiography (including MR spectro-
scopy) and perfusion imaging, are available by a collabora-
tion with the Institute for Neuroradiology. Cerebrospinal fluid
diagnostics with advanced neurobiochemical markers take
place in the neurobiochemical laboratory.

THERAPY

Die Intensivstationen verfiigen iber moderne Beatmungsplat-
ze. Neuroimmunologische Erkrankungen kénnen vor Ort mit-
tels Plasmapherese oder Immunadsorption behandelt werden.
Fur neurovaskulare Erkrankungen wird ein breites Spektrum
endovaskularer Behandlungsmdoglichkeiten angeboten. Fur
Patienten nach kardiopulmonaler Reanimation und mit intra-
kranieller Drucksteigerung besteht auf Station die Moglich-
keit der therapeutischen Hypothermiebehandlung (Arctic Sun
2000). Die Anlage externer Liquordrainagen und dekompres-
siver Kraniotomien (Eréffnung der Schadeldecke) bei exzes-
siver intrakranieller Drucksteigerung erfolgt durch die Kolle-
gen der Neurochirurgie. Die physiotherapeutische Betibung
erfolgt durch zwei erfahrene Physiotherapeuten sowie Ergo-
und Logopéadie bei Bedarf.

Foto: Von OA Caren Tietz, Universitétsklinik fiir Anaesthesiologie
und Intensivtherapie, Magdeburg.

The intensive care wards offer up-to-date mechanical respi-
rators. Neuroimmunological diseases can be treated on site
by means of plasmapheresis or immunoabsorption. A broad
spectrum of options is offered for the treatment of neurovas-
cular diseases. For patients with raised intracranial pressure
following cardiopulmonary resuscitation, on-site therapeutic
hypothermia is possible (Arctic Sun 2000). External cereb-
rospinal fluid drainage and decompressive craniotomy (ope-
ning of the cranium) to relieve excessive intracranial pressu-
re can be carried out by neurosurgery colleagues. Physical
therapy exercises are provided by two experienced physio-
therapists. Ergotherapeutic, deglutition, speech and langua-
ge treatments are delivered by specialized personnel of the
neurology department.

Photo: By Senior Physician Caren Tietz, University Department of
Anesthesiology and Intensiv Care, Magdeburg
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Der Untergang von Neuronen im Verlauf Neurodegenerativer
Erkrankungen kann unterschiedliche Ursachen haben, doch
gibt es meist eine vergleichbare Endstrecke, den ,program-
mierten Zelltod“, auch Apoptose genannt. Er erfolgt in einer
Kaskade definierter biochemischer Reaktionen, die oft unter
Einbeziehung der ,Kraftwerke" der Zellen, den Mitochond-
rien, ablaufen. Seit vielen Jahren gibt es in Magdeburg Ex-
pertise in der Erforschung von Mitochondrien. Im Neuroche-
mischen Labor der Neurologischen Universitatsklinik werden
Fragen aus drei groRen Komplexen beforscht:

¢ bei welchen neurodegenerativen Krankheiten bezieht
der pathophysiologische Mechanismus die Mitochon-
drien mit ein und auf welche Weise geschieht das,

e kann auf dem Wege der Grundlagenforschung ein bes-
seres Verstandnis der mitochondrialen Funktionen er-
reicht werden und

e kdnnen aus den so gewonnenen Erkenntnissen Ideen flr
die Therapie einzelner Erkrankungen abgeleitet werden.

FORSCHUNGSAKTIVITATEN

While neurons may be lost for a variety of reasons during the
course of neurodegenerative diseases, the final pathway to
neuronal death often entails a comparable set of processes.
This final pathway has been termed "programed cell death"
or "apoptosis." It is characterized by a well-defined cascade
of biochemical reactions that in part involve the mitochondria,
which are the “power plants” of cells. In Magdeburg, there
is a long history of expertise in mitochondrial research. In
the Neurochemistry Lab of the Dept. of Neurology we are
addressing three major questions:

* In which of the neurodegenerative diseases do the pa-
thophysiological mechanisms involve the mitochond-
ria, and what is the nature of this involvement?

* How can basic research improve our insight into mito-
chondrial functions?

e Can a better understanding of mitochondrial function
lead to new approaches to the treatment of neurode-
generative diseases?

RESEARCH ACTIVITIES

In der Grundlagenforschung wurde von F. N. Gellerich ein
neuer Calcium-gesteuerter Mechanismus zur Aktivierung
des mitochondrialen Stoffwechsels gefunden, den er ,Mito-
chondriales Gaspedal* benannt hat. Dieser Mechanismus,
der die Versorgung der Mitochondrien mit ihrem Hauptsub-
strat Pyruvat realisiert, gilt fir alle Gewebe. In den Neuronen

Basic research by F. N. Gellerich has revealed a new calci-
um-dependent mechanism that activates mitochondrial me-
tabolism. He has dubbed this mechanism the “mitochondri-
al gas pedal.” This mechanism regulates how mitochondria
are supplied with pyruvate, their primary substrate. It opera-
tes in all tissues, but is particularly important in neurons be-
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ist er aber von besonderer Wichtigkeit, da neuronale Mito-
chondrien neben Pyruvat kein alternatives Substrat besitzen
(Abb. 1). Durch moderate Anderungen der cytosolischen frei-
en Calciumkonzentration kann die Substratversorgung von
Hirnmitochondrien um 500% geéandert werden. Im Gegen-
satz zu der bislang vertretenen Meinung muss das Calcium
dazu nicht erst von den Mitochondrien aufgenommen wer-
den, um aktivierend zu wirken, sondern es aktiviert den Glu-
tamat/Aspartat-Carrier (Aralar), der an der Oberflache der
Mitochondrien eine regulierende Bindungsstelle fur Calci-
um hat. Aralar ist der durch Ca?* steuerbare Teil des Malat-
Aspartat-Shuttles (MAS), der zusammen mit den oxidativen
Reaktionen der Glycolyse Pyruvat fur die Mitochondrien er-
zeugt. Der Regelbereich des Gaspedals liegt zwischen 50
und 400 nM Calcium. Innerhalb dieses Konzentrationsberei-
ches liegen auch die Veranderungen in den Neuronen des
N. suprachiasmaticus wahrend der Circadianrhythmik (Col-
well, C.S., 2000) (s. Abb. 2). Demnach wird nachts, zumin-
dest in einem Teil der Neuronen unseres Gehirns, wegen der
verminderten Ca?*-Konzentration eine deutliche Substratlimi-
tation der Mitochondrien auftreten, was wahrscheinlich mit
einer nachtlichen Ruhephase in Verbindung steht. Da un-
ter diesen Bedingungen kein Pyruvat gebildet werden kann,
nimmt dessen Konzentration ab und die Mitochondrien sind
de-energetisiert d.h. abgestellt wie eine Herdplatte. Das hat
den Vorteil, dass sie keinen oxidativen Stress erzeugen kon-
nen, der eine vorzeitige Schadigung oder Alterung bewirken
konnte. Dieser Mechanismus erklart, wie die bei Neurodege-
neration nachgewiesene erhdhte cytosolische Ca?*-Konzen-
tration zur Schadigung der Mitochondrien infolge verstarkter
ROS-Bildung beitragen kann (s. Abb. 2).

Interessanterweise kommt das mit dem MAS verkniipfte Gas-
pedal in Astrocyten nicht vor. Wir fanden, dass dies eine Fol-
ge veranderter Enzymausstattung der Mitochondrien ist. Des-
halb unterscheiden sich Mitochondrien aus Astrocyten und
Neuronen in ihren funktionellen Eigenschaften. Da sich ver-
schiedene Hirnregionen durch unterschiedliche Gehalte von
Neuronen und Astrocyten auszeichnen, unterschieden sich
auch die Eigenschaften der Mitochondrien aus diesen Re-
gionen. Da bei Neurodegeneration der Neuronengehalt ab-
nimmt, kommt es zu charakteristischen Anderungen. Die-
se Erkenntnisse erlauben uns eine neue Interpretation der
funktionellen Veranderungen der Mitochondrienfunktion, die
wir in verschiedenen Modellen der Neurodegeneration (ALS-
Maus, Parkinson-Ratte, Huntington-Ratte) gefunden haben.
Akute und genetisch bedingte schwere Defekte an der mi-
tochondrialen Cytochromoxidase sind mit dem Leben nicht
vereinbar. Eine therapeutische Option wéare die Einbringung
von alternativer Cytochromoxidase (AOX) in die Zellen der
betroffenen Region mittels genetischer Methoden. In Koope-
ration mit Marten Szibor vom Max-Planck-Institut Bad Nau-
heim bzw. der Forschungsgruppe Molekulare Neurologie der
Universitat Helsinki untersuchten wir isolierte Mitochondrien
der AOX-Maus. Dabei fanden wir, dass die Oxidative Phos-
phorylierung (OXPHOS) von AOX-Mitochondrien fur die Kom-

cause in neurons mitochondria have no other substrate availa-
ble (Fig. 1). Moderate changes in the available intracellular
free Ca?* can alter the substrate supply to the mitochondria
by as much as 500%. In contrast to earlier views, Ca?* does
not have to be taken up by the organelle to induce activity.
Instead, it activates the glutamate/aspartate carrier (aralar)
via a regulating binding site for Ca?* at the mitochondrial sur-
face. Aralar is the Ca?*-modulated part of the malate-aspar-
tate shuttle (MAS). Together with the oxidative reactions of
glycolysis it generates pyruvate. The mitochondrial gas pe-
dal regulates the mitochondrial pyruvate supply in the nor-
mal concentration range of 50 to 400 nM. This is the precise
range of values over which the concentration of Ca?* chan-
ges in neurons of the N. suprachiasmaticus during the course
of diurnal rhythmicity (Colwell, C.S., 2000) (Fig.2). Accordin-
gly, in at least some of the neurons of our brain a significant
mitochondrial substrate limitation appears at night due to a
reduced Ca?* concentration, and seems to be connected to
the resting state during sleep. As no pyruvate can be produ-
ced under these reduced Ca?* conditions, its concentration
decreases and the mitochondria become de-energized, i.e.,
switched off like a hotplate. The advantage of this de-ener-
gized state is that the mitochondria are unable to produce
reactive oxygen species [ROS] that could cause damage or
aging. This mechanism explains how the increased cytoso-
lic Ca?*-concentrations previously demonstrated during neu-
rodegeneration may contribute to mitochondrial damage by
increasing ROS production. (see Fig.2).

Interestingly, the MAS-connected gas pedal does not ope-
rate in astrocytes. We found that this is a consequence of a
difference in enzyme mechanisms. The functional properties
of mitochondria from astrocytes are therefore different from
those found in neurons. Consequently, there are differences
in the mitochondria isolated from brain regions with different
levels of neurons and astrocytes. This causes characteristic
changes when neurons are lost during neurodegeneration.
Thus, our results allow a new interpretation of the functional
changes we have found in different models of neurodege-
neration (ALS-mouse, Parkinson-rat, Huntington-rat). Seve-
re acute and genetic defects of the mitochondrial cytochrome
c oxidase are lethal. The application of an alternative cyto-
chrome oxidase (AOX) in the cells of an affected region is a
possible therapeutic option. In cooperation with Marten Szi-
bor from the Max-Planck-Institut Bad Nauheim and the re-
search group Molecular Neurology of the University of Hel-
sinki, Finland, we studied AOX-containing mitochondria from
the AOX mouse. We found that the oxidative phosphoryla-
tion (OXPHOS) of AOX-mitochondria only changed a little
when complex I-related substrates were employed. In con-
trast, only non-phosphorylating respiration occurred when
succinate was used as substrate. Since succinate is not a
mitochondrial in vivo-substrate the non-phosphorylating res-
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plex I-abhéngigen Substrate nur sehr geringfiigig veréandert
ist. Im Gegensatz dazu ist die OXPHOS bei Verwendung von
Succinat entkoppelt. Da aber Succinat kein IN VIVO Substrat
der Mitochondrien ist, bewirkt dieser Nachteil keinen wirkli-
chen Mangel, was in Ubereinstimmung mit dem Befund steht,
dass die AOX Tiere gesund sind und bislang keine nachweis-
baren Einschréankungen gefunden wurden. Wir konnten aber
nachweisen, dass die AOX-Mitochondrien auch bei vollstan-
dig gehemmter COX noch zur OXPHOS beféahigt sind, wenn
auch mit verminderte Effizienz. Demnach sollte die Einbrin-
gung von AOX in ischdmische Regionen eine revitalisierende
Option sein. Unsere Ergebnisse erlauben weiter die Schluss-
folgerung, dass die AOX eher Kontakt zum Komplex Il als zu
den anderen Komplexen der Atmungskette hat.

Eine Schllsselrolle bei der Apoptose spielt die Permeability
Transition Pore (PTP) in der inneren Mitochondrienmemb-
ran. Vor einigen Jahren bestand die Hoffnung, dass Blocka-
de dieser Pore durch das zu den Tetracyclinen gehdrende
Antibiotikum Minocyclin Apoptose unterdriicken kdnnte. Nach
erfolgreichen in vitro- und in vivo-Experimenten musste eine
grofRangelegte klinische Studie an Patienten mit Amyotropher
Lateralsklerose (ALS) abgebrochen werden, weil es einigen
Patienten unter Minocyclin schlechter ging. In Zusammen-
arbeit der Profs. P. Schonfeld, D. Siemen und L. Wojtczak
zeigten wir, dass Minocyclin Magnesiumionen in der Matrix
bindet und dadurch einen Chlorid- und einen Kaliumkanal in
der inneren Membran 6ffnet, was den schadlichen Effekt er-
klart. Zusatzlich wird das Mitochondrium fir NAD+ und Cyto-
chrom c permeabilisiert, wodurch die Atmungskettenfunktion
zusammenbricht. Damit scheint Minocyclin als Neuroprotek-
tivum ungeeignet zu sein. Von der Membran-Innenseite ist
das Matrix-16sliche Cyclophilin D an die PTP gekoppelt. Es
ist in der Lage die PTP zu modulieren, weil es den Inhibitor
Cyclosporin A (CsA) bindet und ebenfalls Einfluss auf den
Aktivator Phosphat besitzt. Interessanterweise kann CsA in
einer Cyclophilin knock-out Maus die PTP weiterhin blockie-
ren, doch mit einer 1.500fach geringeren Sensitivitat. An Le-
ber- und Hirnmitochondrien wurde dieser Effekt im Vergleich
mit Wildtyp-M&ausen genauer untersucht. Die PTP lasst sich
durch einen weiteren lonenkanal steuern. Bei gedffnetem Cal-
cium-sensitiven Kaliumkanal (Kca) ) wird die PTP geschlos-
sen gehalten, bei geschlossenem Kca) geht die PTP auf. Die
Steuerung des Kca) ist also fur die Protektion der Neurone in-
teressant. Ebenfalls in unserem Magdeburger Labor konnten
P. Bednarczyk und D. Siemen in Einzelkanalmessungen mit
der Patch-Clamp-Technik zeigen, dass der Kca unter dem
Einfluss der Atmungsketten Substrate NADH, Succinat, oder
Glutamat/Malat gehemmt wird. Der Effekt ist unter dem Ein-
fluss von verschiedenen Inhibitoren der Atmungskette rever-
sibel. Dieses ist der erste Nachweis einer strukturellen und
funktionellen Kopplung eines lonenkanals an die Atmungsket-
te. Diese Ergebnisse erhalten weitere Bedeutung weil wir in
unserem Labor zeigen kénnen (Kooperation mit E. Gulbins),
dass das proapoptotische Protein Bax den Ka hemmt und
das antiapoptotische Bcl-xL den Effekt von Bax auf den K(ca

piration will not occur in intact cells which agrees with the ob-
servation that the AOX animals appear to be healthy. We can
show that even AOX mitochondria in which COX is complete-
ly inhibited are capable of using OXPHOS though with redu-
ced efficiency. Therefore, introduction of AOX into ischemic
brain regions could be an option for re-vitalizing these regi-
ons. Our results indicate that AOX is connected to complex
Il rather than to the other complexes in the respiratory chain.

The permeability transition pore (PTP), a large pore extending
across the inner mitochondrial membrane, plays a key role
in apoptosis. Some years ago, it was hoped that the blocka-
de of this pore by the antibiotic minocycline (a tetracycline)
could suppress apoptosis. However, following successful in
vitro- and in vivo-experiments, a large clinical study on pati-
ents suffering from amyotrophic lateral sclerosis (ALS) had to
be terminated because minocycline caused some of the pa-
tients to become worse. In cooperation with Profs. P. Schon-
feld, D. Siemen, and L. Wojtczak, we were able to show that
minocycline binds magnesium ions diluted inside the mito-
chondria and thereby opens chloride and potassium chan-
nels in the inner mitochondrial membrane. This can explain
the detrimental effect on the patient. In addition, minocycli-
ne causes mitochondria to become permeable for NAD+ and
cytochrome c, thus impairing the function of the respiratory
chain. Thus, minocycline does not appear to be suitable as a
neuroprotective agent. Matrix soluble cyclophiline D attaches
to the PTP on the inside of the inner mitochondrial membra-
ne. It is able to modulate the pore because the PTP inhibitor
cyclosporine A (CsA) binds to it. Cyclophiline D also is able
to influence PTP binding of stimulating phosphate ions. In-
terestingly, CsA can also block the PTP in a cyclophiline D
knock-out mouse, though with a 1,500 fold lower sensitivity.
We studied this effect on liver and brain mitochondria in more
detail than has been done previously, and compared binding
in knock-out mice with binding in wild-type mice.

It is possible to modulate the PTP by regulating another ion
channel. An open calcium-sensitive potassium channel (K(ca)
keeps the PTP closed, while a closed Kca channel opens the
PTP. Thus, control of the K(ca) represents another interesting
approach to the protection of neurons. In our lab in Magde-
burg, P. Bednarczyk and D. Siemen have shown in single-
channel experiments employing the patch-clamp-technique
that a Kca) can be inhibited by respiratory chain substrates
such as NADH, succinate and glutamate/malate. This effect
can be cancelled by several inhibitors of the respiratory chain.
This is the first direct proof of a structural and functional cou-
pling of an ion channel to the respiratory chain. These results
gain further significance because we have also shown in our
lab that the proapoptotic protein Bax can inhibit the Kca and

- 63 -




inhibiert. AufRerdem blockiert Bcl-xL die PTP selbst. Dieses
Ergebnis unterstreicht die Rolle der beiden lonenkanéle bei
der Apoptose und damit ihren Wert fur potentiell neuropro-
tektive Interventionen.

Mitochondriale Funktionsstérungen und oxidati-
ver Stress bei neurodegenerativen Erkrankungen:

Den Mitochondrien fallt eine Schlusselrolle bei alltagsabhén-
gigen neurodegenerativen Erkrankungen zu. Mutationen in
der mitochondrialen DNA und oxidativer Stress scheinen die
groéRten Risikofaktoren fur neurodegenerative Erkrankungen
zu sein. Die zugrundeliegenden Mechanismen zu verstehen
und therapeutische Optionen zu prifen, erscheint insbeson-
dere bei einer neurodegenerativen Modellerkrankung wie der
Amyotrophen Lateralsklerose (ALS) sehr aussichtsreich. So-
wohl die sporadischen als auch die familidren Verlaufsformen
der ALS sind durch einen fortschreitenden Zelluntergang mo-
torischer Neurone mit Muskelschwund und Spastizitat ver-
bunden. Wir und andere Gruppen konnten mitochondriale
Funktionsstérungen sowohl im Muskelgewebe als auch auf
Ruckenmarksebene nachweisen. An kultivierten humanen
Hautfibroblasten ist es nun erstmals gelungen, auch extra-
neurale mitochondriale Defekte bei sporadischem familiaren
Verlaufsformen der ALS zu detektieren. Dabei scheint insbe-
sondere die Aktivitat des Atmungskettenkomplexes | vermin-
dert zu sein. Interessanterweise konnte durch Zusatz von an-
tioxidativ wirksamen Substanzen die negativen Folgen der
zellularen energetischen Depression vermindert werden. Im
Gegensatz zu anderen neurodegenerativen Erkrankungen
mit neurogener Atrophie wie der Charcot-Marie-Tooth-Neu-
ropathie vom Typ 2A (CMT2A), konnte an ALS-Fibroblasten
keine mitochondriale DNA-Depletion nachgewiesen wer-
den, was die Heterogenitat des mitochondrial vermittelten
Zelltodes unterstreicht. Zusammenfassend konnten wir so-
mit zeigen, dass sich die molekularen und bioenergetischen
Konsequenzen neurodegenerativer Erkrankungen am Mo-
dell humaner Hautfibroblasten detailliert untersuchen lassen
und dass dartiber hinaus Modulatoren der antioxidativen Ab-
wehr die mitochondriale Aktivitat und deren Regulation po-
sitiv beeinflussen. Weitere Arbeiten zielen auf die Rolle der
Mitochondrien in Zusammenhang mit der Kalziumhomdoos-
tase, um die zugrundeliegenden biochemischen Mechanis-
men noch besser zu verstehen und weitere therapeutische
Optionen zu prifen.

the antiapoptotic Bcl-xL inhibits the effect of Bax on the Kica)
(cooperation with E. Gulbins). Furthermore, Bcl-xL can inhi-
bit the PTP itself. This result underlines the role of both ion
channels in apoptosis and, therefore, their possible value for
neuroprotective interventions.

Mitochondrial dysfunction and oxidati-
ve stress in neurodegenerative diseases:

Mitochondria play a central role in ageing-related neurodege-
nerative diseases. They are critical regulators of cell death,
a key feature of neurodegeneration. Mutations in mitochon-
drial DNA and oxidative stress both contribute to ageing,
which is the greatest risk factor for neurodegenerative disea-
ses. Thus, therapies that target basic mitochondrial proces-
ses, such as energy metabolism or free-radical generation,
hold great promise for the treatment of these diseases. Spo-
radic and familial amyotrophic lateral sclerosis (SALS, fALS)
is characterized clinically by progressive motor neuron loss
with muscle wasting and spasticity, and constitutes a promi-
sing model disease for the study the mitochondrial contri-
bution to cell death. We and other groups have demonstra-
ted that in cases of ALS there is mitochondrial dysfunction
in both the muscle tissue and at the spinal cord level. To ve-
rify a putative impairment of mitochondrial function in the ex-
tra-neuronal tissue of patients with sporadic or familial ALS,
the oxygen consumption (respiration rate) of human skin fi-
broblasts was measured using high resolution respirometry.
In the case of both SALS and fALS, defects in mitochondrial
function were detected. Specifically, the activity of the respi-
ratory chain complex | seems to be reduced. In addition, we
assessed putative benefits of antioxidative agents on mito-
chondrial function. Interestingly, the antioxidants Trolox and
CoQ10 were found to ameliorate the functional impairment
of mitochondria, most probably by a direct antioxidative and
membrane-stabilizing action. No mitochondrial DNA depletion
(differences in mtDNA copy number or common deletion le-
vel) could be detected in the fibroblasts of ALS patients rela-
tive to healthy controls. This stands in contrast to some other
neurodegenerative diseases such as Charcot-Marie -Tooth
neuropathy type 2A ( CMT2A), which is associated with he-
terozygous mutations in the mitochondrial protein mitofusin
2 (Mfn2) that alter mitochondrial oxidative phosphorylation
by affecting mtDNA replication. This underlines the hetero-
geneity of mitochondrial mediated cell death. Our results sup-
port the viewpoint that mitochondrial impairments are detec-
table in extraneuronal tissues of patients with ALS and other
chronic neurogenic atrophies. Fibroblasts may serve as a re-
latively easily accessible readout system to test the anti-oxi-
dative properties of specific substances in ALS. Further work
is addressing the role of mitochondria in the context of cal-
cium homeostasis, in order to better understand the under-
lying biochemical mechanisms and to consider further the-
rapeutic options.
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Das mitochondriale Gaspedal regelt die Pyruvatversorgung der
Mitochondrien im normalen Konzentrationsbereich fiir cytosoli-
sches Ca?* zwischen 50 und 400 nM. Dabei kann die Energeti-
sierung von Hirnmitochondrien um 500% geéndert werden. Erst
bei héheren Konzentrationen nehmen die Mitochondrien Ca?* auf,
was zur Aktivierung der intramitochondrialen Dehydrogenasen
fiihrt, die Verwertung von Pyruvat jedoch nur um 20% steigert.
Die zur Pyruvatbildung benétigten cytosolischen Enzyme GAPDH
(Glycerinaldehydphophatdehydrogenase), LDH (Laktatdehydro-
genase) und a-GPDH (a-Glycerophosphatdehydrogenase) be-
nétigen NAD+ und liefern NADH, was durch den Malat-Aspartat-
Shuttle regeneriert wird. Der MAS transportiert den reduzierenden
Wasserstoff in die Mitochondrien und wird durch die cytosolische
Ca?*-Konzentration gesteuert. Bei geringer Ca?*-Konzentration ist
der MAS inaktiv. Die ohnehin geringe Pyruvatkonzentration sinkt
weiter und die Mitochondrien sind de-energetisiert. Mit steigendem
Ca?* steigt die Pyruvatkonzentration und die Energetisierung der
Mitochondrien.

The mitochondrial gas pedal regulates the mitochondrial pyruvate
supply in the normal concentration range of 50 to 400 nM Ca?*cyt.
Within this range, enhanced activation of the brain mitochondria
can be changed by as much as 500%. Only at Ca?*cyt concentra-
tions >400 nM mitochondria can take up Ca?* leading to activation
of the intramitochondrial dehydrogenases. Pyruvate consumption
is thereby increased by only 20%. The cytosolic enzymes required
for pyruvate supply, GAPDH (glyceraldehyde-3-phosphate dehyd-
rogenase), LDH (lactate dehydrogenase) and a-GPDH (a-glycerol-
3-phosphate dehydrogenase), need NAD+ and deliver NADH, re-
generated by the malate-aspartate shuttle [MAS]. The MAS moves
the reduced hydrogen into the mitochondria and is controlled by
the cytosolic Ca**-concentration. At low Ca?*-concentrations MAS
is inactive. The already low Ca?*-concentration continues to dec-
line and the mitochondria become de-energized. With rising Ca®*-
levels the pyruvate concentration and the degree of activation en-
hancement is increased.
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Hypothetische Auswirkung der sich im circadianen Rhythmus &n-
dernden Ca?*-Konzentrationen in Neuronen des N. suprachias-
maticus auf die Energetisierung der Mitochondrien. Nachts, bei
geringem cytosolischen Ca?* wird der MAS (ber die regulative
Ca?*-Bindungsstelle inaktiviert. Im Cytosol sinken NAD+ und Pyru-
vat, was in den Mitochondrien sinkendes NADH und einen vermin-
derten Reduktionsgrad der Atmungskette bewirkt. Dadurch sinken
Oy, ATP Bildung und besonders die Bildung von reaktiven Sau-
erstoffradikalen (ROS). Tags, bei erhéhtem cytosolischen Ca?*,
steigt die Pyruvatbildung und die Mitochondrien sind voll arbeitsfa-
hig. Es kann aber auch verstérkt ROS gebildet werden.

Methodenspektrum

 Arbeiten an frisch préparierten Zellen, an kultivierten
Zellen und an Homogenaten Schwellungsassay

e Messung des mitochondrialen Membranpotentials

* Messung von mitochondrialem und intrazellularem Calcium

¢ Hochauflésende Respirometrie

¢ Messung von Einzelkanalstromen an der inneren Mi-
tochondrienmembran mit der Patch-Clamp-Methode

e Flux-Kontrollanalyse

e Enzymatische Analyse
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Hypotheticalconsequencesofdiurnalchangesin Ca?*-concentration
on mitochondrial energization in N. suprachiasmaticus neurons.
At night, when cytosolic Ca®* is low, MAS is inactivated via the
regulatory Ca?*-binding site. NAD+ and pyruvate are lowered in
cytosol leading to a decrease in NADH and a lowered membrane
potential. Consequently, ATP production, and particularly the
production of reactive oxygen radicals (ROS) also decline. During
daytime, cytosolic Ca?* is raised, pyruvate production is increased
and the mitochondria are fit for work. However, ROS production
may be increased, too.

Available Methods

» Experiments on freshly prepared cells, cultured cells,
and homogenates Swelling assays

* Measurements of mitochondrial membrane potentials

* Measurement of mitochondrial and intracellular calcium

 High-resolution respirometry

* Measurement of single-channel currents at the inner
mitochondrial membrane using patch-clamp-techniques

 Flux control analysis

* Enzymatic measurements
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Im Neuromuskuldren Zentrum Magdeburg betreuen Neu-
rologen in interdisziplinarer Zusammenarbeit mit Herz- und
Lungenspezialisten, Humangenetikern, Orthopaden, Rheu-
matologen, Dermatologen, Kinderérzten/Neuropadiatern,
Krankengymnasten und Sozialarbeitern, Patienten mit neu-
romuskularen Erkrankungen. Das Zentrum wird von Herrn
Professor Dr. med. Helmut Feistner (Leiter), Herrn Profes-
sor Dr. med. Stefan Vielhaber (Sprecher) und Professor Dr.
med. Ch. Mawrin (Stellvertreter) geleitet und wurde Anfang
2008 als eines der ersten Zentren in Deutschland von der
Deutschen Gesellschaft fur Muskelkranke e.V. mit dem Gu-
tesiegel zertifiziert.

Allein in der Neurologischen Klinik des Universitatsklinikums
Magdeburg werden jahrlich tber 1.000 Patienten mit neuro-
muskularen Erkrankungen ambulant und stationar behan-
delt. Die Klinik verfugt Uber ein eigenes Stoffwechsellabor
und Bildgebungszentrum (MRT, Sonographie). Gemeinsam
mit dem Institut fir Neuropathologie (Direktor: Prof. Dr. med.
Ch. Mawrin) werden pro Jahr mehr als 100 Gewebeproben
(Muskel, Nerv, Haut) ausgewertet und mehrere Hundert ge-
netische Proben im Institut fur Humangenetik (Prof. Dr. M.
Zenker) analysiert. Wissenschaftliche Arbeiten auf dem Ge-
biet der Muskelerkrankungen finden in einer langjahrigen, en-
gen Kooperation mit anderen nationalen und internationalen
Muskelzentren statt. Regelmafige Fallkonferenzen und Wei-
terbildungen fir Arzte und Therapeuten, Betroffene und de-
ren Angehdrigen runden das Angebot des Kompetenzzent-
rums fur Muskelerkrankungen ab.

Das Muskelzentrum Magdeburg gehort seit 2014 zum von
Herrn Prof. Mohnike (Kinderklinik) koordinierten Zentrum des
Mitteldeutschen Kompetenznetzes fir Seltene Erkrankun-
gen (MKSE) am Universitatsklinikum Magdeburg. Das MKSE
hat die Starkung der interdisziplindren Zusammenarbeit auf
dem Gebiet der seltenen Erkrankungen zum Ziel, u.a. durch
monatliche Fallkonferenzen und eine als Lotsin fungierende
Arztin, die Patientenanfragen bearbeitet und weiterleitet, so
dass Patienten mit V.a. neuromuskuléare Erkrankungen auch
auf diesem Weg in unsere Sprechstunde kommen.

INTERDISZIPLINARE FALLKONFERENZEN

The Muscle Center: An Overview In the Magdeburg Neu-
romuscular Center patients with neuromuscular diseases are
cared for by an interdisciplinary team of cooperating neuro-
logists, heart and lung specialists, geneticists, orthopedists,
rheumatologists, dermatologists, pediatricians and neuro-pe-
diatricians, physiotherapists and social workers. The center
is managed by Director Professor Dr. med. Helmut Feistner,
Spokesperson Prof. Dr. med. Stefan Vielhaber and Deputy
Director Professor Dr. med. Ch. Marwin. In 2008 it became
one of first German centers to be certified with a seal of qua-
lity by the German Society for Muscular Dystrophy.

The Department of Neurology of the Magdeburg University
Hospital treats over 1,000 inpatients and outpatients with
neuromuscular diseases annually. The Department has its own
metabolic laboratory and imaging center (MRI, sonography).
Together with the Institute of Neuropathology (Director: Prof.
Dr. Ch. Mawrin) it evaluates more than 100 tissue samples per
year (muscle, nerve, skin), as well as several hundred genetic
samples analyzed by the Institute of Human Genetics (Prof.
Dr. M. Zenker). Research on muscles diseases is conducted
at the Magdeburg Muscle Center in the context of a close and
long-standing cooperation with other national and international
muscle centers. In addition, the Muscle center holds regular
case conferences and provides continuing education for
doctors and therapists as well as patients and their families.

In 2014 the Magdeburg Muscle Center joined the Central
German Competence Network for Rare Diseases (MKSE)
at the Magdeburg University Hospital, which is coordinated
by Prof. Mohnike of the Children’s Hospital. The objective of
the MKSE is the strengthening of interdisciplinary coopera-
tion in the area of rare diseases. It organizes monthly case
conferences and allows doctors to forward patient inquiries
so that patients with suspected neuromuscular diseases are
directed to the outpatient clinic.

INTERDISCIPLINARY CASE CONFERENCES

RegelmaRige Fallvorstellung mit gemeinsamer Besprechung
der individuellen Krankheitsgeschichte und Befundung sowie
Planung der patientenbezogenen Behandlungsstrategie mit
den beteiligten Fachkliniken.

PATIENTENANGEBOT

Regular case presentation with group discussions of indivi-
dual medical histories and findings, as well as planning of
patient-specific treatments, are conducted with participating
specialist hospitals.

SPECIAL PATIENT SERVICES

Physiotherapie, sozialpadagogische Betreuung und Hilfsmit-
telberatung, psychologische Betreuung, fachspezifische Be-
ratung und Begleitung von Menschen mit Muskelerkrankun-
gen und deren Angehérigen, Offentlichkeitsarbeit.

Physiotherapy, social care and aids counseling, psychologi-
cal support, specialist advice and support for people with mu-
scular disorders and their families, public relations.
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Regionale Selbsthilfegruppen und Gespréachskreise

der DGM in Sachsen-Anhalt fir Betroffene und Angehorige:
Kontaktpersonen unter www.sachsen-anhalt.dgm.org.

Klinische Schwerpunkte in der Sprechstunde des Muskelzen-
trums bilden die Betreuung von Patienten mit Amyotropher
Lateralsklerose (wissenschaftliche Kooperation mit der Me-
dizinischen Hochschule Hannover (MHH) Prof. Dr. R. Deng-
ler, Frau Prof. Dr. S. Petri), die Sprechstunde fir Post-Polio-
Syndrom-Patienten und die Versorgung von Patienten mit
verschiedenen entziindlichen Muskelerkrankungen und peri-
pheren neuroimmunologischen Stérungen (z. B. Myasthenia
gravis, chronische entziindliche Neuropathien). Grundséatz-
lich werden jedoch Patienten mit allen Formen neuromusku-
larer Erkrankungen betreut.

FORSCHUNG UND FORDERUNG

Local support groups and discussion groups

The DGM In Saxony-Anhalt runs local support and discus-
sion groups for Muscular Dystrophy patients and their fami-
lies. Contact information is available at www.sachsen-an-

halt.dgm.org.

Main focusses of The Magdeburg Muscle Center are the care
for patients with Amyotrophic Lateral Sclerosis (with scienti-
fic studies being conducted in conjunction with Prof. Drs. R.
Dengler and S. Petri of the Hannover Medical School). Spe-
cial ambulances for patients with post-polio syndrome pati-
ents and patients with inflammatory muscle diseases and pe-
ripheral neuro-immunological disorders (e.g., as myasthenia
gravis, chronic inflammatory neuropathies) are held. Never-
theless patients with all kinds of neuromuscular diseases are
cared for in the centre.

SPONSORSHIP OF RESEARCH

Christa Lorenz-ALS-Forschungspreis

Erstmalig wurde der ,Christa Lorenz-ALS-Forschungspreis*
von der Stiftung fur medizinische Wissenschaft mit Sitz
in Frankfurt a. M. fur hervorragende wissenschaftliche
Originalarbeiten zur Amyotrophen Lateralsklerose (ALS)
vergeben und am 5. September 2009 auf dem Campus der
Medizinischen Fakultéat Magdeburg Gberreicht. Der mit 15.000
Euro dotierte Forschungspreis wurde dem Wissenschaftler und
Kliniker Privatdozent Dr. med. Stefan Lorenzl von der LMU-
Minchen zuerkannt. Die Preistragerin 2010 war, Prof. Dr.
Manuela Claudia Neumann, die als Assistenz professorin fur
Experimentelle Neuropathologie und Oberarztin am Institut fur
Neuropathologie im UniversitatsSpital Zurich arbeitet. Mit dem
,Christa Lorenz-ALS-Forschungspreis 2011" wurde Professor
Dr. Michael T. Heneka vom Universitétsklinikum Bonn ftr
seine hervorragenden wissenschaftlichen Originalarbeiten
zur Amyotrophen Lateralsklerose (ALS) ausgezeichnet. Der
Stellenwert der Stammzelltherapie bei neuromuskularen
Erkrankungen am Beispiel der ALS war das Thema der
Preistragerin des ,Christa Lorenz-ALS-Forschungspreis 2013,
Frau Professor Dr. med. Susanne Petri von der Medizinischen
Hochschule Hannover (MHH), die fur ihre hervorragenden
wissenschaftlichen Publikationen zu diesem Thema geehrt
wurde.

Die Stiftung fur medizinische Wissenschaft Frankfurt a. M.
wurde im Jahre 1999 durch Frau Christa Lorenz gegriindet,
die selber Betroffene mit einer ALS war und daran verstarb.
Der Zweck der Stiftung ist die Férderung der Forschung und
Wissenschaft bei dieser neurodegenerativen Erkrankung,
die auch als Modellerkrankung fur andere altersgebunde-
nen Erkrankungen mit selektiven Zelltod wie den Demen-
zen angesehen wird.

The Christa Lorenz ALS Research Award

The ,Christa Lorenz ALS Research Award" is given for out-
standing original scientific papers on amyotrophic lateral sc-
lerosis (ALS). The award, which provides an endowment of
15,000 Euros, was presented the first time by the Frankfurt
am Main based Foundation for Medical Science on Septem-
ber 5, 2009 at the Magdeburg Faculty of Medicine. The initi-
al recipient was scientist and clinician at the Ludwig Maximi-
lian University in Munich, Dr. med. Stefan Lorenzl. In 2010
the award was given to Prof. Dr. Manuela Claudia Neumann,
who works as an Assistant Professor of Experimental Neuro-
pathology and Senior Physician at the Institute of Neuropa-
thology at the University Hospital Zurich. In 2011 Professor
Dr. Michael T. Heneka from the University Hospital of Bonn
received the award for his outstanding scientific papers on
ALS. In 2013 the award went Professor Dr. med. Susanne
Petri of the Hannover Medical School (MHH) for her work on
the use of stem cells to treat neuromuscular diseases, with
ALS serving as a representative case.

The Frankfurt am Main Foundation for Medical Sciences was
founded in 1999 by Christa Lorenz, who was herself afflicted
with ALS and ultimately died from it. The Foundation’s pur-
pose is to promote scientific research on this neurodegene-
rative disorder, which is regarded a model for other age-re-
lated neurological ilinesses, such as dementia, that involve
selective cell death.
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Adressen und Sprechstunden Muskelzentrum Magde-
burg an der Klinik fiir Neurologie

LEITER DES MUSKELZENTRUMS

Addresses and Office Hours at the Magdeburg Muscle
Center and Department of Neurology

DIRECTOR OF THE MuscCLE CENTER

Prof. Dr. med. Helmut Feistner, Oberarzt der Klinik und
Leiter des EMG-Labors

SPRECHER

Prof. Dr. med. Helmut Feistner, Senior clinic physici-
an and head of the EMG laboratories

SPOKESPERSON

Prof. Dr. med. Stefan Vielhaber, Ltd. Oberarzt, Leiter der
Muskelambulanz und des Stoffwechsellabors

Universitatsklinikum Otto-von-Guericke

Klinik fur Neurologie Leipziger Str. 44 (Haus 60B)
39120 Magdeburg

Tel.: 0391-67-15031 (Poliklinik), -13484 (MVZ)
Fax: 0391-67-21684

E-mail: stefan.vielhaber@med.ovgu.de

ALS und andere Motoneuronerkrankungen

Prof. Dr. Vielhaber und Mitarbeiter
Montag bis Freitag

Tel.: 0391-67-15001 (Poliklinik),
Fax: 0391-67-21684

Allgemeine Muskelsprechstunde und EMG-Untersuchung

Prof. Dr. Vielhaber, Prof. Feistner, Fr. Dr. Stephanik,
Fr. Dr. Bock /MVZ

Montag und Dienstag, nach telefonischer Vereinbarung
Tel.: 0391-67-13484 (MVZ), -15031 (Poliklinik), -15022
(EMG)

Péadiatrische Muskelsprechstunde und Myosonographie
in Zusammenarbeit mit der Kinderklinik und dem radio-
logischem Zentrum

Prof. Dr. Vielhaber,
Prof. Dr. Mohnike,
PD Dr. von Rohden,
Prof. Dr. Feistner

Nach Terminvereinbarung
Tel.: 0391-67-15001 (Prof. Vielhaber)

Myasthenie-Sprechstunde und chronisches Miidigkeits-
syndrom

Frau Dr. Bock, Facharztin
Tel.: 0391-67-13484 (MVZ)

Prof. Dr. med. Stefan Vielhaber, Deputy Director, head of
the Muscle Center of the metabolic laboratories

Otto-von-Guericke-University Hospital

Department of Neurology Leipziger Str. 44 (Haus 60B)
39120 Magdeburg

Tel.: 0391-67-15031 (outpatient clinic), -13484 (MVZ)
Fax: 0391-67-21684

E-mail: stefan.vielhaber@med.ovgu.de

ALS and other Motor Neurological Disorders (Outpatient clinic)

Prof. Dr. Vielhaber and Staff

Monday through Friday

Tel.: 0391-67-15001 (outpatient clinic),
Fax: 0391-67-21684

Public muscle consultation hours and EMG examinations

Prof. Dr. Vielhaber, Prof. Feistner, Dr. Stephanik, Dr.
Bock /MVZ

Monday and Tuesday, by appointment

Tel.: 0391-67-13484 (MVZ), -15031 (outpatient clinic),
-15022 (EMG)

Pediatric Muscle consultation hours and Myosonographie
(In cooperation with the Children‘s Hospital and the Ra-
diological Center)

Prof. Dr. Vielhaber,
Prof. Dr. Mohnike,
PD Dr. von Rohden,
Prof. Dr. Feistner

by appointment
Tel.: 0391-67-15001 (Prof. Vielhaber)

Myasthenia consultation hours and chronic fatigue syn-
drome

Dr. Bock, medical specialist
Tel.: 0391-67-13484 (MVZ)
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Muskel-MRT, Protonen-MR-Spektroskopie, Energiestoff-
wechseluntersuchungen

Prof. Dr. Vielhaber,
PD Dr. Gellerich
Tel.: 0391-67-15001 (Koordination: Prof. Dr. Vielhaber)

Orthopéadische Spezialsprechstunde
Tel.: 0391-67-14050 (Klinik fiir Orthopéadie)
Molekulargenetisches Labor, Institut fiir Humangenetik

Prof. Zenker, Dr. S. Jakubiczka
Tel.: 0391-67-15343, 67-15063

Genetische Beratungsstelle, Institut fiir Humangenetik

Prof. Zenker,
Frau Dr. P. Muschke
Tel: 0391 - 67-17230

Sozialdienst des Uniklinikums und Hilfsmittelversorgung

Frau Hollstein
Tel.: 0391-67-15746

Erndhrungsberatung

Terminvereinbarung tUber das Kliniksekretariat
Tel: 0391-67-15001

Kliniken und Abteilungen des Muskelzentrums Magdeburg

¢ Neurologische Klinik mit klinischer Neurophysiologie
des Universitatsklinikums Magdeburg A.6.R. (Prof. Dr.
med. Hans-Jochen Heinze, Prof. Dr. med. H. Feistner,
Prof. Dr. med. S. Vielhaber),

 Kinderklinik (Prof. Dr. med. G. Jorch, Prof. Dr. med.
K. Mohnike)

* Orthopadie (Prof. Dr. med. Ch. Lohmann, PD Dr. med.
A. Berth)

¢ Humangenetik (Prof. Dr. med. M. Zenker, Frau Dr.
med. S. Jakubiczka, Frau PD Dr. I. Wieland, Frau Dr.
med. P. Muschke)

 Kinderradiologie (Prof. Dr. med. J. Ricke, Frau PD
Dr. K. Fischbach, Frau Dr. med. G. Neumann, PD Dr.
med. L. von Rohden)

* Rheumatologie (Prof. Dr. med. J. Kekow)

» Dermatologie (Prof. Dr. med. H. Gollnick, PD Dr. med.
A. Ambach, Dr. med. M. Bellutti)

* Neuropathologie (Prof. Dr. med. Ch. Mawrin)

« Kardiologie (Prof. Dr. med. R. Braun-Dullaeus, Dr. I.
Tanev)

Muscle MRI, proton MR spectroscopy, energy metabo-
lism studies

Prof. Dr. Vielhaber,
PD Dr. Gellerich
Tel.: 0391-67-15001 (Coordination: Prof. Dr. Vielhaber)

Orthopedic Medical Management
Tel.: 0391-67-14050 (Department of Orthopedics)
Molecular Genetic Laboratory, Institute of Human Genetics

Prof. Zenker, Dr. S. Jakubiczka
Tel.: 0391-67-15343, 67-15063

Genetic counseling center, Institute of Human Genetics

Prof. Zenker, Frau Dr. P. Muschke
Tel: 0391 - 67-17230

Hospital Social Services

Frau Hollstein
Tel.: 0391-67-15746

Nutritional Counseling

Appointment should be made through the clinic Secretary:
Tel.: 0391-67-15001

The Magdeburg Muscle Center and Associated Hospi-
tal Departments

* Neurological Clinic and Clinical Neurophysiology at the
Magdeburg University Hospital (Prof. Dr. med. Hans-
Jochen Heinze, Prof. Dr. med. H. Feistner, Prof. Dr.
med. S. Vielhaber)

e Children’s Hospital (Prof. Dr. med. G. Jorch, Prof. Dr.
med. K. Mohnike)

e Orthopedics (Prof. Dr. med. Ch. Lohmann, PD Dr.
med. A. Berth)

¢ Human Genetics (Prof. Dr. med. M. Zenker, Dr. med.
S. Jakubiczka, PD Dr. I. Wieland, Dr. med. P. Muschke)

» Pediatric Radiology (Prof. Dr. med. J. Ricke, PD Dr.
K. Fischbach, Dr. med. G. Neumann, PD Dr. med. L.
von Rohden)

¢ Rheumatology (Prof. Dr. med. J. Kekow)

» Dermatology (Prof. Dr. med. H. Gollnick, PD Dr. med.
A. Ambach, Dr. med. M. Bellutti)

* Neuropathology (Prof. Dr. med. Ch. Mawrin)

 Cardiology (Prof. Dr.med.R. Braun-Dullaeus, Dr.1. Tanev)
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Pulmologie (Prof. Dr. med. J. Schreiber, Dr. med. S. e Pulmonology (Prof. Dr. med. J. Schreiber, Dr. med.
Follner) S. Follner)

Sozial- und Hilfsmittelberatung (Frau K. Hollstein) Social and Medical Counseling (Frau K. Hollstein)
Physiotherapie (Frau J. Ruby) Physiotherapy (Frau J. Ruby)

Hilfsmittel- und Ernéhrungsberatung (Fa. Strehlow Nutritional counseling and medical aid supply

GmbH; Koordination Herr H. Bluhm) (Fa. Strehlow GmbH; Coordination Herr H. Bluhm)
Links Links
« Klinikhomepage der Neurologie » Department of Neurology Homepage
* Deutsche Gesellschaft fiir Muskelkranke e.V. (DGM) ¢ The German Society for Muscular Dystrophy e.V. (DGM)
* | andesverband der DGM * Reaqional Association of the DGM
¢ Hilfsmittelzentrum * Centre for medical aid supply

* Wissenschaftliche Informationen Scientific Information
Veranstaltungen der Neurologie Neurology Events
¢ Christa-Lorenz-ALS-Forschungspreis e Christa-Lorenz-ALS-Research Prize/Research Award

AUSGEWAHLTE PUBLIKATIONEN / SELECTED REFERENCES

Machts J, Loewe K, Kaufmann J, Jakubiczka S, Abdulla S, Petri S, Dengler R, Heinze HJ, Vielhaber S, Schoenfeld MA, Bede
P. Basal ganglia pathology in ALS is associated with neuropsychological deficits. Neurology. 2015;85(15):1301-9

Hubers A, Marroquin N, Schmoll B, Vielhaber S, Just M, Mayer B, Hogel J, Dorst J, Mertens T, Just W, Aulitzky A, Wais V,
Ludolpf AC, Kubisch C, Weishaupt JH, Volk AE. Polymerase chain reaction and southern blot-based analysis of the C9orf72
hexanucleotide repeat in different motor neuron diseases. Neurobiology of Aging 2014; 35: 1214.e1-1214.e6 IF: 6,166

Schuster C, Kasper E, Dybra E, Machts J, Bittner D, Kaufmann J, Mitchell AJ, Benecke R, Teipel S, Vielhaber S, Prudlo J. Cor-
tical thinning and ITS relation to cognition in amyotrophic lateral sclerosis. Neurobiology of Aging 2014; 35: 240-246 IF: 6,166

Kupsch A, Schmidt W, Gizatullina Z, Debska-Vielhaber G, Voges J, Striggow F, Panther P, Schwegler H, Heinze HJ, Viel-
haber S, Gellerich FN. 6-Hydroxydopamine impairs mitochondrial function in the rat model of Parkinson'‘s disease: respiro-
metric, histological, and behavioral analyses. J Neural Transm. 2014 Mar 14.

Boelmans K, Kaufmann J, Schmelzer S, Vielhaber S, Kornhuber M, Miinchau A, Zierz S, Gaul C. Hirayama disease is a
pure spinal motor neuron disorder: a combined DTI and transcranial magnetic stimulation study. In: Journal of neurology. -
Heidelberg: Springer-Medizin-Verl, Bd. 260.2013, 2, S. 540-548; [Imp.fact.: 3,578]

Paege |, Vielhaber S, Petri S, Keilhoff G, Mawrin Ch. Dysregulation of iron protein expression in the G93A model of amyo-
trophic lateral sclerosis. In: Neuroscience. - Oxford: Elsevier, Bd. 230.2013, S. 94-101; [Imp.fact.: 3,122]

Schuster Ch, Kasper E, Machts J, Bittner D, Kaufmann J, Benecke R, Teipel S, Vielhaber S, Prudlo J. Focal thinning of the
motor cortex mirrors clinical features of amyotrophic lateral sclerosis and their phenotypes: a neuroimaging study. In: Jour-
nal of neurology. - [Darmstadt]: Steinkopff, Bd. 260.2013, 11, S. 2856-2864; [Imp.fact.: 3,578]

Schreiber S, Oldag A, Kornblum C, Kollewe K, Kropf S, Schoenfeld A, Feistner H, Jakubiczka S, Kunz WS, Scherlach C,
Tempelmann C, MAwrin C, Dengler R, SChreiber F, Goertler M, Vielhaber S. Sonography of the median nerve in CMT1A,
CMT2A, CMTX, and HNPP. Muscle Nerve. 1013;47(3):38595.

Hadzhieva M, Kirches E, Wilisch-Neumann A, Pachow D, Wallesch M, Schoenfeld P, Paege I, Vielhaber S, Petri S, Keil-
hoff G, Mawrin C. Dysregulation of iron protein expression in the G93A model of amyotrophic lateral sclerosis. Neurosci-
ence. 2013;29;230:94-101.

Vielhaber S, Debska-Vielhaber G, Peeva V, Schoeler S, Kudin AP, Minin I, Schreiber S, Dengler R, Kollewe K, Zuschrrat-
ter W, Kornblum C, Zsurka G, Kunz WS. Mitofusin 2 mutations affect mitochondrial function by mitochondrial DNA depleti-
on. Acta Neuropathol. 2013;125(2):245-56.
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Neurophysiologie

Neurophysiology

Elektrophysiologie EMG-EEG/ Neurophysiologisches Labor  Elektrophysiology EMG-EEG/ Neurophysiological Laboratory
Ausbildungsstatte der Deutschen Gesellschaft Training center of the German Society for
fiir Klinische Neurophysiologie (DGKN) Clinical Neurophysiology (DGKN)

LEITUNG HeEAD

OA Dr. med. I. Galazky (Leitung ab 1.06.2015)
Prof. Dr. med. Helmut Feistner

MITARBEITER

OA Dr. med. |. Galazky (starting 01.06.2015)
Prof. Dr. med. Helmut Feistner

Frau A.-K.Baum (MTAF, Leitung)
Herr Ch. Bartsch (MTAF)

Frau K. Kassebaum (MTAF)
Frau A. Klemme (MTAF)

Frau J. Mohs (MTAF)

Frau M. Reichwald (MTAF)

Frau N. Schellenberg (MTAF)
Frau E. Wilhelm (MTAF)

KOOPERATIONEN

A.-K.Baum (Head Technician, Neurophysiology)
Ch. Bartsch (Technician, Neurophysiology)

K. Kassebaum (Technician, Neurophysiology)
A. Klemme (Technician, Neurophysiology)

J. Mohs (Technician, Neurophysiology)

M. Reichwald (Technician, Neurophysiology)

N. Schellenberg (Technician, Neurophysiology)
E. Wilhelm (Technician, Neurophysiology)

COLLABORATIONS

Mitglied der Deutschen Gesellschaft fiir Neurologie (DGN)
Mitglied und Ausbilder der Deutschen Gesellschaft fur
Klinische Neurophysiologie (DGKN)

Mitglied des Wissenschaftlichen Beirates der Deut-
schen Gesellschaft fur Muskelkranke e.V.

Sprecher des Muskelzentrums Magdeburg

Mitglied der Deutschen Gesellschaft fiir Neurologie (DGN)
Mitglied der Deutschen Gesellschaft fur Klinische Neu-
rophysiologie (DGKN)

Member of the German Society of Neurology (DGN)
Member and teacher of the German Society of Clini-
cal Neurophysiology (DGKN)

Member of the scientific advisory board of the German
Society of Muscle Diseases (DGM)

Speaker of the Center of Muscle Diseases Magdeburg
Member of the German Society of Neurology (DGN)
Member of the German Society of Clinical Neurophy-
siology (DGKN)
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LEISTUNGSSPEKTRUM

POWER SPECTRUM

EEG
Langzeit-EEG, Videometrie, Mesam-Ableitungen
~1500 / Jahr

NLG/EMG
Nervenleitgeschwindigkeit, Elektromyogramm, Quan-
titative Interferenzmusteranalyse, Macro-EMG, Sym-
pathischer Hautreflex ~2500 / Jahr

Evozierte Potentiale
SEP,MEP, AEP, VEP, P300 ~2000 / Jahr

Klinische Schwerpunkte

EMG-Analyse (Methoden / Techniken)
Computergesteuerte EMG-Analyse

e Automatische Abgrenzung und Parametrisierung ein-
zelner motorischer Einheiten

e Quantitative Interferenzmuster-Analyse: Berechnung
der Turns/s, der mittleren Amplitude sowie des Medi-
ans der Amplituden und Interpeaklatenzen

e Makro-EMG: Simultane Registrierung mit spezifischen
Nadelelektroden und Oberflachenelektroden

Klinische Anwendung der Twitch-Interpolationstechnik zur
objektiven Bestimmung der Kraft bei peripheren und zent-
ralen Lahmungen

Wissenschaftliche Schwerpunkte Untersuchung von Mo-
toneuronenverbanden

Registrierung der Reizantworten motorischer Einheiten auf
transkranielle Magnetstimulation:

Bestimmung der durch magnetische transkranielle Stimula-
tion induzierten Anderung der Verteilung des zeitlichen Auf-
tretens willkarlich innervierter Aktionspotentiale

fMRI-Studien zur kortikalen Plastizitat

e Untersuchung der kortikalen Plastizitéat bei Patienten
mit peripheren Nervenlasionen in der Remissionspha-
se mittels funktioneller Kernspintomographie

¢ Untersuchung der funktionellen Konnektivitat kortika-
ler Strukturen

rTMS

Einfluss der Repetitiven Transkraniellen Magnetstimulation
auf Schmerz

EEG
24-h--EEG, videometry, Mesam ~1500 / year
NLG/EMG
nerve conduction velocity, electromyogram, quantitati-
ve analysis of interference pattern, Macro-EMG, sym-
pathetic skin response ~2500 / year
Evoked Potentials
SEP,MEP, AEP, VEP, P300 ~2000 / year

Clinical Interests

EMG-Analysis (Methods / Techniques)
Computer based EMG-Analysis

» Automatic segmentation and parametrization of sing-
le MUAP and classification into motor units

* Quantitative analysis of the interference pattern: calcu-
lation of the number of turns/s and the mean amplitude

e Macro-EMG: Simultaneous registration with needle
and surface electrodes

Clinical application of twitch interpolation technique as on ob-
jective measure of peripheral and central paresis

Scientific Interests EMG analysis
Response pattern of single motor units to transcraniol mag-
netic stimulation:
Stimulus induced changes in motor unit excitability are ob-
tained by cross-correlation of the stimuli and the voluntary
discharge times
fMRI- analysis
« Cortical Plasticity in patients with peripheral nerve dis-
orders,
» fMR-Imaging of cortical activation during different sta-
ges of desease

rTMS

Effects of repetitive transcranial magnetic stimulation in pa-
tients with pain
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Neuropsychologie

LEITUNG

Neuropsychology

Dr. Tino Z&hle, Dipl.-Psych.

ARZTLICHE LEITUNG

Dr. Tino Zahle, Dipl.-Psych.

CHIEF PHYSICIAN

OA Dr. med. Claudius Bartels

MITARBEITER

Senior Physician Dr. med. Claudius Bartels

Dipl.-Psych. Verena Bittner
Dipl.-Psych. Kati Schwiecker
Dipl.-Psych. Julia Fischer
Dipl.-Psych. Ivonne Gerth

M. Sc. Kai Heimrath

Dipl.-Psych. Caroline Wagenbreth
B.Sc. Maria Kuhne

B.Sc. Marina Fine

KOOPERATIONEN

Verena Bittner, Dipl.-Psych.

Kati Schwiecker, Dipl.-Psych.
Julia Fischer, Dipl.-Psych.

Ivonne Gerth, Dipl.-Psych.

Kai Heimrath, M. Sc.

Caroline Wagenbreth, Dipl.-Psych.
Maria Kiihne, B. Sc.

Marina Fine, B. Sc.

COLLABORATIONS

Prof. C. Nico Boehler, Department of Experimental
Psychology, Ghent University

Prof. Nico Bunzeck, Universitat zu Libeck

Prof. Christoph Herrmann, Institut fir Psychologie, Uni-
versitat Oldenburg

Marc Guitart-Masip, Institute for Cognitive Neurosci-
ence, University College London

Prof. Martin Meyer, Neuropsychologie, Universitat Zu-
rich, Schweiz

Prof. Toemme Noesselt, Institut fur Psychologie, Uni-
versitat Magdeburg

Dr. Kerstin Krauel, Universitatsklinik fur Kinder- und
Jugendpsychiatrie, Magdeburg

Prof. Thomas Minte, Klinik fir Neurologie, Universi-
tat zu Lubeck

Prof. C. Nico Boehler, Department of Experimental
Psychology, Ghent University

Prof. Nico Bunzeck, University of Liibeck

Prof. Christoph Herrmann, Department of Psycholo-
gy, University of Oldenburg

Marc Guitart-Masip, Institute for Cognitive Neurosci-
ence, University College London

Prof. Martin Meyer, Neuropsychology, University of
Zurich, Switzerland

Prof. Toemme Noesselt, Department of Psychology,
University of Magdeburg

Dr. Kerstin Krauel, Department of Child and Adolescent
Psychiatry, University of Magdeburg

Prof. Thomas Munte, Department of Neurology, Uni-
versity of Libeck
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Die Sektion Neuropsychologie ist spezialisiert auf die Diag-
nostik von Hirnschadigungen, infolge derer Stérungen des
Gedéachtnisses, der Aufmerksamekeit, der visuellen Wahrneh-
mung, der Handlungsplanung und -organisation, des Ver-
haltens, der Personlichkeit sowie des emotionalen Erlebens
auftreten kénnen. Ursachen fur Hirnschadigungen kénnen
Schlaganfélle, Schéadelhirnverletzungen, Hirntumoren, ent-
zundliche Erkrankungen des Gehirns und anderen neurolo-
gische Erkrankungen aber auch progrediente Erkrankungen
wie Demenzen oder Morbus Parkinson sein.

KLINISCHE AUFGABEN

The neuropsychology section specializes in the diagnosis of
the consequences of acquired brain injuries, including deficits
in memory, attention, visual perception, and the planning and
organization of actions. These deficits often occur after brain
damage due to stroke, injuries, tumors, and inflammatory and
other neurological diseases. They also occur in the cases of
progressive diseases like dementia or Parkinson’s disease.

CLINICAL RESPONSIBILITIES

Wir untersuchen Patienten mit neurologischen Erkrankun-
gen auf kognitive Defizite. Vorrangig handelt es sich um sta-
tionar aufgenommene Patienten oder um Patienten, die in
einer der Spezialsprechstunden (Parkinson-, Gedachtnis-,
Epilepsiesprechstunde) vorstellig geworden sind. Ein beson-
derer Schwerpunkt der Sektion Neuropsychologie ist Diag-
nostik von Demenzen, d.h. die Abgrenzung zur Depression,
die Abgrenzung zum Mild Cognitive Impairment (MCI), die
Differentialdiagnostik der Demenzen und Einschatzung des
Schweregrades sowie die Beobachtung des Verlaufs. Ein
weiterer Schwerpunkt ist die pra- und postoperative neuro-
psychologische Untersuchung von Patienten, die mittels tie-
fer Hirnstimulation behandelt wurden.

Die Angebote der Sektion Neuropsychologie auf einen
Blick:

* Demenz(differential)diagnostik

e Erstellung von neuropsychologischen Gutachten fur
Versicherungen, Gerichte und Berufsgenossenschaften

¢ Neuropsychologische Diagnostik und Therapieplanung

¢ Ermittlung von Rehabilitationsbedarf

¢ Begutachtung und Diagnostik bei Einschrankung der
Fahreignung

¢ Neuropsychologische Fort- und Weiterbildung (wir sind
eine zertifizierte Einrichtung zur Weiterbildung in klini-
scher Neuropsychologie (GNP))

FORSCHUNG

We diagnose patients who exhibit cognitive deficits either as
inpatients or during special office hours, such as memory or
Parkinson’s disease consultations. We focus on the differential
diagnosis of dementias, the classification of mild cognitive
impairments and depression, and monitor the severity and
progression of these conditions. An additional focus is the
pre- and post-surgical neuropsychological testing of patients
who are being treated with deep brain stimulation.

The Services of the Neuropsychology Section at a Glance:

« Differential diagnosis of the dementias.

* Preparation of expert neuropsychological evaluations
for insurance carriers, courts and insurance compen-
sation.

* Neuropsychological diagnoses and therapy planning.

* |dentification of therapy requirements.

» Expert evaluations and diagnoses regarding limitations
for the warranty of fitness to drive a car.

» Professional neuropsychological training (we are an
accredited institution for advanced training in clinical
neuropsychology).

RESEARCH

Hauptschwerpunkt der Sektion Neuropsychologie ist die Er-
forschung neurophysiologischer Prozesse mittels elektrischer
Hirnstimulation. Hierzu z&hlt sowohl die Anwendung transkra-
nialer Elektrostimulationsmethoden (tDCS , tACS), als auch
Untersuchungen an Patienten die mittels tiefer Hirnstimulati-
on (THS) therapiert werden. Daruber hinaus beteiligt sich die
Sektion Neuropsychologie an vielféltigen wissenschaftlichen
Forschungsaktivitdten der Klinik und an multizentrischen
Pharmastudien.

The neuropsychology section investigates neurophysiologi-
cal processes using noninvasive methods (e.g., transcrani-
al direct current stimulation [tDCS], transcranial alternating
current stimulation [tACS]) and invasive methods (deep brain
stimulation [DBS]). We also participate in several research
projects conducted by the university clinic as well as multi-
center pharmaceutical studies.
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Im DFG —geférderten Projekt (SFB-779) ,Valenz, Exploration
und Handlungsauswahl: Die Rolle des STN" gehen wir ge-
zielt der Frage nach, inwieweit Handlungsauswahl und Beloh-
nungsverarbeitung bei Patienten mit Nucleus subthalamicus
(STN) Stimulation moduliert sind. Die Parkinson Erkrankung
(PD) ist gekennzeichnet durch den Verlust dopaminerger
Projektionen zum Striatum. Eine funktionelle Konsequenz
ist eine Stérung der Auswahl von Handlungen und nicht der
motorischen Funktionen per se. Der STN stellt eine wichtige
Struktur dar, welche die Flexibilitat instrumentellen Handelns
in Wechselwirkung mit dem dopaminergen Mittelhirn und
dem Striatum kontrolliert. Der STN scheint dabei sowohl in
die Handlungsauswabhl als auch in die Kodierung von Bewer-
tung und Belohnung involviert zu sein. Basierend auf aktuel-
len neurobiologischen Modellen, die eine reduzierte striatale
Dopamin (DA) -Konzentration mit spezifischen Lernstérun-
gen in Verbindung bringen und eigenen Vorarbeiten, die die
Bedeutung der Handlung bei der Belohnungscodierung im
Striatum demonstrieren, tiberprifen wir die Hypothese, dass
Handlungsauswahl und Belohnungsverarbeitung bei Parkin-
son Patienten durch die hochfrequente elektrische Stimula-
tion (THS) des STN moduliert werden kann.

Im DFG —geforderten Projekt (SFB-TRR31): ,Neuronale Me-
chanismen der Top-Down Modulation auditorischer Hirnakti-
vitat beim Menschen® untersuchen wir mittels transkranialer
Gleichstrom- (tDCS) und Wechselstromstimulation (tACS) die
Zusammenhéange zwischen individuellen endogenen neuro-
nalen Oszillationen und der auditorischen Auflésungsfahig-
keit und die Mdglichkeiten der artifiziellen Verbesserung die-
ser perzeptuellen Prozesse.

In einem weiteren Projekt untersuchen wir die Mdglichkei-
ten der Modulation der menschlichen auditorischen Kog-
nition durch transkranielle Elektrostimulation. Transkraniel-
le Gleichstromstimulation (tDCS) kann die Erregbarkeit des
Kortex und in der Konsequenz, Kognition und Wahrnehmung
beeinflussen. Daher hat tDCS das Potential eines therapeu-
tischen Instruments fir verschiedene neurologische und psy-
chiatrische Stdérungen. In diesem Projekt untersuchen wir
den Effekt der tDCS des auditorischen Kortex auf das audi-
torische Arbeitsgedéchtniss und die audio-visuelle Integrati-
on. Weitere aktuelle Forschungsarbeiten der Sektion Neuro-
psychologie umfassen die systematische Untersuchung von
kognitiven Defiziten bei chronischer traumatischer Enzepha-
lopathie und Alzheimer-Demenz sowie Auswirkungen eines
kombinierten Gedachtnis- und Bewegungstrainings bei mil-
der kognitiver Beeintrachtigung (MCI).

In the DFG-funded project (SFB-779) “Valence, Exploration
and Action Selection: Role of the STN,” we investigate the
consequences of using high frequency deep brain stimulati-
on to inactivate the subthalamic nucleus (STN). In particular,
we are investigating how this deactivation effects the man-
ner in which actions are selected as a function of outcome
valence, and the attendant impact on the flexibility of instru-
mental behavior. The research is motivated both by current
neurobiological models and preliminary studies we have con-
ducted which suggest that the STN is critically involved in ac-
tion selection and the coding of the value of rewards. This
would make the STN potentially important for controlling the
flexibility of instrumental behaviors by regulating interactions
between dopaminergic midbrain structures and the striatum.

In the DFG-funded project (SFB-TRR31): “Neural mecha-
nisms of top-down modulation of auditory brain activity in
humans,” we use transcranial electric stimulation (tDCS and
tACS) to investigate how auditory temporal resolution is re-
lated to underlying neural oscillations. This project explores
the possibility that electrical stimulation can be used to ge-
nerate improvements in perceptual processes.

Because tDCS can affect the excitability of the cortex with
consequent modifications of cognition and perception, it could
potentially serve as a tool for the treatment of various neu-
rological and psychiatric disorders. In an additional project
we aim to directly modulate auditory cognition by means of
TES. Specifically we are investigating the effects of tDCS over
the human auditory cortex on auditory working memory and
audio-visual integration. Further current research is concer-
ned with the systematic investigation of cognitive deficits in
chronic traumatic encephalopathy and Alzheimer’s disease,
as well as the evaluation of the effect of cognitive and motor
training programs in patients with mild cognitive impairment.
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Spezialsprechstunde Multiple Sklerose

Neuroimmunologische Erkrankungen

LEITUNG

Special Clinic for Multiple Sclerosis

HeEAD

Neuroimmunological Diseases

Dr. M. Matzke#
Prof. Dr. M. Sailer*

#Universitatsklinik fir Neurologie, Otto-von-Guericke-
Universitat Magdeburg

*Leiter des Arztlichen Beirates des Landesverbands
Sachsen-Anhalt der Deutschen Multiplen Sklerose Ge-
sellschaft (DMSG)

Mitglied im Bundesverband des Arztlichen Beirates
der DMSG

Koordinator fir Fragen der Kernspintomografischen
Bildgebung bei Multipler Sklerose (MS) der DMSG

Arztlicher Direktor/Medical Director/ NRZ Magdeburg,
Klinikum Flechtingen, MEDIAN-KIliniken, Gustav-Ri-
cker Str. 4

Restaurative Neurologie / Restorative Neurology Ot-
to-von-Guericke-Universitéat, Leipziger Str. 44, 39120
Magdeburg

Dr. M. Matzke#
Prof. Dr. M. Sailer*

#Department of Neurology Otto-von-Guericke-Univer-
sity, Magdeburg

*Director of the Medical Advisory Board of the Saxo-
ny-Anhalt Regional Association of the German Multi-
ple Sclerosis Society (DMSG)

Member of the Federal Association of the Medical Ad-
visory Board of the DMSG

Coordinator of Magnetic Resonance Imaging in Multi-
ple Sclerosis of the DMSG

Medical Director NRZ Magdeburg and Hospital Flechtin-
gen, (MEDIAN-Hospital)

Restorative Neurology; Otto-von-Guericke-University,
Leipziger Str. 44, 39120 Magdeburg
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MITARBEITER

STAFF

Heike Stephanik (Fachéarztin) Ermachtigungsambulanz
Marc Pawlitzki (Ass.-Arzt)

Schw. Heike Knape (zertifizierte MS- Schwester)
Schw. Andrea Goedeke

Erhard Stadler (Projektkoordination, Image processing )
Martina Leuke (Studienschwester) bis 15.04.2015

THEMA

ToriCc

Heike Stephanik (specialist) Outpatient Authorizations
Marc Pawlitzki (assistant physician)

Heike Knape (certified MS Nurse)

Andrea Goedeke (Nurse)

Erhard Stadler (Project coordination, image processing)
Martina Leuke (Studynurse) to 15.04.2015

1. Kompetenznetz Multiple Sklerose (BMBF, bis 2012)

a. Standardisation of MRI
Subproject: Standardisation of MRI Acquisition and
Handling of Image Data in the MS-Network

b. Advanced imaging of MS pathology — implications
for disease pathogenesis

c. MRT-Verlaufsbeobachtung von Patienten mit kli-
nisch isoliertem Syndrom und Multipler Sklerose in
Sachsen-Anhalt

1. Competence network multiple sclerosis (BMBF, until 2012)

a. Standardisation of MRI
Subproject: Standardisation of MRI Acquisition and
Handling of Image Data in the MS-Network

b. Advanced imaging of MS pathology — implications
for disease pathogenesis

c. Long-term follow up of patients with clinically iso-
lated syndrome using MRI and multiple sclerosis in
Saxony-Anhalt

KOORDINATION MICHAEL SAILER COORDINATION MICHAEL SAILER

2. Arbeitsgruppe “Bildgebung in der klinischen
Neuroimmunologie”

2. Research group “Neuroimaging: neuroimmunological
diseases”

a. Radiale Diffusion: Prospektives, multimodales MR-
Imaging zur Quantifizierung von neurodegenerativen
und neuroprotektiven Prozessen bei MS

b. HIPPOCOMS - Untersuchung von Gedachtnisfunk-
tionen im friihen und spéatem Stadium der MS mit test-
psychologischen und neuroradiologischen Methoden

c. Standardisierung multimodaler MRT-Techniken zur
Quantifizierung von neurodegenerativen und neuro-
protektiven Prozessen bei MS

d. Kombinierte Bildanalyse zur Bestimmung und Dif-
ferenzierung fokaler und diffuser Veranderungen der
weil3en und grauen Substanz

e. Charakterisierung von MS-spezifischen Krankheits-
entitdten durch Magnetresonanztomographie und Un-
tersuchungen des Sehsystems

f. OCTIMS - Multizentrische Studie zur Bewertung der
OCT als Messparameter bei Patienten mit MS (Pha-
se lllb)

Koordination: Michael Sailer, Mike Matzke, Heike Ste-
phanik, Erhard Stadler, Marc Pawlitzki

a. Radial diffusivity: Prospective, multi-modal MR-
imaging for quantification of neurodegenerative and
neuroprotective processes in MS

b. HIPPOCOMS - Investigation of memory functions
in the early and late stages of MS using psychologi-
cal test and neuroradiological methods

c. Standardization of multimodal MRI techniques for
quantification of neurodegenerative and neuroprotec-
tive processes in MS

d. Combined image analysis for the determination and
differentiation of focal and diffuse changes in the white
and gray matter of MS

e. Characterization of MS - specific disease entities
by magnetic resonance imaging and studies of the vi-
sual system

f. OCTIMS - multi-center study to evaluate optical co-
herence tomogrgraphy as an outcome measure in pa-
tients with multiple sclerosis (Phase llIb)
Coordination: Michael Sailer, Mike Matzke, Heike Ste-
phanik, Erhard Stadler, Marc Pawlitzki
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3. Arbeitsgruppe Nahinfrarotspektroskopie (NIRS) bei MS

a. Charakterisierung der interhemispharischen resting-
state Konnektivitat bei MS-Patienten

b. Evaluierung als potentieller Surrogat-Marker fuir De-
generation des Corpus Callosum und der Krankheits-
progression
c. Korrelierung von NIRS und neuropsychologischen
Einschrankungen bei verschiedenen Untergruppen
von MS-Patienten

Koordination: Mike Matzke, Erhard Stadler, Marc Pawlitzki

KOOPERATIONEN

3. Near-infrared spectroscopy (NIRS) in MS

a. Characterization of interhemispheric resting -state
connectivity in MS patients

b. Evaluation as a potential surrogate marker of degene-

ration of the corpus callosum and disease progression

c. Correlation of NIRS and neuropsychological chan-
ges in different subgroups of MS patients

Coordination: Mike Matzke, Erhard Stadler, Marc Pawlitzki

COLLABORATIONS

Klinische Kooperation

¢ Neurologisches Rehabilitationszentrum Magdeburg
(MEDIAN Kiliniken)

Wissenschaftliche Kooperation:

 Prof. Bruck, Neuropathologie, Universitat Gottingen
» Prof. Gartner, Neuropéadiatrie, Universitat Gottingen
¢ Prof. Thomas F. Munte, Neurologische Klinik, Libeck
 Dr. Sven Schippling, Neurologie, Universitatsspital Zurich
* Dipl.-Phys. Klaus Kopitzki, Klinik fur Stereotaktische
Neurochirurgie, Universitatsklinikum Magdeburg
 Prof. Jurgen Voges, Dr. Buntjen, Klinik fur Stereotakii-
sche Neurochirurgie, Universitatsklinikum Magdeburg
¢ Prof. Michael Sailer, Restaurative Neurologie, Univer-
sitatsklinikum Magdeburg
e Prof. Dr. rer. nat. Michael Hoffmann, Klinik fir Augen-
heilkunde, Universitatsklinikum Magdeburg

THEMA-DARSTELLUNG

Clinical Collaborations

* Magdeburg Neurological Rehabilitation Center
(MEDIAN Kiliniken)

Scientific Collaborations:

 Prof. Briick, Neuropathology, Géttingen University

» Prof. Gartner, Neuropediatrics, Gottingen University

* Prof. Thomas F. Miinte, Department of Neurology , Libeck

e Dr. Sven Schippling, Department of Neurology, Uni-
versity Hospital Zurich

 Dipl.-Phys. Klaus Kopitzki, Department of Stereotaxy,
Magdeburg University

 Prof. Jurgen Voges, Dr. Bintjen, Department of Ste-
reotaxy, Magdeburg University

* Prof. Michael Sailer, Restorative Neurology, Magde-
burg University

* Prof. Dr. rer. nat. Michael Hoffmann, Department of
Ophthalmology, Magdeburg University

SPECIAL CONSULTATION

In der Spezialsprechstunde werden Patienten mit Multipler
Sklerose (MS) und anderen neuroimmunologischen Krank-
heitsbildern betreut und behandelt.

Was ist Multiple Sklerose?

Jede Nervenfaser im zentralen Nervensystem (ZNS, Ge-
hirn und Ruckenmark) besitzt eine isolierende Schicht, die
aus einer fetthaltigen Umhillung, die Myelin genannt wird,
besteht. Diese Nervenfaser kann man mit einem isolierten
elektrischen Kabel vergleichen, wobei die Isolierung der My-
elinschicht entspricht. Bei der MS wird das Myelin innerhalb
des zentralen Nervensystems teilweise zerstort und ver-
narbt dann in der Folge (Multiple ,viele* und Sklerose ,Ver-
narbung®). Ohne die Myelinschicht kdnnen die Signale nicht
storungsfrei Ubertragen werden (entsprechend einer zerstor-

During special doctor’s consultations, patients with Multiple
Sclerosis (MS) and other neuroimmunological diseases are
treated and cared for.

What is Multiple Sclerosis?

Each nerve fiber in the central nervous system (CNS, Brain
and Spinal Cord) is surrounded and insulated by a fatty subs-
tance called myelin, which facilitates the conduction of nerve
impulse transmissions. These nerve fibers can be compared
with insulated electrical cables, with the insulation correspon-
ding to the myelin layer. In MS, the myelin within the central
nervous system is partially destroyed and as a consequence
the nerve fibers become scarred (multiple indicates “many”;
sclerosis indicates “hardening”). Without the myelin layer, the
signals cannot be transferred without interference (as might
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ten Isolierung eines Kabels), so dass die Befehle, die vom
zentralen Nervensystem zur Steuerung der Funktionen des
Korpers ausgesendet werden, nur unvollstandig oder sogar
gar nicht weitergeleitet werden kénnen. Die ungeschitzten
Nervenfasern kdnnen im weiteren Verlauf untergehen und
als Folge zur bleibenden Behinderung fuhren.

Die Entstehung dieser Erkrankung ist in allen Einzelheiten
nicht bekannt. In den letzten Jahren ist jedoch deutlich ge-
worden, dass die MS nicht nur unterschiedliche klinische
Erscheinungsformen besitzt, sondern auch unterschiedli-
che krankhafte immunologische Vorgange im Gehirn statt-
finden. Die Grundlage der Erkrankung bildet eine Fehlregu-
lation des korpereigenen Abwehrsystems mit der Zerstérung
der Myelinscheiden und der Nervenzellen. Vor diesem Hin-
tergrund hat sich die Behandlung der MS in den letzten Jah-
ren gewandelt.

Die Diagnose und Behandlung der Multiplen Sklerose

Die Diagnose der MS kann heute durch die Anwendung der
Kernspintomographie innerhalb der neuen Kriterien immer fri-
her gestellt werden. Die Anwendung der Bildgebung und der
Kriterien tragt damit entscheidend zur friihen Behandlung bei.

In der Behandlung stehen immer mehr Medikamente zur
Verfugung, die den naturlichen Krankheitsverlauf positiv be-
einflussen. Entscheidend ist hierbei die im Langzeitverlauf
individuelle, auf den einzelnen Patienten maf3geschneider-
te Betreuung. Dies gelingt in einer Spezialambulanz, in der
neueste Erkenntnisse, langjahrige Erfahrung und eigene wis-
senschaftliche Ergebnisse in einzelnen Behandlungskonzep-
ten zur Anwendung kommen.

Neu diagnostizierte Patienten werden von uns umfangreich
aufgeklart und tber alle zur Verfigung stehenden Therapie-
optionen umfassend informiert. Patienten im akuten Krank-
heitsstadium und solche, die auf eine Immuntherapie neu
eingestellt wurden, werden in kiirzeren Abstdnden von uns
ambulant untersucht.

Bei Stabilitéat des Erkrankungsverlaufs stellen sich die Patien-
ten in [Angerem Abstand bei uns zur Kontrolle vor, wobei eine
Zusammenarbeit mit niedergelassen Kollegen von groRer Be-
deutung ist. Bei Komplikationen oder Erkrankungsschiiben
koénnen die Patienten jederzeit die MS-Ambulanz aufsuchen.

Ein wichtiger Schwerpunkt unserer Arbeit ist es, zusammen
mit den geschulten MS-Schwestern, Patienten in der Hand-
habung von Therapien zu trainieren, z.B. das Erlernen der
Eigeninjektion (sich selbst Spritzen). Wir bieten ebenfalls die
ambulante Durchfiihrung von Infusionstherapien in regel-
mafigen Abstanden an. Das Ziel ist eine Stabilisierung des
Krankheitsbildes und die Verbesserung der Lebensqualitéat
der MS-Patienten.

occur if the insulation of a cable were destroyed), so that the
instructions sent from the central nervous system to control
bodily functions are blocked or transmitted incompletely. As
the disease progresses, the unprotected nerve fibers can be
destroyed, leading to permanent disability.

It is not known in detail how the disease develops. In the last
years, however, it has become evident that the varying cli-
nical manifestations of MS reflect varying abnormal immu-
nological responses in the brain. The disease is the result of
an irregularity in the body’s natural defense system, which
causes that system to damage the protective myelin nerve
sheaths. Given this understanding, the treatment of MS has
transformed itself in recent years.

The Diagnosis and Treatment of Multiple Sclerosis

Today by using magnetic resonance imaging, which provi-
des new diagnostic criteria, MS can be diagnosed earlier than
previously, permitting crucial early treatment.

There are increasingly more medicines available for treatment
which positively influence the natural course of the disease.
It is important to tailor the care provided to each patient. This
can best be achieved in a special outpatient clinic, in which
the newest developments, together with the long-time expe-
rience of physicians, can be applied to customize treatments.
Newly diagnosed patients are fully advised and informed in
detail about all available treatment options. Patients in the
acute stage of the illness, and who have been newly introdu-
ced to immunotherapy, are examined at frequent intervals.
When the course of the disease has been stablized, patients
are examined at longer intervals.

During those intervals, it is important to sustain communica-
tion with patients’physicians in private practice. In the event
of complications or an advance of the disease, patients can
visit the MS Outpatient Clinic at any time.

An important focus of our work, and the work of the MS-trai-
ned nurses, is to train patients in management of their treat-
ment; for example, teaching them to administer their own
injections. We also offer the administration of outpatient in-
fusion therapy at regular intervals. The goal is to stablize the
symptoms of the disease and to improve the quality of life
for MS patients.
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KLINISCHE STUDIEN

CLINICAL STUDIES

« Studien zur Behandlung der chronischen MS

* Studien mit neuen Medikamenten

* Studien zur Auswirkung von Medikamenten
auf Hirnatrophie und Netzhaut

* Studien zur Lebensqualitat

Neben der Anwendung moderner Therapieformen ist
das Ziel der Sprechstunde auch der wissenschaftliche
Erkenntnisgewinn im Hinblick auf bildgebende Verfahren,
die dazu dienen, die Erkrankung friher zu erkennen, ihren
Verlauf zu verfolgen und die Effektivitat der Therapie bei MS-
Patienten einzuschatzen.

FORSCHUNG

 Studies on the treatment of chronic MS

Studies in New Medications

Studies on the effects of drugs on brain atrophy and
retinal changes

Studies in Quality of Life

In addition to the application of modern forms of therapy,
another goal of the clinic is the scientific knowledge gained in
terms of imaging techniques that are used to detect the disease
earlier, to observe its progress and assess the effectiveness
of therapy in patients with MS.

RESEARCH

Die derzeitige Forschung konzentriert sich auf Weiterent-
wicklung und Etablierung neuer kernspintomographischer
Verfahren fir die Beurteilung der krankheitsbedingten Ver-
anderungen im Rahmen der MS. Die aktuellen Messungen
umfassen dabei die Bestimmung der kortikalen Dicken so-
wie die spezifische Volumenmessungen cerebraler Komparti-
mente wie Hippocampus und Thalamus. Auch erfolgt im Kon-
text der Studien die Bestimmung des Lasionsvolumens und
der ,normal erscheinenden wei3en Substanz* (NAWM). Die
Analyse der NAWM ermdéglicht das Auffinden von Verande-
rungen, die nicht durch die kernspintomographisch sichtba-
ren entzundlichen Lasionen direkt verursacht sind. Durch die
Diffusionstensor-Bildgebung ist es aulierdem mdglich, frih-
zeitige Diffusionsveranderungen innerhalb der weilzen Sub-
stanz aufzufinden und neuronale Verbindungen in Abhangig-
keit von L&sionen zu untersuchen.

Ein weiterer Forschungsaspekt beinhaltet den Vergleich dif-
fuser Veranderungen im frihen und spéaten Stadium der Er-
krankung in Zusammenhang mit klinischen Veranderungen.
Zum anderen erfolgt bei Patienten nach erstmaligem klini-
schen Ereignis die Analyse fokaler Auffalligkeiten in spezifi-
schen Funktionssystemen wie dem motorischen oder visuel-
len System. AulRerdem ist es durch die engen Kooperationen
moglich, neue Verfahren im Rahmen multizentrischer Studi-
en zu integrieren. Ein wichtiger Aspekt stellt die derzeitige
Verwendung der Optischen Koharenztomographie (OCT) bei
Patienten mit MS dar. Dieses nicht-invasive Verfahren erlaubt
die Analyse der Netzhaut als Bestandteil des zentralen Ner-
vensystems und 6ffnet damit ein Fenster, um krankheitsbe-
dingte Veranderungen zu dokumentieren.

Durch die Weiterentwicklung der Kernspintomographie wer-
den ebenfalls Patienten bei hheren magnetischen Feldstar-
ken (7 Tesla) gemessen um bisher nicht auffindbare Veran-
derungen zu dokumentieren. AuRerdem erfolgt derzeit die
Etablierung einer standardisierten kernspintomographischen
Messung fur die Diagnosestellung und Verlaufsbeobachtung
und deren Integration in den klinischen diagnostischen Alltag.

Current research focuses on the development and establish-
ment of new magnetic resonance imaging methods for the
assessment of disease-related changes in the context of MS.

The current measurements comprise the determination of
cortical thickness and the specific volume measurements
of cerebral compartments such as the hippocampus and
thalamus. Also, measurements are made in the context
of studies to determine the lesion volume and the "normal
-appearing white matter" (NAWM ). The analysis of the NAWM
allows you to find changes that are not directly caused by
the inflammatory lesions visible by MRI. By diffusion tensor
imaging, it is also possible to find early diffusion changes
in the white matter and to investigate neural connections
in response to lesions. Another field of research involves
comparing diffuse changes in early and late stages of the
disease in conjunction with clinical changes. On the other
hand, it carried out measurements of focal abnormalities
in specific functional systems such as the motor or visual
system in patients after initial clinical event. Due to the close
cooperation it is possible to integrate new techniques in the
context of multi-center trials. An important aspect is the current
use of optical coherence tomography (OCT) in patients with
MS. This method allows the non-invasive analysis of the
retina as a component of the central nervous system and
thus opens a window to document pathological alterations.

Due to the development of MRI patients are also measured at
higher magnetic field strengths (7 Tesla) to search for chan-
ges not previously documented. It will also establish a stan-
dardized MRI measurement for the diagnosis and follow-up
study and their integration into the clinical diagnostic standard.
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AUSBLICK

LOOKING FORWARD

Fir 2015 ist eine Fortfihrung der Kooperation mit der Klinik fur
Augenheilkunde der Universitatsklinik Magdeburg fiir opthal-
mologische und elektrophysiologische Analysen bei Patien-
ten mit MS geplant. Ein wichtiger Schwerpunkt stellt dabei
die Optische Koh&arenztomographie dar, die im Rahmen wei-
terer longitudinaler Analysen Verwendung finden wird. Wei-
terhin erfolgen Fortsetzungsstudien zum Thema ,MRT und
Kognition sowie Diffusionsanalysen unter dem Aspekt der
therapeutischen Intervention.

Sprechstunden

Montag, Dienstag, Donnerstag 9.00 — 12.00 Uhr sowie nach
Vereinbarung.

Tel: +49-391-67 15031
+49-391-67 15233

For 2015 it is planned to continue the cooperation with the
Department of Ophthalmology, University Hospital Magde-
burg in terms of the ophthalmological and electrophysiolo-
gical analysis in patients with MS. An important focus is the
optical coherence tomography, which will be used in the con-
text of further longitudinal analysis. Furthermore , studies on
the topic "MRI and cognition" will be continued as well as
diffusion analysis from the point of therapeutic intervention.

MS Consultation Hours

Monday, Tuesday, Thursday 9:00 a.m. — 12 noon as well as
by appointment

phone: +49-391-67- 15031
+49-391-67- 15233

ABBILDUNG

FIGURE

Mit neuen Methoden der Kernspintomografie kénnen Schéden,
aber auch der Wiederaufbau von Nervenverbindungen bei MS im
Gehirn sichtbar gemacht werden. (Kooperation Prof. M. Sailer, Re-
staurative Neurologie)

Lesion-dependent influences and focal damage in neural connec-
tions can be examined and detected by diffusion MRI. (Cooperati-
on Prof. M. Sailer, Restorative Neurology)
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ABBILDUNG FIGURE

Auch die Hirnrinde (Kortex) kann bei der MS von Entziindungsvor-  The cerebral cortex is affected by degeneration in MS. The pic-
géngen und Zellabbau betroffen sein. Die Bilder zeigen Patienten  tures show patients at early (left) and at late (right) stages of the
in einer friihen vs. spéten Krankheitsstadium. (Kooperation Prof.  disease, (Cooperation Prof. M. Sailer, Restorative Neurology)

M. Sailer, Restaurative Neurologie)

ABBILDUNG FIGURE

Farbcodierte Bilder zur DTI-Darstellung des Faserverlaufs funktio-  Color-coded images showing the fiber orientation of functional
neller Bahnen bei MS-Patienten pathways in MS patients




ABBILDUNG

FIGURE

Die Optische Kohédrenztomographie zeigt Verédnderungen der
Netzhautdicken im Rahmen der MS auf.

The Optical coherence tomography shows changes in retinal thick-
ness within MS patients .

Segmentierung von MS typischen L&sionen in T2-gewichteter (Bild
links) und T1-gewichteter Sequenz (Bild rechts).

POSTERPREISE

Segmentation of MS lesions on T2- weighted (left picture) and T1
- weighted sequence (pictured right).

POSTER AWARDS

Posterpreis im Rahmen der Jahrestagung der Deutschen
Gesellschaft fiir Neurologie 2012

Titel: ,Multimodale Visualisierung und Analyse von MR-Para-
metern bei Patienten mit klinisch isoliertem Syndrom (KIS)."
M. Pawlitzki, J. Heidel, E. Stadler, J. Kaufmann, H.-J. Hein-
ze, M. Sailer

Poster Award at the Annual Meeting of the German So-
ciety of Neurology 2012

Title: “Multimodal visualization and analysis of MR parame-
ters in patients with clinically isolated syndrome (CIS."

M. Pawlitzki , J. Heidel , E. Stadler, J. Kaufmann , H.- J. Hein-
ze, M. Sailer

-87-



Posterpreis im Rahmen der Jahrestagung der Deutschen
Gesellschaft fiir Neurologie 2014

Titel: "Welche Relevanz besitzt eine MRT-Untersuchung bei
klinisch stabilen KIS* Patienten im zweiten Jahr nach dem
ersten demyelinisierenden Schub. Anwendbarkeit eines stan-
dardisierten MR-Protokolls in der klinischen Routine." H. Ste-
phanik, E. Stadler, M. Sailer

AUSGEWAHLTE PUBLIKATIONEN / SELECTED REFERENCES

Poster Award at the Annual Meeting of the German So-
ciety of Neurology 2014

Title: "What is the relevance of an MRI in clinically stable pa-
tients with CIS in the second year after the first demyelina-
ting relapse. Applicability of a standardized MRI protocol in
clinical routine." H. Stephanik , E. Stadler, M. Sailer

Fischer M, Kunkel A, Bublak P, Faiss JH, Hoffmann F, Sailer M, Schwab M, Zettl UK, Kohler W. How reliable is the classi-
fication of cognitive impairment across different criteria in early and late stages of multiple sclerosis? J Neurol Sciences.

2014 Aug 343(1-2):91-9

J H Faiss, D Dahne, K Baum R Deppe, F Hoffmann, W Kohler, A Kunkel, A Lux, M Matzke, | K Penner, M Sailer, U K Zettl-
Reduced magnetisation transfer ratio in cognitively impaired patients at the very early stage of multiple sclerosis: a pros-

pective, multicenter, cross-sectional study BMJ Open 2014;4

Matzke M, Schreiber S, Elolf E, Metz I, Mawrin C, Heinze HJ, Sailer M. Natalizumab-associated central nervous system
lymphoma?--another patient Multiple Sclerosis 2012 Nov;18(11):1653-4.
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Neuroonkologie
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LEITUNG STAFF

Neurooncology

Prof. Dr. med. Stephan Vielhaber
Dr. med. Claudius Bartels

MITARBEITER STAFF

Prof. Dr. med. Stephan Vielhaber (Director)
Dr. med. Claudius Bartels (Senior neurologist)

Heike Stephanik, Fachérztin fur Neurologie

Schw. Heike Knape

Schw. Andrea Goedecke

Schw. Martina Leuke (zertifizierte Studienschwester)
Christa Sobetzko (Sekretariat)

Heike Stephanik (Neurologist)
Heike Knape (Nurse)

Andrea Goedecke (Nurse)
Martina Leuke (Study nurse)
Christa Sobetzko (Secretary)

KOOPERATIONEN COLLABORATIONS

e Universitatsklinik fir Stereotaktische Neurochirurgie,
Prof. Dr. med. Jurgen Voges

« Institut fir Neuroradiologie, Prof. Dr. med. Martin Skalej

e Universitétsklinik fur Neurochirurgie, Prof. Dr. med.
Raimund Firsching

e Universitatsklinik fur Strahlentherapie, Prof. Dr. med.
Ginther Gademann

« Institut fur Neuropathologie, Prof. Dr. med. Christian
Mawrin

« Klinik fir Radiologie und Nuklearmedizin, Bereich Nu-
klearmedizin, Prof. Dr. med. Holger Amthauer

Department of Stereotactic Neurosurgery, Prof. Dr.
med. Jurgen Voges

Institute of Neuroradiology, Prof. Dr. med. Martin Skalej
Department of Neurosurgery, Prof. Dr. med. Raimund
Firsching

Department of Radiation Therapy, Prof. Dr. med. Dipl.
Phys. Glinther Gademann

Institut of Neuropathology, Prof. Dr. med. Christian
Mawrin

Department of Radiology und Nuclear medicine, Sec-
tion Nuclear medicine, Prof. Dr. med. Holger Amthauer
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e Universitatsklinik fir Psychosomatische Medizin und
Psychotherapie, Prof. Dr. med. J6érg Frommer, M.A.
Tumorzentrum Magdeburg

THEMA

» Department of Psychosomatic Medicine and Psycho-
therapy, Prof. Dr. med. Jorg Frommer, M.A. Tumor-
zentrum Magdeburg

OVERVIEW

Im Bereich Neuroonkologie werden vornehmlich Patienten
mit primaren Tumoren des zentralen Nervensystems behan-
delt. Neben dieser Hauptzielgruppe betreuen wir auch Pati-
enten, die unter Absiedelungen von bdsartigen Tumoren ins
Gehirn, die Meningen oder Nervenwurzeln leiden.

Im Rahmen der wochentlich stattfindenden Tumorkonferenz
werden zusammen mit Kollegen aus den Kliniken fur stereo-
taktische Neurochirurgie, Neurochirurgie und Strahlentherapie,
sowie den Instituten fiir Neuroradiologie und Neuropatholo-
gie auf den einzelnen Patienten abgestimmte Betreuungs-
und Therapiekonzepte erstellt und dann entweder im sta-
tionaren Rahmen oder der neuroonkologischen Ambulanz
umgesetzt. Erganzend hierzu kdnnen wir in Kollaboration mit
der Klinik fur Psychosomatische Medizin und Psychothera-
pie auch eine psychoonkologische Betreuung fur Patienten
und Angehdrige anbieten.

Diagnostik

Mithilfe der Kooperationspartner verfiigen wir Uber alle rele-
vanten bildgebenden Verfahren, wie CT, MRT einschlie3lich
Perfusions- und spektroskopischen Messungen, hochauf-
I6sender digitaler Subtraktionsangiographie, Single-pho-
ton-emission-Tomographie (SPECT) und Positronen-Emis-
sions-Tomographie-CT (PET-CT), die fur die Planung einer
optimal gezielten weiterfiihrenden operativen Diagnostik mit-
hilfe stereotaktisch gefuhrter oder offener Biopsie bei Erst-
manifestation oder auch im Rezidivfall erforderlich sind. Bei
der Aufarbeitung der nach dieser Planung gewonnenen Pro-
ben kommen neben der herkdmmlichen Histopathologie fort-
geschrittene molekulargenetische Methoden zum Einsatz.

Therapie

Entsprechend den Vorgaben der multidisziplinaren Tumorkon-
ferenz beteiligen wir uns an der ambulanten, tagesklinischen
oder bei Bedarf auch stationédren Betreuung und Durchfiih-
rung von Therapieschemata, bei denen verschiedene Che-
motherapeutica z.T. in Kombination mit einer externen Strah-
lentherapie zum Einsatz kommen. Auch die Mdglichkeit der
stereotaktischen Implantation von Strahlenquellen ist Uber
die Kollegen der Universitatsklinik fur Stereotaktische Neu-
rochirurgie gegeben. Dartber hinaus erfolgt die Behandlung
von Komplikationen wie beispielsweise symptomatischen
Epilepsien oder neuropsychiatrischen Problemen und Indi-
kationsstellung und Verordnung weiterfiihrender Ubungsbe-
handlung sowie ggf. die Einleitung sozialmedizinischer Mal3-
nahmen und psychoonkologischer Betreuung.

The neurooncology section primarily cares for patients who
are suffering from primary tumors of the central nervous sys-
tem. In addition to this primary group the section treats pati-
ents with other forms of cancer that can generate secondary
malignancies in the brain, meninges or nerve roots.

Weekly case conferences are held with participating specia-
list departments in which there are group discussions of in-
dividual medical histories and findings and patient-specific
treatments are planned. The recommendations made in the-
se conferences are implemented either in the inpatient wards
or the outpatient clinics of the appropriate departments. In
addition, in collaboration with the Department of Psychoso-
matic Medicine and Psychotherapy, we offer supplementary
psycho-oncologic counseling to patients and their relatives.

Diagnostics

Because there is close cooperation between the hospital‘s
departments, all relevant imaging methods - computed to-
mography (CT), magnetic resonance tomography including
perfusion and spectroscopic measurements, high-resolution
digital-subtraction angiography, single-photon-emission-to-
mography (SPECT) and positron-emission-tomography-CT
(PET-CT) - are at our disposal. Therefore, conditions are op-
timal for the planning of resections or biopsies of newly diag-
nosed brain tumors or tumor relapses. In addition to conven-
tional histopathology advanced molecular genetic methods
are employed in the neuropathological workup of resected
tissue samples.

Therapy

In accord with the recommendations of the multidisciplinary
tumor conference, we perform antineoplastic therapies with
various pharmacological regimens in our outpatient clinic, or
if necessary, in our neuro-oncological day clinic or the wards
of the neurology department. This therapy can be supplemen-
ted by external radiation therapy or, in rare cases, by the im-
plantation of radioactive seeds directly into a tumor by col-
leagues from the Department of Stereotactic Neurosurgery.
Furthermore, we monitor and treat complications such as
symptomatic epilepsies and neuropsychiatric problems. We
also organize exercise therapies such as physio-, occupati-
onal, and speech therapy, and provide access to psycho-on-
cologic and sociomedical counselling.
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Spezialambulanz fiir

spastische Spinalparalyse und

Kleinhirnerkrankungen
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Specialized outpatient
clinic for spastic paraplegia

and cerebellar disease
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Dr. med. Dorothea Henkel

THEMA

Dr. med. Dorothea Henkel

ToriCc

Krankheitsbilder spastische Spinalparalysen

Die Hereditéaren Spastischen Spinalparalysen (HSP) sind eine
Gruppe erblicher degenerativer Erkrankungen des Rucken-
marks, die zu einer schleichend fortschreitenden Gangsto-
rung aufgrund von Spastik und Schwéche der Beinmuskula-
tur fihren. Die HSP ist keine einheitliche Erkrankung sondern
teilt sich in mehr als 30 genetisch definierte Subtypen auf.
Dartiber hinaus fiihren verschiedene Stoffwechselstérungen,
Entztindungen des Ruckenmarks oder Tumoren zu dem Bild
einer Spastischen Spinalparalyse. Die Aufdeckung solcher Ur-
sachen ist wichtig, da sie anders behandelt werden missen.

Die Spezialambulanz des Universitatsklinikums Magdeburg
bietet die Voraussetzungen fir eine optimale klinische und
apparative Abklarung der Ursachen einer Spastischen Spi-

Clinical Overview Spastic Paraplegia

Hereditary spastic paraplegia (HSP) is a group of hereditary
degenerative diseases of the spinal cord that lead to a slowly
progressing gait disturbance due to spasticity and weakness
of the leg muscles. HSP is not a single disease: it is divided
into more than 30 genetically defined subtypes. Several ad-
ditional metabolic disorders such as an inflammation of the
spinal cord or tumors can also produce a spastic paraple-
gia. Finding the cause of a spastic paraplegia is important
because it determines how the paraplegia should be treated.

The specialized outpatient clinic at the Magdeburg Universi-
ty Hospital provides the resources for the accurate assess-
ment of the causes of spastic paraplegia. The latest high-re-
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nalparalyse. Neueste hochauflédsende neuroradiologische
Verfahren wie die Hochfeld-MR-Technologie (3 und 7 Tesla)
stehen zur Verfligung. Das diagnostische Angebot umfasst
auch innovative neurobiologische Zusatzuntersuchungen in
Zusammenarbeit mit spezialisierten Instituten (Humangene-
tik, Kinderklinik, Neuropathologie) sowie aul3eruniversitaren
Einrichtungen und Forschungsverbiinden.

Das Behandlungsangebot wird erganzt durch zahlreiche
Fachtherapeuten (z.B. Ergotherapeuten, Physiotherapeu-
ten, Logopéaden, Sozialarbeiter). Individuell ausgearbeitete
physiotherapeutische Trainingskonzepte auf der Grundlage
von computergestitzten Bewegungsanalysen zusammen mit
einer gezielten Pharmakotherapie und spezielle Heilmetho-
den, wie z.B. die funktionelle Nervenstimulation, bilden die
Grundlage fur eine effektive Therapie.

Zur Erforschung der Erkrankung und Aufdeckung ihrer ver-
schiedenen Ursachen ist die Klinik Mitglied in einem deutsch-
landweiten multizentrischen klinischen Netzwerk zur Erfor-
schung und Verbesserung der klinischen Versorgung von
Menschen, die an einer Hereditdren Spastischen Spinalpa-
ralyse (HSP) leiden. Zur Verbesserung der Forschung sind
solche klinischen Netzwerke mit einer umfassenden, anony-
misierten Patientendatei in Kombination mit einer hochwer-
tigen, standarisierten Sammlung von Biomaterialien (z.B.
Blutproben) fur klinisch-wissenschaftliche Zwecke und Do-
kumentation des Krankheitsverlaufs unabdingbar.

Kleinhirnerkrankungen (Ataxien)

Dabei handelt es sich um eine gréR3ere Gruppe von Erkran-
kungen, die mit Stérungen im Bereich der Koordination und
Balance vergesellschaftet sind. Meistens handelt es sich
dabei um langsam fortschreitende Erkrankungen des Ner-
vensystems, die erblich oder spontan bedingt sind und de-
ren Hauptmerkmal ein Verlust von spezialisierter Nervenzell-
verbéande in bestimmten Hirnregionen, wie dem Kleinhirn,
ist. Daraus resultieren Probleme beim Zusammenspiel ver-
schiedener Muskelgruppen und der harmonischen Ausflh-
rung von Bewegungen, die in das klinische Bild einer Ataxie
munden. Die klinischen Folgen sind ein unsicheres Gangbild
(Gangataxie), Gleichgewichtsstérungen und Sprechstdrun-
gen (Dysarthrie) sowie auch Beeintrachtigungen im Bereich
der Feinmotorik.

Ataxien stellen eine Gruppe von klinisch und genetisch unter-
schiedlichen Erkrankungen dar. Neben erblichen Ursachen wie
den spinocerebellaren Ataxien (SCAs) kdnnen auch verschie-
dene Stoffwechselstérungen oder Entziindungen des Klein-
hirns und Rickenmarks zu einer Ataxie fiihren. In anderen
Fallen, wie z.B. der sporadischen Ataxie des Erwachsenen-
alters, ist die Krankheitsursache haufig noch nicht bekannt.

Die Sprechstunde bietet in Zusammenarbeit mit den ande-
ren Fachdisziplinen (z.B. Humangenetik) eine umfassende
Diagnostik, Therapie und Beratung fur Patienten mit Ataxie-

solution neuroradiological techniques, such as high-resolution
magnetic resonance imaging (3 and 7 Tesla) are available.
Collaborations with specialized institutions (human genetics,
children’s hospital, neuropathology) as well as non-univer-
sity facilities and research groups allow innovative auxiliary
neurobiological investigations to be carried out.

Numerous specialized therapists (e.g., occupational thera-
pists, physiotherapists, speech therapists, social workers)
complement the administration of a range of treatments. To
achieve treatment regimens that are maximally effective, in-
dividually designed physiotherapy training programs (based
on computer-assisted motion analysis) are conducted in con-
junction with targeted pharmacotherapies and special treat-
ment methods such as functional nerve stimulation.

To facilitate the study this disease and its various causes the
hospital belongs to a nationwide multicenter HSP network
designed to study HSP and improve the care of individuals
who suffer from this condition. This network collects bioma-
terials (e.g. blood samples) using standardized procedures
and maintains comprehensive anonymous patient files. The-
se data are indispensable for documenting the course of HSP
and conducting clinically important scientific investigations.

Cerebellar disorders (Ataxias)

This is a large group of nervous system disorders associated
with disturbances of coordination and balance. These disor-
ders may be hereditary or appear spontaneously. In most ca-
ses they progress slowly, and are characterized by a loss of
specialized neural assemblies in specific regions of the brain
including the cerebellum. This leads to problems in the inter-
action of different muscle groups and the harmonious execu-
tion of movements, producing a clinical profile of ataxia. The
clinical manifestations include an unsafe gait pattern (ataxia),
impaired balance and speech disturbances (dysarthria), and
impairments in the area of fine motor skills.

A number of clinically and genetically distinct diseases can
lead to ataxias of this type. In addition to hereditary condi-
tions, such as the spinocerebellar ataxias (SCAs), ataxias
of this kind can be produced by various metabolic disorders
such as inflammations of the cerebellum and spinal cord. In
some cases, such as sporadic ataxia in adulthood, the cause
of the disease is not yet known.

In collaboration with other disciplines (e.g., genetics), this
consultation offers a comprehensive program of diagnostics,
treatments, and counseling for patients with ataxic diseases.
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Erkrankungen an. Wir unterstitzen die Betroffenen und An-
gehdrigen gerne bei der Krankheitsbewéltigung, sozialme-
dizinischen Belangen und Hilfsmittelversorgung sowie die
Vermittlung von Kontaktgruppen.

Zur Erforschung der Erkrankung und Aufdeckung ihrer ver-
schiedenen Ursachen ist die Klinik Mitglied in einem deutsch-
landweiten multizentrischen klinischen Netzwerk zur Erfor-
schung und Verbesserung der klinischen Versorgung von
Menschen, die an einer degenerativen Kleinhirnerkrankung
/ Ataxie leiden. Zur Verbesserung der Forschung sind solche
klinischen Netzwerke mit einer umfassenden, anonymisier-
ten Patientendatei in Kombination mit einer hochwertigen,
standardisierten Sammlung von Biomaterialien (z.B. Blutpro-
ben) fur klinisch-wissenschaftliche Zwecke und Dokumenta-
tion des Krankheitsverlaufs unabdingbar.

Informationen zur Sprechstunde

Das wesentliche Ziel dieser Spezialsprechstunde ist die Ver-
besserung der medizinischen Versorgung und Forschung auf
dem Gebiet der spastischen und ataktischen Bewegungssto-
rungen als Folge von erblichen oder erworbenen Erkrankun-
gen des zentralen Nervensystems.

Die folgenden Untersuchungen und Beratungen werden
regelhaft angeboten:

« ausfuhrliche Anamnese und Familienanamnese

« ausfuhrliche neurologische Untersuchung

e klinische und instrumentelle Gang- und Bewegungs-
analyse

« elektrophysiologische Untersuchung

¢ neuropsychologische Untersuchung

* laborchemische und molekulargenetische Zusatzun-
tersuchungen

» Hochauflésende Kernspintomographie (3 und 7 Tesla)

* Physiotherapeutische Untersuchung und Behand-
lungsplanung

¢ Hilfsmittelberatung

e Sozialmedizinische Beratung und Unterstutzung

e Deutschlandweite multizentrische Studien und Netz-
werke

 Fortbildungen, Schulungen, Kontaktgruppen

We gladly offer support to patients coping with the disease
and their families, helping them address medical and social
issues, providing assistive devices, and putting them in touch
with contact groups.

In order to carry out research on the disease and detect its
various causes, the hospital belongs to a countrywide mul-
ticenter clinical network designed to study and improve the
clinical care of people who suffer from a degenerative cere-
bellar ataxia. This network collects biomaterials (e.g. blood
samples) using standardized procedures and maintains com-
prehensive anonymous patient files. These data are indispen-
sable for documenting the course of the cerebellar ataxias
and conducting clinically important scientific investigations.

Information on the consultation

The primary objective of this special consultation is to impro-
ve medical care and conduct research in the field of spastic
and ataxic movement disorders that are the result of here-
ditary or acquired disorders of the central nervous system.

The following examinations and consultations are
regularly offered:

 Detailed medical and family histories

 Detailed neurological examination

« Clinical and instrumental analyses of gait and movement

 Electrophysiological examinations

* Neuropsychological examinations

» Assessments of blood chemistry and molecular gene-
tic examinations

» High-resolution magnetic resonance imaging (3 and
7 Tesla)

 Physical therapy assessments and treatment planning

* Resource counseling

» Social medical advice and support

» Access throughout Germany to multicenter studies
and networks

« Continuing education, training courses, information
about contact groups
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ToriC

Stroke Unit (Schlaganfallstation) und Neurovaskuléare Spe-
zialambulanz der Klinik fir Neurologie sind fur Patienten mit
zerebrovaskularen Erkrankungen die primaren Aufnahme-
stationen und Ansprechstellen innerhalb des Magdeburger
Stroke Centers. Zur gezielten Diagnostik und Behandlung
dieser Erkrankungen steht am Stroke Center ein multidiszi-
plinares Team aus Neurologen und Arzten einer Vielzahl an-
derer Fachgebiete zur Verfligung. Das Stroke Center ist zu-
dem Zentrale des TASC-SAN-Telemedizin-Netzes, wodurch
angeschlossenen Satellitenkliniken im nérdlichen und mittle-
ren Sachsen-Anhalt die neurovaskulare Expertise des Stro-
ke Centers zur Verfugung gestellt wird und so auch Patien-
ten externer Kliniken davon profitieren kénnen.

Die durch die Deutsche Schlaganfallgesellschaft und die Stif-
tung Deutsche Schlaganfallhilfe zertifizierte Gberregionale
Stroke Unit besitzt 9 Betten mit spezieller Ausstattung fur die
Intensiviberwachung von Schlaganfallpatienten. Hier erfolgt
die Behandlung und Uberwachung von Patienten mit einem
akut erlittenen bzw. unmittelbar drohenden Schlaganfall. Die
an der individuellen Pathophysiologie eines jeden Schlagan-
fallpatienten orientierte Akuttherapie ist klinisches Behand-
lungsziel und steht im Mittelpunkt der wissenschaftlichen
Forschung auf der Stroke Unit. Dies setzt eine umfassende
Diagnostik bereits in der Aufnahmesituation, d.h. innerhalb
der ersten 30 bis 60 Minuten nach Eintreffen des Patienten
voraus, was ohne Stroke Centers nicht zu realisieren ware.

In der Neurovaskularen Spezialambulanz werden Patien-
ten nach zerebralen Ischamien oder mit dem Verdacht auf
eine zerebrovaskuléare Erkrankung untersucht und hinsicht-
lich méglicher bzw. notwendiger Therapien und prophylakti-
scher MalRnahmen beraten. Die Suche diagnostischer Ver-
fahren, die derartige Empfehlungen erlauben, ist hier ein
Forschungsziel. Funktionelle sonographische Verfahren wie

The Department of Neurology Stroke Unit and Neurovascu-
lar Outpatient Clinic are the Magdeburg Stroke Center's pri-
mary wards and contact points for patients with cerebrovas-
cular diseases. At the Stroke Center a multidisciplinary team
of neurologists and other specialized physicians are availab-
le to make targeted diagnoses of these diseases and initiate
appropriate treatments. The stroke center is also the head-
quarters of the TASC-SAN telemedicine network, which allows
patients in affiliated satellite clinics in northern and central
Saxony-Anhalt to benefit from the Stroke Centers neurova-
scular expertise.

The center's Stroke Unit, which has been trans-regionally cer-
tified by the German Stroke Society and the German Stroke
Help Foundation, has 9 beds with special equipment for in-
tensive monitoring. This unit monitors and treats patients suf-
fering from acute or imminent strokes. The Stroke Unit's re-
search goal is to permit therapies to be adjusted so that they
address each patient's individual pathophysiology. Achieving
this goal requires that a comprehensive diagnosis be carried
out immediately when a patient is admitted, i.e., within the
first 30 to 60 minutes following a patient's arrival. Rapid di-
agnoses of this kind can only be accomplished by a facility
such as the Stroke Center.

The Neurovascular Outpatient Clinic examines patients fol-
lowing cerebral ischemia or when a cerebrovascular illness
is suspected. Patients are advised regarding possible and/or
necessary therapies and prophylactic measures. Research
carried out here has the goal of developing the diagnostic
procedures that allow such recommendations to be made.
In order to reach this goal, Magdeburg has become the first
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die Mikroembolidetektion oder die Bestimmung der zerebro-
vaskularen Reservekapazitat wurden in Magdeburg aus die-
sem Grund erstmals und bisher einmalig in die Routinediag-
nostik integriert. Vergleichbares wird in Studien zu speziellen
MRT-Verfahren derzeit untersucht. Die Neurovaskulare Spe-
zialambulanz und die angegliederte neurosonologische Funk-
tionsdiagnostik Ubernehmen dartiber hinaus als integrales
Mitglied des Gefallzentrums des Universitatsklinikums die
zerebrovaskulare Priméardiagnostik fur stationdre und ambu-
lante Patienten dieses Zentrums und des Klinikums.

FORSCHUNG

and thus far only clinical center to integrate functional sono-
graphic procedures, such as the detection of microemboli or
determination of cerebrovascular reserve capacity, into its
routine diagnostic procedures. Comparable investigations
are also being carried out on specialized MRI techniques.
The Neurovascular Outpatient Clinic and affiliated neuroso-
nological functional diagnostics unit, as integral members of
the University Hospital Vascular Center, also conduct prima-
ry neurovascular diagnoses for inpatients and outpatients at
the Center and throughout the University Hospital.

RESEARCH

Das Stroke Center der Universitdt Magdeburg betreibt For-
schungsprojekte zum Schlaganfall und zu neurovaskularen
Erkrankungen auf einer Vielzahl von Gebieten. Dazu gehdren
die experimentelle und klinische Erforschung der zerebralen
Mikroangiopathie als einer Hauptursache der (vaskularen)
Demenz, der Einsatz neuer Diagnose- und Therapieverfah-
ren beim perakuten Schlaganfall, die Bedeutung neuer kom-
binierter, morphologisch-funktioneller Bildgebungsverfahren
zur Steuerung prophylaktischer BehandlungsmalRnahmen
und die Entwicklung Hirnpotential-gesteuerter Prothesen
fur Patienten mit schweren funktionellen Defiziten nach ei-
nem Schlaganfall.

Brain-Computer-Interface (BCI) / Brain-Machine-Inter-
face (BMI). Nach einem Schlaganfall kénnen erlernte, im
Gehirn auch weiterhin gespeicherte (Bewegungs-)informa-
tionen haufig nicht mehr an das Zielorgan, z.B. die Muskula-
tur, Ubermittelt werden. Bei diesem gemeinsam mit der Ecole
Polytechnique Fédérale de Lausanne, der University of Ca-
lifornia Berkeley, dem Fraunhofer-Institut Magdeburg, dem
Neurologischen Rehabilitationszentrum Magdeburg und der
Neurologischen Rehabilitationsklinik Flechtingen betriebenen
Projekt sollen Hirnpotentiale mittels Elektroenzephalographie
abgeleitet, dekodiert und zur Steuerung zum Beispiel einer
die Hand- oder Armfunktion unterstiitzenden Prothese wei-
tergeleitet werden. Ziel ist es, die durch den Schlaganfall ver-
lorenen Bewegungsfunktionen wieder herzustellen.
Hirninfarkt-bedingte Defizite h6herer Hirnfunktionen in
der funktionellen Kernspintomographie (fMRT). Hirnfunk-
tionen wie die visuelle Wahrnehmung und Objekterkennung
und das Gedéachtnis sind nach einem Schlaganfall haufig
nur in Teilbereichen gestort. Die Kenntnis des Zusammen-
hangs zwischen der Lokalisation einer Hirnlasion und dem
Ausmali sowie dem Typus der Teilbereichsstérung sind zum
einen Voraussetzung fur die Anwendung o. g. Neuroprothe-
sen und ermdglichen zum anderen die Weiterentwicklung
klassischer Rehabilitationsmafinahmen. Gemeinsam mit
wissenschaftlichen Arbeitsgruppen im ZENIT untersuchen
wir dazu Schlaganfallpatienten mit definierten Hirninfarkten
mittels fMRT und standardisiertem neurologisch-neuropsy-
chologischem Assessment.

Zerebrale Mikroangiopathie und vaskuldare Demenz.
Erkrankungen der kleinen und kleinsten Hirngefal3e sind
Ursache von bis zu 1/3 aller Schlaganfalle. Dariliber hinaus

The University of Magdeburg Stroke Center conducts re-
search on stroke and a wide variety of other neurovascular
diseases. This research encompasses the experimental and
clinical study of cerebral microangiopathy which is a major
cause of vascular dementia, the application of new diagnostic
and therapeutic procedures in cases of hyperacute stroke,
the prophylactic application of combinations of new morpho-
logical and functional imaging methods, and the development
of prostheses that are controlled by brain potentials in pati-
ents who, following a stroke, have severe functional deficits.

Brain/Computer Interfaces (BCI) /Brain/Machine Inter-
faces (BMI). After a stroke, learned movement patterns re-
main stored in the brain but often can no longer be transmit-
ted to the muscles. In a project that is being jointly conducted
by the Swiss Federal Institute of Technology in Lausanne, the
University of California Berkeley, the Fraunhofer Institute in
Magdeburg, the Neurological Rehabilitation Center in Mag-
deburg and the Neurological Rehabilitation Clinic in Flechtin-
gen, brain potentials monitored by electroencephalography
are decoded and used to control devices such as a hand- or
arm-function emulating prosthesis. The aim is to reestablish
movement functions lost due to the stroke.

The use of functional magnetic resonance imaging (fMRI)
to investigate higher brain functions. Following a stroke,
higher brain functions such as visual perception and object
recognition and memory are frequently disrupted by lesions
that are localized in specific areas. Knowledge of the relati-
onship between the location of brain lesions and the extent
and nature of particular disorders is a precondition for the
application of the above mentioned neuroprostheses, and
can facilitate the development of other classical rehabilitation
measures. Working together with scientific groups in ZENIT,
researchers at the Stroke Center combine fMRI with standar-
dized neurological and neuropsychological assessment me-
thods to investigate patients with defined cerebral infarctions.

Cerebral microangiopathy and vascular dementia. Disea-
ses of small and very small cerebral vessels are the cause
of up to 1/3 of all strokes. They are also a cause of vascular
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sind sie Ursache fur eine vaskuldre Demenz und wird ihre
Mitbeteiligung bei der Alzheimer-Demenz heute vermutet.
Trotz ihrer in den n&chsten Jahren noch zunehmenden
Bedeutung lassen sich zerebrale Mikroangiopathien bisher
kaum behandeln und kann deren klinischen Folgen nicht
wirkungsvoll vorgebeugt werden. Ein Grund dafur ist
deren bisher nur unzureichend verstandene Pathologie.
Gemeinsam mit dem Leibniz-Institut fir Neurobiologie werden
molekulare und zellulare Mechanismen der zerebralen
Mikroangiopathie in mehreren Tiermodellen untersucht,
mdogliche Behandlungsanséatze entwickelt und geprift und
sollen, im Fall eines positiven Ergebnisses der Modellversuche,
in klinischen Studien auf ihre Wirksamkeit bei betroffenen
Patienten untersucht werden.

Hochfeld (7-Tesla-)MRT. Kein diagnostisches Verfahren
erlaubt es bisher, pathologische Veranderungen an den
intrakraniellen Arterien &tiologisch sicher zuzuordnen. Da der
Nutzen therapeutischer Malinahmen und hier insbesondere
interventioneller Rekanalisationsverfahren aber in hohem
MaRe von der Atiologie einer GefaRerkrankung abhangt,
untersuchen wir gemeinsam mit der MR-Forschungsgruppe
der Klinik fur Neurologie im ZENIT, inwieweit durch die
extrem hohe Aufldsung des 7-Tesla-MRT eine derartige
Differenzierung mdglich sein kdnnte.

Nahinfrarot-Spektroskopie (NIRS). Durch die Verwendung
von Licht mit fest definierten Wellenlangen im Nahinfrarot-
Bereich lasst sich durch die geschlossene Schadeldecke
hindurch die regionale Oxygenierung oberflachlich gelege-
ner Hirnareale detektieren. Diese nicht-invasive Technologie
erweitert das Spektrum funktioneller Diagnostik in der Neu-
rologie und eignet sich auch unter klinischen Bedingungen
und in Kombination mit anderen, bereits etablierten Unter-
suchungsmethoden (z.B. Ultraschall) zur Charakterisierung
von Stérungen der zerebralen Durchblutung. Das Ziel eines
kirzlich begonnenen Forschungsprojektes ist durch die Ver-
wendung einer Mehrkanaltechnik die Erstellung von ,Land-
karten“ der kortikalen Hirndurchblutung fir haufig vorkom-
mende, typische Gefal3pathologien, um so therapierelevante
Minderdurchblutungen bei Patienten zu erkennen und ggf.
einer entsprechenden Therapie zuzufihren.

Telemedical Acute Stroke Care in Sachsen-Anhalt
(TASC-SAN).

TASC-SAN ist das aus dem vom Bundesministerium fur Bil-
dung und Forschung geforderten TASC-Projekt hervorgegan-
gene Telemedizinnetz der Klinik fur Neurologie des Universi-
tatsklinikums Magdeburg und der Fakultét fur Elektrotechnik
und Informationstechnik der Otto-von-Guericke-Universitat.
Mit dem sich selbst tragenden Netzwerk, welches Satelliten-
kliniken im ndrdlichen und mittleren Sachsen-Anhalt mit dem
Stroke Center des Universitatsklinikums telemedizinisch ver-
bindet, werden neue medizintechnische und organisatorische
Anwendungen erforscht, entwickelt und erprobt.

dementia, and are currently suspected to play a major role
in Alzheimer's disease. Although its importance will conti-
nue to grow in the coming years, there is currently no effec-
tive means of treating cerebral microangiopathy or preven-
ting its clinical consequences. One reason for this is that it
is still a poorly understood pathology. Together with the Leib-
niz Institute for Neurobiology, the molecular and cellular me-
chanisms of cerebral microangiopathy are being studied in
several animal models and possible treatment approaches
evaluated. Should the testing conducted with these animal
models yield promising outcomes, the effectiveness of the-
se approaches will be further assessed in clinical trials with
affected patients.

High-field (7 Tesla) MRI. There is presently no diagnostic
method that allows the cause of pathological changes to the
intracranial arteries to be determined with certainty. Since
the value of therapeutic measures - and, in particular, inter-
ventional recanalization procedures - can to a large extent
depend on the etiology of vascular disease, investigators at
the Stroke Center, working with the MR Research Group of
the Department of Neurology at the ZENIT, are examining
the extent to which very high resolution 7-Tesla MRI can al-
low different vascular etiologies to be differentiated.

Near Infrared Spectroscopy (NIRS). Local brain oxygenation
levels can be detected in superficially situated brain areas by
passing near infra-red light with narrowly defined wavelengths
through the closed cranium. This non-invasive technology
extends the range of the functional diagnostic methods availa-
ble to neurologists, and in combination with other established
research methods (e.g., ultrasound), can be used in suita-
ble clinical settings to characterize disturbances in cerebral
circulation. The goal of a recently launched research project
is to utilize a multi-channel technology to create ,maps” of
the cortical cerebral blood flow characteristic of certain vas-
cular pathologies, so that therapeutically relevant blood flow
impairments can be recognized in patients and appropriate
therapies initiated.

Telemedical Acute Stroke Care in Saxony-Anhalt
(TASC SAN)

TASC-SAN is a telemedicine network that emerged from
the TASC project, which was funded by a grant from the Fe-
deral Ministry of Education and Research to the University
Hospital Department of Neurology and the University Facul-
ty of Electrical Engineering and Information Technology. It is
a self-sustaining network which links satellite clinics in nort-
hern and central Saxony-Anhalt with the Stroke Center at the
University Hospital. TASC-SAN permits new medical techno-
logy and organizational applications to be investigated, de-
veloped and tested.
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ToriCc

Intensive Aphasie Therapie (CIAT) nach subakutem
Schlaganfall

Der Trend der kiirzeren Behandlungszeiten in der Rehabili-
tation hat im Besonderen einen Einfluss auf die Behandlung
von Sprachstorungen. Die Effektivitat einer rehabilitativen

Constraint-Induced Aphasia Therapy (CIAT) following
sub-acute stroke

The trend towards a shorter stay in rehabilitation clinic has
implications for future language therapy. CIAT is administe-
red 3 hours per day for a total of 30 hours of treatment. It
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Therapie ist neben dem neurowissenschaftlichen Ansatz von
der Intensitat und der Zeit abhangig. Wir untersuchten Pati-
enten mit Zustand nach Schlaganfall in einem randomisier-
ten, single blind — parallel group’ Verfahren. Die eine Gruppe
wurde mit einer intensiven auf dem Prinzip der ,Constraint In-
duced Aphasia Therapie’ beruhenden Therapiemodalitat be-
handelt. Die zweite Gruppe wurde mit einer konventionellen
Therapie, die jedoch in gleicher Intensitat verabreicht wur-
de, therapiert.

50 Patienten wurden mit der modifizierten CIAT — Therapie
und 50 Patienten mit der konventionellen Aphasie-Therapie
behandelt. Die Einschlusskriterien waren erstmaliger Schlag-
anfall, in der subakuten Phase. Die Sprachfunktion wurde mit
dem Aachener — Aphasie Test zu den Zeitpunkten vor und
nach der Therapie, sowie 8 Wochen und ein Jahr danach
evaluiert. Beide Patientengruppen verbesserten sich signifi-
kant in allen Sub-Test des Aachener Aphasie Tests. Die Ver-
besserung war stabil und konnte nach einem Jahr im Fol-
low-up verifiziert werden.

Sowohl Patienten als auch die Angehdrigen haben unabhéan-
gig des Aachener-Aphasie Tests die kommunikativen Fahig-
keiten als gebessert beurteilt. Beide Methoden, die CIAT und
die konventionelle Aphasie —Therapie mit gleicher Intensitat,
haben sich als effektive Therapien einer Sprachstérung bei
Patienten mit einem Schlaganfall in einer subakuten Phase
bestatigt. Diese Ergebnisse zeigen, dass Aphasie-Therapi-
en unabhéangig ihrer Modalitéat jedoch mit ausreichender In-
tensitat zu einer substantiellen Verbesserung der sprachli-
chen Fahigkeiten fuhren kénnen.

Clinical Trial Registration-URL: http://www.clinicaltrials.gov.
Unique identifier: NCT01625676 J Neurol Neurosurg Psych-
iatry. 2014 Jan;85(1):51-5.

Erfassung residualer kognitiver Funktionen bei Patien-
ten mit persistierendem vegetativen Status

Akute Hirnschadigungen kénnen mit einem Verlust der Er-
weckbarkeit und des Bewusstseins verbunden sein. Die-
ser Zustand wird als Koma bezeichnet. Nach der Phase der
akuten Hirnschadigung kénnen verschiedene Remissions-
prozesse unterschieden werden. Eine bedeutende diag-
nostische Aufgabe stellt hierbei die Entdeckung minimal be-
wusster Zustande dar. Die Feststellung minimal bewusster
Reaktionen gilt als Schlusselelement, um den wachkomato-
sen Zustand und den minimal bewussten Zustand vonein-
ander zu differenzieren. Diese Differenzierung stellt sich je-
doch als schwierig dar, wie die Arbeiten von Andrews et al.,
1996 und Schnakers et al., 2009 belegen. Demnach liegt die
Fehlerrate bei 37 — 43% der Félle, in denen es falschlicher-
weise nicht gelang, ein bewusstes Antwortverhalten in dieser
Patientengruppe zu erkennen. Die herkémmliche Diagnostik
stutzte sich auf die Verwendung behavioraler Mal3e, welche
Uber die Verhaltensbeobachtung (z.B. Glasgow Coma Scale,
Coma Recovery Scale — Revised) erhoben werden. Die Dia-

was evaluated for patients with chronic aphasia. In the pre-
sent study we investigated the efficacy of a modified CIAT
schedule and included patients with sub-acute stroke. We
conducted a randomized, single-blind, parallel-group study.
The results were compared to those of patients who recei-
ved identically intensive treatment focusing on conventional
aphasia therapy.

Fifty patients were treated with our modified version of CIAT
and 50 received a standard aphasia therapy at the same in-
tensity and duration. Inclusion criteria were: clinical diagno-
sis of first-ever stroke, aphasia in sub-acute stage, german
speakers. Language function was evaluated using the Aa-
chen Aphasia Test and the Communicative Activity Log di-
rectly before therapy onset, after the training period and at 8
week and 1 year follow-ups.

Patients of both groups improved significantly in all sub-tests
of the Aachen Aphasia Test Battery. The improvements re-
mained stable over a 1-year follow-up period. Patients and
relatives of both groups rated daily communication as signi-
ficantly improved after therapy. CIAT and conventional the-
rapy both performed with equal intensity are efficacious me-
thods for patients with sub-acute aphasia. The modified CIAT
schedule is economically attractive and reasonably practical
in an every day therapeutical setting. Our results indicate that
a short-term intensive therapy schedule in early aphasia sta-
ge leads to substantial improvements in language functions.

Clinical Trial Registration-URL: http://www.clinicaltrials.gov.
Unique identifier: NCT01625676 J Neurol Neurosurg Psych-
iatry. 2014 Jan;85(1):51-5.

Measurement of residual cognitive functions of patients
in persisten vegetative state

Acute brain injury can cause a loss of arousability and con-
sciousness, a state that is known as coma. Different proces-
ses of remission after an acute phase of brain injury can be
distinguished. An important diagnostical purpose is the un-
covering of a patients’ minimal conscious state. Finding out
minimal responsive behavior is a key aspect in the differenti-
ation between the apallic state and a minimal conscious sta-
te. This differentiation provides difficulties, as could be shown
for example in the works of Andrews et al. (1996) and Schna-
kers et al. (2009). According to their results, in 37-43% of
the examined cases, a minimal conscious behavior has fal-
sely not been detected. Conventional diagnostical procedu-
re makes use of behavioral measures, based on the obser-
vation of overt behavior (e.g. Glasgow Coma Scale, Coma
Recovery Scale-Revised). Diagnostical decisions on the ba-
sis of behavioral data, especially as mainly exclusion criteria
are considered, have shown to be insufficient. Therefore, we
aim to implement additional methods to improve the detec-
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gnosestellung im Bereich der Bewusstseinsstorungen allein
aufgrund von behavioralen Maf3en ist, da sie insbesondere
auf Ausschlusskriterien beruht, nicht ausreichend. Daher ver-
folgen wir das Ziel, durch den Einsatz weiterer Methoden die
Erfassung residualer kognitiver Fahigkeiten zu verbessern.
Hierzu setzen wir bereits die ereigniskorrelierte Elektrophy-
siologie ein. Des Weiteren erstellten wir individuelle Assess-
ments auf Basis der Signalentdeckungstheorie.

— Alltagsgerausch
— Frequenzabweichler
— Standardton

T
a. [ms]
ABBILDUNG

tion of residual cognitive abilities: The analysis of event re-
lated electrophysiological potentials is employed as well as
the use of signal detection theory in the drawing up of indi-
vidual assessments.

sound
frequency deviant
standard tone

FIGURE

An der Elektrode FCz abgeleitete ereigniskorrelierte Potenziale
auf die Prdsentation auditorischer Stimuli: Potenzialverdnderung
auf einen Standardton, einen in der Frequenz abweichenden Ton
und auf ein Alltagsgerédusch. Zu finden ist eine um etwa 270 ms
nach Reizdarbietung auftretende Positivierung bei Darbietung des
Alltagsgerédusches. Abbildung a) zeigt den Potenzialverlauf bei
einer Patientin mit einer Bewusstseinseinschrdnkung und ohne
beobachtbare Antwortreaktionen, in b) ist der Verlauf bei einem
gesunden Probanden abgebildet.

Als nachsten Schritt planen wir den Einsatz bildgebender
Verfahren. Dabei soll insbesondere die Rolle des Default
Mode Networks untersucht werden. Zentrale Fragestellun-
gen sind hierbei, in wie weit der Nachweis des Default Mode
Networks Aussagen Uber die kognitive Ressourcen erlaubt
und welche Mdglichkeiten sich fur die Rehabilitation der Be-
troffenen erschlief3en.

Musikunterstiitztes Training in der Rehabilitation moto-
rischer Funktionen nach Schlaganfall

In einer Kooperationsstudie zwischen der Me-
dian Klinik NRZ Magdeburg und dem Institut
fur Psychologie der Otto-v.-Guericke-Universi-
tat Magdeburg wurde die Evaluation des Einsat-
zes musikalischen Feedbacks in der Rehabilita-
tion motorischer Funktionen nach Schlaganfall
fortgesetzt. Patienten nach Hirninfarkt, die an
einer armbetonten Parese leiden, nehmen an
einem musikunterstttzten Training (MUT,; siehe
Schneider, 2007) fein- und grobmotorischer Fa-
higkeiten teil. Eine Kontrollgruppe von Patien-
ten erhélt in gleicher Intensitat ein motorisches
Training ohne Musik. Neben einer Analyse von
Verhaltensdaten werden elektroenzephalogra-
phische (ereigniskorrelierte Potenziale, Fre-
quenzanalyse) und kernspintomographische

Event-related potentials at the electrode FCz at the presentation of
auditory stimuli: Potential changes for the presentation of a stan-
dard tone, a tone at a different frequency and a complex sound are
shown. At about 270 ms after stimulus onset, a positivity can be
found after the presentation of a complex sound. Figure a) shows
the signal of a patient with a consciousness disorder who does not
show any overt behavioural response, in b), potential changes for
a healthy subject are illustrated.

As a next step, the use of imaging procedures is planned,
where the role of assessing the Default Mode Network shall
be further investigated as well as the questions to which ex-
tent the finding of an existing Default Mode Network gives
information about cognitive ressources and what indications
result for the patients’ rehabilitation process.

Music-supported training in the rehabilitation of motor
functions after stroke

In a cooperational project of the Median Clinic
NRZ Magdeburg and the University of Magde-
burg (Department of Psychology), the evalua-
tion of using musical feedback in the rehabili-
tation of motor functions was continued. Stroke
patients with a hemiparetic arm undergo a mu-
sic-supported training of fine and gross mo-
tor skills (MUT, see Schneider, 2007). A pati-
ent control group takes part in a motor training
without music, having the same amount of trai-
ning sessions.

Apart from the analysis of behavioral data, elec-
troencephalographical data (event related po-
tentials, frequency analysis) and functional ma-
gnetic resonance imagery data are used for
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Daten einem Pra-Post-Vergleich
zur Ermittlung der Trainingswirk-
samkeit unterzogen. Um das Prin-
zip des musikalischen Feedbacks
und der akustischen Markierung von
Bewegungen fur die Therapie von
Gangstorungen nach Schlaganfall
aufzugreifen, wurde ein Gangtrai-
ning entwickelt und erprobt, welches
Einheiten der aktiv tibenden Physio-
therapie mit musikalischem Output
kombiniert. Sensoren an den Fuf3en
des Patienten (von der Firma Haso-
med zu Forschungszwecken ange-
fertigte Muster) ermitteln den Bodenkontakt des Ful3es, wel-
cher mit der Ausgabe eines Klaviertons markiert wird. Der
Ubende kann mit dem Timing seines FuBaufsatzes die Wie-
dergabe einer vorher eingespeicherten Klaviertonsequenz
beeinflussen. Dieses Training befindet sich in einem Feld
verschiedener Therapiekonzepte, die das Zusammenspiel
von Motorik und Musik fokussieren, was eine Untersuchung
seiner potenziellen Wirksamkeit um so notwendiger macht.

Einem solchen Wirksamkeitsnachweis vorangestellt wur-
de die Erprobung des Einsatzes elektrophysiologischer Da-
ten (ereigniskorrelierter Potenziale) als zuséatzlicher objek-
tiver Messgrof3en in der Trainingsevaluation. Nachdem fur
ein gangbegleitendes EEG an gesunden Probanden Poten-
zialverdnderungen gefunden werden konnten, welche sich
korrelierend mit Phasen des Gangzyklus einem bewegungs-
bezogenen Potenzial &hnlich zeigten (s. Abb.1), wurden EEG-
Messungen bei Patienten nach Schlaganfall mit beinbeton-
ter Hemiparese wiederholt. Patientenmessungen stellten sich
als stark artefaktbelastet dar, zeigten dennoch Potenzialver-
anderungen, welche aufgrund ihrer Topographie und ihres
Zeitverlaufs Anlass zu der Vermutung geben, dass sich hier
bewegungskorrelierte Signalveranderungen widerspiegeln.

Die Nutzbarkeit solcher gangbegleitender elektrophysiologi-
scher Messgrof3en in der Evaluation eines musikuntersttitz-
ten Gangtrainings muss weiter ermittelt werden.

pre-post-comparisons to study trai-
ning effects. Using the principle of
musical feedback and marking mo-
vements acoustically, a gait training
was outlined which combines exer-
cises from active practising physio-
therapy with musical output. Sen-
sors at the patient’s feet (a sample
built by Hasomed GmbH® for stu-
dy purpose) detect the foot’s initial
contact, which is marked with the
output of a piano tone. This way the
patient can influence the output of a
prepared tone sequence via the ti-
ming of his steps. The effect of this therapeutical approach,
being placed into a field of different training concepts focu-
sing on the interaction of motor programs and music, needs
to be evaluated.

To prepare such an evaluation, the use of electrophysiologi-
cal data (event related potentials) as additional objective pa-
rameters was tested. The analysis of a gait-accompanying
EEG with healthy subjects showed signal changes, in their
time course corresponding to gait phases, which resembled
movement-related potentials (see figure 1). EEG measure-
ments were repeated with stroke patients an a hemiparetic
leg. Patients’ data were rich of artifacts, but showed signal
changes which, due to their time course and topography, lead
to the assumption that movement-related potentials might
play a role in this case as well.

The use of a gait-accompanying EEG in the evaluation of a mu-
sic-supported gait training remains to be further investigated.
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ABBILDUNG 1 FIGURE 1

Ereigniskorrelierte Potenziale an zentralen (C3/C4) Elektroden  Event-related potentials at central (C3/C4) electrodes for right
zum Zeitpunkt des Bodenkontakts des rechten FulBes (Messungen  foot’s ground contact (data of 15 healthy subjects).
an 15 gesunden Probanden).
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Schwerpunkte der Klinik, die am Standort Magdeburg eng mit
der Universitatsklinik flr Neurologie kooperiert, sind die ste-
reotaktische Gewebeentnahme zur Diagnostik unklarer ze-
rebraler Befunde, die minimal-invasive Behandlung von Hirn-

The Department of Stereotactic Neurosurgery, which operates
in close cooperation with the Department of Neurology, focu-
ses on stereotactic biopsies for the clarification of uncertain
cerebral findings, the minimally invasive treatment of brain
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tumoren mittels stereotaktisch implantierter Strahlenquellen
(Jod-125-Seeds) und nachfolgender Brachytherapie sowie
die Behandlung neurologischer Erkrankungen durch Tiefe
Hirnstimulation (THS, funktionelle Stereotaxie) oder periphe-
rer Neurostimulation (riickenmarksnahe Stimulation oder di-
rekte elektrische Nervenstimulation).

Die stereotaktische Brachytherapie (SBT) bestrahlt nach in-
tratumoraler Implantation geeignter Strahlenquellen Tumo-
ren von innen d. h. Gber eine kurze Distanz bei gleichzeitiger
optimaler Schonung des peritumoralen, normalen Hirngewe-
bes. Die SBT ist eine minimal invasive und effektive lokale
Behandlungsoption zur Therapie kleinerer Hirntumoren (Ma-
ximaldurchmesser 3-4 cm), die auf MRT-Bildern gut abge-
grenzt sind und die aufgrund ihrer Lokalisation in einem funk-
tionell kritischen Hirnareal (z. B. Hirnstamm, Thalamus oder
Basalganglien) nicht oder nur mit grof3em Risiko neurochi-
rurgisch entfernt werden kénnen.

Die SBT wird deutschlandweit nur in wenigen, spezialisier-
ten Zentren angeboten. Die klinische Effektivitat der THS zur
Behandlung von Bewegungsstorungen ist durch zahlreiche
Studien gut dokumentiert und ist daher seit Jahren fester
Bestandteil der Behandlung dieser Erkrankungen. Aufgrund
neuerer Studiendaten ist die THS auch zur Behandlung the-
rapierefraktarer Epilepsie oder schwerer Zwangserkrankung
zugelassen. Insgesamt sind die Entwicklung und Etablierung
der THS ein einzigartiges Beispiel fur die gelebte Interdiszi-
plinaritat spezialisierter Teams aus Neurologie und Neuro-
chirurgie bzw. Psychiatrie. Diesem Aspekt wird durch die in
Magdeburg gewahlte Organisationsform wesentlich Rech-
nung getragen. Die Starken der THS sind in erster Linie ihre
Reversibilitat und ihre Adaptabilitat, auch im Langzeitverlauf.
Diese Eigenschaften sind eine Grundvoraussetzung dafur,
dass sowohl die Moglichkeiten der klinischen Anwendung
erweitert werden konnten bzw. haben wesentlich zum Wis-
sensgewinn beigetragen. Ohne die positiven THS-Aspekte
ware eine Behandlung neuropsychiatrischer Erkrankungen in
neuen Zielpunkten wie z. B. dem Nucleus accumbens nicht
realisierbar gewesen.

Hinter den teilweise auf hochstem Evidenzniveau belegten
funktionellen Effekten der THS steht allerdings ein vergleichs-
weise schlechtes Verstandnis der Mechanismen, die zu einer
Symptombesserung fiihren. Ziel der Forschungsschwerpunk-
te der Klinik fur Stereotaktische Neurochirurgie, im Rahmen
derer eng mit dem Leibniz-Institut fir Neurobiologie und den
bereits etablierten neurowissenschaftlichen Forschergruppen
am Standort Magdeburg zusammengearbeitet wird, ist ne-
ben der Untersuchung der Effizienz der THS bei verschie-
denen neuropsychiatrischen Erkrankungen im Rahmen kli-
nischer Studienprotokolle auch die weitergehende Analyse
des Wirkmechanismus dieses Therapieverfahrens.

tumors by stereotactically implanted radiation sources (iodi-
ne-125 seeds) followed by brachytherapy, and the treatment
of neurological diseases with deep brain stimulation (DBS,
functional stereotaxy) or peripheral neuromodulation (spinal
cord stimulation or direct nerve stimulation).

Numerous studies have documented the clinical effectiven-
ess of DBS for the treatment of movement disorders, so that
DBS is now firmly established for the treatment of these con-
ditions. Based on the positive data in recently published cli-
nical studies, DBS has also now been certified for the treat-
ment of refractory epilepsy or obsessive-compulsive disorder.
Overall, the development and implementation of DBS provi-
des a singular example of the founding of an interdisciplinary
procedure that involves specialized teams from neurosurgery,
neurology, and psychiatry. This interdisciplinary approach is
fundamental to the way medicine is practiced in Magdeburg.
Stereotactic Brachytherapy (SBT) is a specific form of radia-
tion therapy that allows tumor tissue to be destroyed by radi-
ation delivered over a short distance, thereby minimizing si-
gnificantly the damage of normal, surrounding brain tissue.
SBT is useful as a minimally invasive but regionally effecti-
ve treatment method if it is applied only in cases with small
brain tumors (maximum diameter 3-4 cm) which are well de-
lineated on MRI images and localized in functionally critical
brain areas (such as the brain stem, thalamus or basal gan-
glia). In Germany, SBT is only offered in a few, highly spe-
cialized centers.

The strengths of DBS are primarily its reversibility and adap-
tability, even in the long term. These characteristics allow for
the extension of DBS to new clinical applications and its uti-
lization for the acquisition of knowledge. DBS, for instance,
has permitted the investigation of new targets, such as the
nucleus accumbens, for the treatment of neuropsychiatric
disorders. Without DBS, this would have been inconceivable.

Although the functional effects of DBS have been documented
by compelling evidence, it must be admitted the mechanisms
by which it leads to symptom relief are poorly understood.
Research at the Department of Stereotactic Neurosurgery,
which is carried out in close cooperation with the Leibniz In-
stitute of Neurobiology and other established groups of neu-
roscientific investigators at Magdeburg, is directed towards
the continued analysis of the mode of action of this therapy.
In addition, the department will conduct clinical studies that
examine the effectiveness of DBS in different neuropsychi-
atric diseases.
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Die Arbeit der Abteilung hat zwei Schwerpunkte. Im Bereich
der Grundlagenforschung ist ein Ziel die Charakterisierung
der neuronalen Mechanismen, die menschlichen Wahrneh-
mungsprozessen zu Grunde liegen. Dabei werden perzep-
tuelle und kognitive Prozesse in verschiedene sensorische
Funktionssysteme untersucht (Abb.1), wobei Aufmerksam-
keitsprozesse und die Verarbeitung bewegter Reize im vi-
suellen System im Vordergrund stehen. Vom besonderen
Interesse sind hierbei die Selektionsmechanismen, die not-
wendig sind, um relevante von nicht relevanten Informatio-
nen zu trennen. Dazu kombinieren wir moderne bildgeben-
de rdumlich hochauflésende Verfahren wie Hochfeld-MRT
und fMRT mit zeitlich hochaufldsenden elektrophysiologi-
schen Verfahren wie EEG und MEG. Die Ergebnisse der
letzten Jahre haben gezeigt, dass es sowohl zwischen den
einzelnen Mechanismen innerhalb einer Modalitat als auch
zwischen den Modalitéaten deutliche raumliche und zeitliche
Unterschiede gibt.

Our work focuses on two research topics. The first topic con-
cerns basic research in the visual system in which we cha-
racterize the neural mechanisms underlying human percep-
tion. We investigate perceptual and cognitive processes in
different sensory systems (Figure 1) with a focus on visual
attention and the processing of visual motion. We are espe-
cially interested in the attentional selection mechanisms that
sort out wanted from unwanted information. Our research
makes use of multimodal imaging techniques that combine
hemodynamic methods with high spatial resolution, such as
highfield MRI (7 Tesla), with EEG and MEG methods that
provide a high temporal resolution. Recent research has re-
vealed that there are important differences between the me-
chanisms in the spatial as well as in the temporal domain. A
second research direction of our group addresses the neu-
rophysiological bases of the neural reorganization and com-
pensation processes that occur following lesions of the cen-
tral nervous system.
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ABBILDUNG 1

FIGURE 1

Ein weiterer Schwerpunkt ist die Untersuchung plastischer Prozes-
se, die nach Lé&sionen des zentralen Nervensystems stattfinden.
Dabei interessieren wir uns sowohl fiir einseitige ischdmische oder
traumatische L&sionen wie beispielsweise beim Schlaganfall oder
Schédel-Hirn-Trauma, als auch flir degenerative L&sionen bei neu-
rologischen Erkrankungen wie Amyotrophe Lateralsklerose, Multi-
ple Sklerose, M. Parkinson oder M. Alzheimer (siehe Abb. 2). Auch
hier ist unser Ansatz, die réumlich-zeitlichen neurophysiologischen
Korrelate von Kompensations- und Reorganisationsprozessen
mittels multimodaler Bildgebung darzustellen.

These processes are investigated in patients with lesions due to
stroke and trauma, as well as patients with neurodegenerative
diseases such as amyotrophic lateral sclerosis (Fig 2), multiple
sclerosis, Parkinson or Alzheimer disease. This research also ma-
kes use of combined multimodal imaging methods to investigate
the mechanisms of the compensation.

Motorische Aktivitat bei Patienten mit ALS

Erste
Messung

Zweite Messung
(3 Monate
spater)

Zwischen der ersten Messung und der zweiten Messung
waren deutliche Aktivitatsabnahmen in verschiedene
Hirnregionen zu beobachten. Der gelbe Kreis zeigt den
primaren motorischen Kortex (M1). Die roten und blauen
Kreise zeigen Aktivitatsabnahmen im Kleinhirn.

ABBILDUNG 2

FIGURE 2
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Das Institut fur Kognitive Neurologie und Demenzforschung
(IKND) wurde 2008 als neue Struktureinheit an der
Medizinischen Fakultat in Magdeburg gegrindet. Es ist aus
der Klinischen Forschergruppe (KFO) 163 ,Normale und
gestorte kognitive Kontrolle von Gedachtnisfunktionen’ der
Deutschen Forschungsgemeinschaft hervorgegangen. Prof.
Dr. med. Emrah Duizel, ehemals Sprecher der KFO 163, wurde
2008 zum Direktor des IKND berufen.

Am IKND werden die Mechanismen héherer kognitiver Hirn-
funktionen, wie z.B. Gedachtnis, Motivation, zielgerichtetes
Handeln, Entscheidungsfindung und Verhaltenskontrolle er-
forscht. Ein besonderer Schwerpunkt liegt in der Erforschung
der Stérungen dieser Hirnfunktionen im Alter und bei neuro-
degenerativen Erkrankungen wie dementiellen Syndromen
und der Parkinson’schen Erkrankung.
Gedachtnisfunktionen sind bei dementiellen Erkrankungen
besonders friih betroffen. Bei der Demenz vom Alzheimer-
Typ (AD) ist das episodische Gedéachtnis, d.h. die Fahigkeit
personlich erlebte Ereignisse zu erinnern, bereits im Frih-
stadium eingeschrénkt. Leichte Beintrachtigungen im episo-
dischen Gedachtnis finden sich aber haufig auch bei gesun-
den &lteren Menschen. Das semantische Gedachtnis, d.h.
die Fahigkeit, neue Fakten und Zusammenhange durch Wie-
derholung zu lernen, ist bei der semantischen Demenz star-
ker betroffen als das episodische Gedachtnis.

Die funktionelle Bildgebung mittels Kernspintomographie,
Magnetenzephalographie und EEG hat in den letzten Jahren
neue Erkenntnisse Uber die neuroanatomische Organisation
dieser Gedachtnisfunktionen geliefert, die unmittelbare Rele-
vanz fur die Entwicklung praventiver und therapeutischer Stra-
tegien bei dementiellen Erkrankungen haben. Eine wichtige
Rolle spielen hier Neurotransmitter wie Dopamin, Noradre-
nalin, Serotonin und Acetylcholin. Diese sind nicht nur wich-
tig fur die Regulation hoherer Hirnfunktionen, sie sind auch
von neurodegenerativen Prozessen besonders stark betrof-
fen. Am IKND wird mit Hilfe innovativer Verfahren der funktio-
nellen und strukturellen Bildgebung sowie der Analyse ge-
netischer Variationen untersucht wie diese Neurotransmitter
Hirnfunktionen regulieren und welche Auswirkungen von ih-
ren Stérungen ausgehen.

The Institute of Cognitive Neurology and Dementia Research
(IKND) was founded in 2008 as a new structural unit of the
Medical Faculty in Magdeburg. It emanated from the German
Research Foundation Clinical Research Group (CRG) 163,
‘Normal and Abnormal Cognitive Control of Memory Functions’.
Prof. Dr. med. Emrah Diizel, former spokesman of CRG 163,
was appointed in 2008 as director of the IKND.

The IKND investigates higher cognitive brain mechanisms,
such as memory, motivation, goal-oriented actions, decision
making and behavior control. A special focus is the study of
the disorders of brain function that occur during old age and
with neurodegenerative diseases such as the dementia syn-
dromes and Parkinson's disease.

Memory functions are affected particularly early in the course
of the dementias. In dementia of the Alzheimer’s type (AD),
the ability to remember personally experienced events (epi-
sodic memory) is impaired in the early stages of the disease.
Small impairments in episodic memory are, however, often
also found in healthy older people. In the case of the seman-
tic dementias, the ability to learn new facts and connections
by repetition (semantic memory) is more strongly affected
than episodic memory.

In recent years functional magnetic resonance imaging, ma-
gnetoencephalography, and EEG have provided new insights
into the neuroanatomical organization of memory functions.
These insights are directly relevant to the development of
preventive and therapeutic strategies for dementia. Neuro-
transmitters such as dopamine, norepinephrine, serotonin
and acetylcholine play an important role in the regulation of
higher brain functions, and are strongly affected by neuro-
degenerative processes. At the IKND, innovative methods of
functional and structural imaging, and the analysis of gene-
tic variations, are being used to investigate how these neu-
rotransmitters regulate brain functions and the consequen-
ces which can arise when their function is disturbed.
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Forschungsergebnisse des IKND deuten z.B. darauhin, dass
der Botenstoff Dopamin das Langzeitgedachtnis flr neue
Ereignisse verbessert und motivational aktivierende Effekte
auf Mobilitat hat. Dopamin verbindet dabei die motivationa-
len Aspekte von Belohnungserwartung mit Neuheit und regt
so exploratives Verhalten von neuen Umgebungen an, aus
heutiger Sicht ein wichtiger Antriebsmechanismus fur Hirn-
plastizitat im Alter. Funktionell und strukturell bildgebende
Studien zeigen, dass auch bei gesunden élteren Menschen
degenerative Prozesse von Dopamin produzierenden Hirnre-
gionen mit Gedéchtnisproblemen in Verbindung stehen. Eine
altersbedingte Degeneration dieser Regionen hat daher ne-
gative Auswirkungen auf das Langzeitgedachtnis und auf die
Motivation Neues zu erkunden. Daraus ergeben sich Konse-
guenzen fur die Pravention von Gedéchtnisverlusten im Alter.

Prof. Duzel leitet auch eine Forschergruppe am Institute of
Cognitive Neuroscience, University College London. Die
Forschung an beiden Standorten ist sehr eng miteinander
verknlpft und Mitarbeiter nutzen die Gelegenheit an beiden
Standorten forschen zu kénnen. Er ist Sprecher des Mag-
deburger Standortes des Deutschen Zentrums fiir Neurode-
generative Erkrankungen (DZNE).
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For example, IKND research indicates that the neurotrans-
mitter dopamine improves long-term memory for new events
and has motivationally activating effects on mobility. Dopami-
ne links the motivational aspects of reward expectation with
novelty, and thus stimulates the exploration of new environ-
ments. It now appears that this is an important driving me-
chanism for the maintenance of brain plasticity. Functional
and structural imaging studies show that even in healthy older
people an age-related degeneration of dopamine-producing
regions of the brain has negative impact on both long-term
memory and motivation to explore new aspects of the envi-
ronment. This result has consequences for the development
of strategies for the prevention of memory loss in old age.

Prof. Duzel also heads a research group at the Institute of Co-
gnitive Neuroscience, University College London. Research
at these locations is closely linked to the research conduc-
ted at Magdeburg. He is speaker of the Magdeburg site of
German Center for Neurodegenerative Deseases within the
Helmholtz-Assosiation (DZNE).
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Langfristiges Ziel der Arbeitsgruppe ist es, Hirnmechanismen
der selektiven Verarbeitung von Objekten und deren elemen-
tare Merkmale (z.B. Lokalisation, Farbe) zu verstehen. Um
dafur relevante Hirnaktivitat dynamisch on lokalisatorisch
genau zu erfassen, kombinieren wir zeitlich hochaufldsende
Messverfahren wie die Elektro- und Magnetoenzephalogra-
phie mit rAumlich hochauflésenden bildgebenden Verfahren
wie das der funktionellen Kernspinresonanztomographie. In
der Vergangenheit konnte unsere Forschung entscheidende
Impulse fir das Verstandnis von raumlicher Selektivitat liefern
(vgl. Ubersicht in (Hopf et al., 2013)). Dieser Schwerpunkt wird
durch Untersuchungen zu Prozessen nicht-raumlicher Merk-
malsselektion im visuellen Cortex erweitert. Ein wesentliches
Ergebnis dieser Forschung war die erstmalige Demonstrati-
on, dass attentionale Merkmalsverarbeitung (Farbe, Orien-
tierung, Bewegung) im visuellen Cortex kein einfacher Ein-
schritt-Prozess ist, sondern auf einer Sequenz und flexiblen
zeitlichen Koordination (Schoenfeld et al., 2014) von meh-
reren Selektionsschritten beruht, die in Umkehrrichtung der
Cortexhierarchie erfolgen (Bondarenko et al., 2012; Bartsch
et al., 2014). Im Rahmen des SFB 779 (TP1) wurden die-
ser Forschungsschwerpunkt durch Untersuchungen zu be-
lohnungsabhéngigen Determinanten attentionaler Merkmals
selektion im visuellen Cortex (Buschschulte et al., 2014; Hopf
et al., 2015) sowie in dopaminergen Mittelhirnarealen und
frontalen Kontrollstrukturen erweitert (Boehler et al., 2011d,;
Boehler et al., 2011c; Boehler et al., 2014).

Unserer Forschung zu attentionalen Prozessen im visuellen
System ist entscheidend durch komputationale Vorstellungen
des sog. Selektive Tuning Modells (STM) motiviert (Tsotsos,
2011), welches visuelle Aufmerksamkeit als eine Konsequenz
von Hirnprozessen ansieht, die der Lésung von Komplexi-
tatsproblemen der Kodierung im visuellen System zugrunde
liegen. Ein entscheidender Ansatz ist dabei, dass entspre-
chende Kodierungsprobleme aus der speziellen funktionell-
anatomischen Architektur des visuellen Systems resultieren.
Solche architekturabhéngigen Kodierungsprobleme erge-
ben sich u.a. aus der konvergenten Verarbeitungshierarchie
des visuellen Cortex, durch dass es zu Kodierungsmehrdeu-
tigkeiten infolge des Verlusts der rdumlichen Auflésung der
Reprasentation in héheren visuellen Arealen kommt. Unse-
re Forschung hat sich auf die Aufklarung der Mechanismen
konzentriert, die die Beseitigung solcher Kodierungsmehr-
deutigkeiten im visuellen System erméglichen. Hier konn-
ten wir zeigen, dass Disambiguierungsprozesse auf sog.
top-down gerichteter Selektion im visuellen Cortex beruht,

The long-term goal of this group is to gain a deeper under-
standing of the brain mechanisms that enable humans to at-
tend to elementary properties of objects (e.g. its location,
color, orientation) in a selective way. To assess the involved
cortical and subcortical processes, we combine high-resoluti-
on noninvasive brain imaging technologies including Electro-
encephalography (EEG), Magnetoencephalography (MEG),
and functional Magnetresonance Imaging (fMRI). Our past
research has provided important insights into the mecha-
nisms of spatial selectivity (see summaries in (Hopf et al.,
2012; Hopf et al., 2013)). In extending this research profile
we increasingly aimed at characterizing the spatiotemporal
dynamic of processes mediating the selection of non-spatial
features like color (Bartsch et al., 2014), orientation (Bonda-
renko et al., 2012), or motion (Schoenfeld et al., 2014) in vi-
sual cortex. One important outcome of this research was our
first-time demonstration that feature attention is not based on
a single unitary operation, but involves multiple steps of se-
lection propagating in reverse hierarchical direction in visual
cortex. This research was extended to encompass the inves-
tigation of mechanisms of visual attention (supported by the
SFB 779 (TP1)) to address mechanisms of reward-depen-
dent feature selection and their relation to attention in human
visual cortex (Buschschulte et al., 2014; Hopf et al., 2015).

Our research into cortical mechanisms of visual attention
takes essential guidance from a well recognized computati-
onal perspective on the operation of visual attention (the Se-
lective Tuning Model (STM), in which attention is essentially
conceived of as a mechanism that solves complexity issu-
es of vision (Tsotsos, 2011). Those issues typically appear
in form of various versions of the so called binding-problem,
with prime examples being the problem of spatial sampling
and resolution, the problem of boundary separation, prob-
lems of signal routing and crosstalk (see Tsotsos 2011 for a
comprehensive in-depth computational analysis of these pro-
blems). One central notion of STM’s computational account
is that the above problems arise as inherent consequence
of the hierarchical architecture of the visual cortical system
(architecture-bound problems), and not so much due to limi-
tations of processing resources in these structures. With our
research we were able to characterize and clarify cortical pro-
cesses that solve such architecture-bound problems (Boeh-
ler et al., 2009; Boehler et al., 2011a; Boehler et al., 2011b).
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bei der die Selektion von hierarchisch hdheren zu niedrige-
ren Arealen (ruckwarts durch die Verarbeitungshierarchie)
vonstatten geht (Hopf et al., 2010). Besonders zu erwahnen
ist, dass unsere Ergebnisse zeigen, dass die kortikalen Pro-
zesse, die fur die Beseitigung von Kodierungsambiguitaten

In extending this research into architecture-bound problems
of visual selection, we also focused on the role of subcorti-
cal brain structures, specifically the pulvinar nucleus of the
thalamus (Strumpf et al., 2013). Respective results helped
resolving a longstanding issue regarding the role of the pul-

sorgen, gleichzeitig die Prozesse sind, die die (attentionale) vinar in attentional selection.
Steigerung der raumlichen Auflésung der visuellen Diskrimi-
nation vermitteln (Boehler et al., 2011b). Im Rahmen dieser
Untersuchungen zu Kodierungsambiguitéaten und raumlicher
Selektivitat haben wir uns auch auf die Rolle subcortikaler
Strukturen (Pulvinar des Thalamus) konzentriert. Hier konn-
ten wir wesentlich zur Klarung einer lange Jahre gefiihrten
Debatte Uber die Rolle des Pulvinars bei der attentionalen

Selektion beitragen (Strumpf et al., 2013).

Topic 1
Solving cortical architecture-bound problems of visual selection:

1.1. The problem of spatial sampling and resolution: Neural mechanisms of surround attenuation and distractor
competition in visual search

Our research into mechanisms that solve architecture-bound problems of attentional selection we focused on two problems
more intensively: (a) the problem of spatial sampling and resolution, and (b) the problem of feature correspondence. The
problem of spatial sampling and resolution arises because the convergent forward hierarchy of the visual cortex entails in-
creasing overlap between representations at progressively higher levels of the visual hierarchy (Hopf et al., 2013). This ne-
cessitates mechanisms that effectively eliminate overlap from non-target representations. With our research we could pro-
vide broad evidence in support of STM’'s proposal that the elimination of irrelevant overlap is accomplished by top-down
selection in visual cortex, that is, by selection operating in reversed (coarse-to-fine) direction through the visual cortical hi-
erarchy (Hopf et al., 2010; Boehler et al., 2011b). Previous research has identified electromagnetic correlates of attentio-
nal selection processes that serve to resolve ambiguous feature encoding. One such correlate is the N2pc — a component
known to reflect the disambiguation of feature selection based on the suppression of distractor information in extrastriate
cortex (Luck et al., 1997; Hopf et al., 2000; Hopf et al., 2002; Hopf et al., 2006). Another correlate, hypothesized to reflect
the disambiguation of spatial coding, is surround attenuation which had been extensively characterized by our group based
on neuromagnetic recordings (Hopf et al., 2010; Hopf et al., 2013). Based on this research, we hypothesized that because
surround attenuation attenuates distractor information in the vicinity of relevant input, it may index a mechanism that ser-
ves to disambiguate the coding of target information in the focus of attention (Hopf et al., 2006). In a series of EEG/MEG
experiments we were able to pinpoint the functional link between both attenuation effects (Boehler et al., 2011b). We could
show that the N2pc and surround attenuation do not reflect the same underlying operation. They represent signatures of
different cortical selection processes, which operate with maximum effects at opposite levels of the visual cortical hierar-
chy. Specifically, the N2pc turned out to reflect the operation of biasing competition between feature-representations at le-
vels of the visual hierarchy where coding becomes ambiguous due to the loss of spatial separation in large receptive fields.
Figure 1 illustrates this finding based on a simplified three-level model (n, n+1, n+2) of the visual cortex hierarchy. In this
model the color-to-item correspondence is unambiguous at the lowest level n, but is lost at higher levels. That is, at levels
n+1 and n+2 the cell cannot decide which of the stars is drawn in red and which in blue. Our results indicate that the N2pc
arises at hierarchical levels where this form of feature-to-item assignment becomes ambiguous (levels n+1 and n+2). Fur-
thermore, we observed that at the lower hierarchical level (n+1) the N2pc response appeared with a delay (20 ms) relative
to the N2pc response elicited at the higher level (n+2), which is clearly in support of the claim that top-down selection pro-
pagates in reverse hierarchical direction through the visual cortex hierarchy. Surround attenuation, in contrast, was not re-
flecting this biasing in higher level visual cortex. Instead, it was found to be linked to the processing consequences of this
biasing operation which gains maximum expression in early visual cortex. It reflected the top-down directed elimination of
distractor representations with the cortical extension of this elimination process being controlled by the outcome of the fea-
ture-biasing process indexed by the N2pc. Beyond this, our research could provide strong evidence for one key hypothe-
sis of STM, namely that the operation of eliminating distractor information is also the operation that underlies the increase
of spatial resolution of visual perception (Hopf et al., 2012).
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FIGURE 1

lllustration of feature-coding ambiguities arising in visual cortex due to the convergent architecture (left) and the corresponding locus of
source activity underlying the N2pc response in visual cortex. At a low hierarchical level (n), items (the red and the green star) are more
likely to be represented by separate receptive fields of feature-selective cells (red and blue circles). At higher levels (n+1, n+2) this spatial
separation is progressively lost with the consequence that the feature-to-item correspondence becomes spatially ambiguous. One soluti-
on to resolve this ambiguity is to bias the competition between feature-selective cells (i.e. select red over blue) — an operation suggested
to be indexed by the N2pc (Luck et al., 1997). In fact, we could show that the spatio-temporal pattern of source activity underlying the
N2pc is directly consistent with the locus of ambiguous feature coding in the visual cortical hierarchy. Furthermore, as shown in the lower
right, the biasing of competition in higher—level visual areas (upper distribution map) turned out to appear earlier than in lower-level areas
(lower distribution map), consistent with the notion that biasing in visual cortex operates in a recurrent coarse-to-fine direction (Boehler
etal., 2011b).

1.2. The problem of feature correspondence: Neural mechanisms of object-based feature integration in visual search

Arecent investigation of the mechanisms underlying object-based attention revealed another architecture-bound problem —
the problem of feature correspondence. The stunning observation was that attention, commonly assumed to solve this pro-
blem via feature integration, actually caused the problem to arise(Boehler et al., 2011a).

A key notion of most influential theories on visual attention is that spatial attention serves to integrate features into coherent
object representations (Treisman, 1988; Kahneman et al., 1992; Wolfe, 1994). Common to these theories is the hypothe-
sis of a temporary pre-attentional state of representation during which visual features are represented in preliminary form,
‘loosely’ filed at locations where they defy conscious access. Such pre-attentional state poses a form of the above menti-
oned correspondence problem of feature assignment, which is commonly hypothesized to be solved by attention. Specifi-
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cally, spatial attention is suggested to bind features at locations thereby forming integrated object representations that then
can be accessed consciously. Our recent research addressed exactly this operation of attentional selection during the for-
mation of object representations (Boehler et al., 2011a). Much to our surprise, we observed that ~80 ms after the formation
of an integrated object by spatial attention, feature attention ’spilled over’ to task-irrelevant features of the attended object,
which in turn, biased the selection of that irrelevant feature at unattended object locations (referred to as Irrelevant Feature
Effect (IFE) Figure 2B and E (red area between waveform-traces)). (See our corresponding research in the color/motion
domain that yielded comparable observations (Schoenfeld et al., 2014)) The puzzling implication of this finding in view of
the above mentioned theories is that attention serves to integrate features into objects (assumed to be accomplished within
the time-range of the N2pc (blue area between traces in Fig. 2E), just in order to deconstruct this integrated representati-
on within further 80 ms (red area between traces in Fig. 2E). Aside from the fact that this observation conflicts with establis-
hed views about the role of attention in object integration, it adds important evidence in support of a notion first put forward
by our group namely that feature-based attentional selection always operates in a spatially global manner, no matter whe-
ther selection concerns task-relevant features or features that gain processing priority by virtue of object-based selection.

Topic 2
Neural mechanisms of surround attenuation and distractor competition: Subcortical structures

Continuing our research into the neural mechanisms of spatial selectivity and distractor competition, we targeted the role of
the (subcortical) pulvinar nucleus of the thalamus (the red structure in Figure 2) during attentional selection in visual search
(Strumpf et al., 2013). This research was exclusively based on functional brain imaging (fMRI), because electromagnetic
responses cannot be obtained from the pulvinar. The research was designed to address a very long-standing and debated
issue whether the pulvinar’s attentional function is one of subserving spatial shifts of attention or alternatively of eliminating
distractor influences during visual search. To this end, we compared search arrays requiring the elimination of distractor in-
terference with search arrays requiring shifts of attention. As summarize in Figure 2, the experiments revealed that the pulvi-
nar is mainly relevant for resolving distractor interference independent of the number of attention shifts to localize the target.

central lateral nucleus (CL)

[l mediodorsal nucleus (MD)

[ pulvinar (Pu)

[ lateral geniculate nucleus (LGN)

[ reticular thalamic nucleus (R)

[l ventral lateral posterior nucleus,
dorsal division (VLpd)

[ lateral posterior nucleus (LP)

‘ [ lateral dorsal nucleus (LD)
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FIGURE 2

Activation of the pulvinar nucleus when the search array required resolving distractor interference to localize the target (BOLD contrast of
search with versus without distractor interference). No such activation at all was seen in the pulvinar when comparing the same search
arrays requiring shifts of attention (not shown). This demonstrates that the pulvinar is primarily important for distractor attenuation inde-
pendent of the number of attention shifts required to localize the search target. The relative location of the activation maxima within the
pulvinar is illustrated in the 3D-rendering of the pulvinar (red) on the right. The maxima are shown as yellow spheres. Why we observed
two separate activation maxima in the pulvinar is currently under investigation.

Topic 3
Mechanisms of global feature-based attentional selection in human visual cortex.

One notable property of feature-based attention, previously documented by us (Boehler et al., 2011a; Stoppel et al., 2012b)
and by many others, is that it operates in a spatially global way. That is, attending to a feature of an object biases the se-
lection of that feature outside the attended object at any place in the visual field the feature happens to be present. Our re-
search into the underlying mechanisms - focused on the orientation and color domain - confirmed previous research show-
ing that the effect of feature attention is caused by a gain modulation of neural processing in human ventral extrastriate
cortex. Beyond that, we were able to demonstrate for the first time that respective gain modulation is not a single unitary
operation as commonly assumed. Instead, it involves a sequence of spatiotemporally separable selection steps progres-
sing in reverse hierarchical direction from higher to lower levels of representation in visual cortex (Figure 3) (Bondarenko et
al., 2012; Bartsch et al., 2014). Importantly, the sequence of modulation steps reflects functionally distinct operations, with
the early modulations indexing global selection of features that are task relevant no matter whether they are actually pre-
sented in the focus the observer’s attention. Later modulations at lower levels, in contrast, were found to reflect feature se-
lection as a consequence of object discrimination. Feature selection in reverse hierarchical direction is an important obser-
vation as it may represent the solution to a fundamental coding problem (see the discussion of cortical architecture-bound
problems above): How to represent and select every possible task-relevant feature in visual cortex? Computational consi-
derations (Tsotsos 2011) demonstrate that this problem has exponential complexity and is formally intractable without set-
ting proper architectural constraints. Our observations suggest that the key to turn this problem into a solvable one is to con-
strain feature selection so that it follows the representation hierarchy of the visual cortex in reverse direction. Finally, from
a more general perspective, these observations have important implications for understanding performance failure in dai-
ly life situations (e.g. in car driving), as they provide one account for why humans cannot fully concentrate on attended ob-
jects or processes: There will always be inescapable attraction by irrelevant objects in case they carry attended features.
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FIGURE 3

Figure 3 shows the backward propagation of activity underlying global-feature based attention to color in one selected obser-
ver taken from a recent study (Bartsch et al., 2014). Panel (A) illustrates where the visual cortex is situated in the observer’s
left hemisphere. The alternating blue-yellow coloration highlights the location of the early retinotopic areas V1 through V4
(V1-yellow, V2-blue, V3-yellow, V4-blue). Panel (B) shows the time course of activity modulations in areas of different hier-
archical levels in the visual cortical system (staircase), where LOC (hot-scale areas on the inflated brain) represents a the
highest and V1 the lowest level of representation shown here. Notably, source activity reflecting global color selection (red,
yellow, and blue waveforms) appears first at the highest levels of representation (LOC), which is then followed by activity at
the next lower level (V4), and is again followed by activity modulations at an even lower level (V3).

Topic 4
Mechanisms of reward-dependent feature selection and its relation to attention

The research reported under Topic 3 shows that feature attention involves multiple steps of gain modulations in ventral ext-
rastriate visual cortex, with early modulations reflecting the selection based on the mere task relevance of a feature. Reward-
relevance is a closely related concept and reward is often used (and in animal research almost the only way) to define task-
relevance and what to attend in attention experiments. It is therefore debated whether effects of attention and reward are
separable or just two sides of the same coin. A core issue of the debate is whether performance effects due to attention and
reward arise from the same modulatory effects in sensory cortex areas or whether they refer to independent modulatory in-
fluences. Our research aimed at addressing this issue with an experimental approach that permitted to separate reward-
and attention-defined task parameters. In particular, we made sure that we defined reward-relevance of a feature but did not
confound this definition with attention, i.e. with what defines the task-relevant feature of the target. After such paradigmatic
separation of reward and attention, we observed that reward-driven effects on feature selection in visual cortex show strong
mechanistic overlap (Hopf et al., 2015) but are dissociable from effects of attention regarding top-down modulatory influen-
ces from frontal cortex structures like the dorsal anterior cingulate cortex (dACC). Importantly, the processing of task-irrele-
vant reward-associated features was found to be under strong inhibitory top-down control from the dACC (Buschschulte et
al., 2014). Such strong inhibitory control aligns with the results of behavioral studies showing that reward prospect can faci-
litate response inhibition in tasks where performance success requires the stopping instead of executing responses (Boeh-
ler et al., 2012a; Krebs et al., 2015). In (Boehler et al., 2014) we used fMRI to pinpoint the brain networks associated with
reward-processing and response-inhibition. We show that enhanced connectivity between reward- and response-inhibition-
related areas in medial prefrontal cortex underlies the beneficial effect of reward on response-inhibition.
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Abteilung
Verhaltensneurologie

LEITUNG
Prof. Dr. Hans-Jochen Heinze
EINLEITUNG

Die Abteilung fur Verhaltensneurologie untersucht (patho-)
physiologische Mechanismen menschlichen Verhaltens. Da-
bei liegt der Schwerpunkt auf Defiziten der kognitiven Kon-
trolle, die durch lernbedingte Veranderungen motivationaler,
emotionaler und kognitiver Prozesse verursacht sein kdnnen.
Ein zentrales Anliegen ist die Verbindung von Grundlagen-
und Klinischer Forschung. Der therapeutische Fokus liegt auf
der selektiven Beeinflussung informationsverarbeitender ze-
rebraler Prozesse.

Diesem Konzept entsprechend wurden mehrere Arbeitsgrup-
pen in der Abteilung eingerichtet: ,Brain Stimulation’ (Leitung:
Prof. Dr. Voges), ,Neuropsychiatric Dysfunctions’ (Leitung:
PD Dr. Walter) und ,Clinical Experimental Neurophysiology’
(Leitung Prof. Dr. Schoenfeld). Eine vierte Arbeitsgruppe,
Imaging Genetics’ (Leitung PD Dr. Dr. Schott und PD Dr. Sei-
denbecher) entwickelte sich in Kooperation mit der Abteilung
Neurochemie/Molekularbiologie. Enge Kooperationen beste-
hen mit dem DZNE Magdeburg

Department
of behavioral neurology

HEAD
Prof. Dr. Hans-Jochen Heinze
INTRODUCTION

The department of behavioral neurology investigates physio-
logical and pathophysiological mechanisms of human beha-
vior with a strong focus on the neural mechanisms of defec-
tive cognitive control due to learning-dependent motivational,
emotional and cognitive processes. For this purpose we com-
bine basic and clinical research in order to examine the un-
derlying mechanisms of dysfunctions related to learning and
to develop effective treatment approaches. The treatments
are based on the selective modulation of cerebral processes
involved in the corresponding deficits.

Following this concept the department is subdivided into se-
veral groups: ,Brain Stimulation’ (Head: Prof. Dr. Voges),
,Neuropsychiatric Dysfunctions’ (Head: PD Dr. Walter) and
,Clinical Experimental Neurophysiology’ (Head: Prof. Dr. Scho-
enfeld). A fourth group ,Imaging Genetics’ (Head: PD Dr. Dr.
Schott and PD Dr. Seidenbecher) developed in cooperation
with the department of Neurochemistry and Molecular Biology,
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Die Arbeitsgruppe 'Tiefe Hirnstimulation’ (THS) untersucht die
neuromodulatorische Wirkung hochfrequenter elektrischer
Stimulation (130 Hz) in der Schale des Nucleus accumbens
(N.acc.) bei Patienten mit gesttrter Belohnungsverarbeitung,
wie sie unter anderem bei Suchtverhalten angenommen wird.
Bei fuinf Patienten mit schwerer Alkoholabhangigkeit wurden
unter dem Einfluss der THS folgende Ergebnisse erzielt: Vier
Patienten sind vollkommen abstinent und fanden zurtick in
ein normales soziales und berufliches Leben. Ein flnfter Pa-
tient, der zusétzlich unter einer Frontalhirn-Lasion leidet, ist
bislang nicht vollkommen abstinent, berichtet aber von ei-
nem deutlich verringerten Craving mit der Wirkung, dass er
seinen Alkoholkonsum selber begrenzen kann (Voges et al.,
2012; Mlller et al., 2013).

Auf der Basis dieser Ergebnisse konnten wir erfolgreich ein
DFG-Projekt einwerben, in dem an einer Gruppe von 15
schwer Alkoholabhangigen untersucht werden soll, ob und
in welcher Weise die THS mit kognitiven Prozessen wie Ge-
dachtnis, Entscheidungssteuerung und Belohnung interfe-
riert. Dieser Antrag ist Teil eines Paketantrages, dessen zwei-
ter, von Forschern der Universitéat Dresden und Mannheim
durchgefiihrter Teil ahnliche Fragen an Tiermodellen unter-
sucht und dabei auch alternative Stimulations-Targets sowie
—Parameter bertucksichtigt. In einer laufenden Studie haben
wir kirzlich im Rahmen eines Heilversuches die Indikation
fur die THS auf Anorexie erweitert (bis jetzt mit zwei Patien-
ten), deren Pathomechanismus gleichfalls auf eine gestorte
Belohnungsverarbeitung zurtickgefihrt wird. Ergebnisse die-
ses Ansatzes stehen noch aus. Des weiteren untersuchen
wir Aufmerksamkeits— und Gedachtnis-Prozesse bei THS
im pedunculopontinen Nucleus (PPN) bei Patienten mit Be-
wegungsstérungen sowie des anterioren Thalamus und des
N.acc. bei therapierefraktaren Epilepsie-Patienten. Zusam-
men mit dem Helmholtz Zentrum (DZNE) in Magdeburg eva-
luierten wir Uberdies die THS in der im medialen Vorderhirn
gelegenen ventralen tegmentalen Area (VTA) als eine mdg-
liche Behandlungsoption fir die Alzheimer Erkrankung. Jen-
seits dieser klinischen Studien verfolgen wir mit einem mul-
timodalen Ansatz das Ziel, die neuralen Mechanismen zu
verstehen, die der THS-induzierten Modulation neuraler Ak-
tivitat des menschlichen Gehirns zugrunde liegen.

¢ Hermann Hinrichs,
e Friedhelm C. Schmitt,
« Tino Zahle (Dept. of Neurology, OVGU)

The brain stimulation group investigates the outcome of
high-frequency deep brain stimulation (DBS) in the shell of
the Ncl. acc. in five patients with severe addiction to alcohol
with very promising results: Following the treatment four of
our patients are fully abstinent and back into regular social
and professional environments. A fifth patient, who had an
additional traumatic frontal lesion, is currently not fully absti-
nent, but he is able to limit his rare consumptions of alcohol
himself (Voges et al., 2012; Muller et al., 2013).

On the basis of these results we successfully applied for a
DFG project to test DBS in the Ncl. acc. in a total of 15 patients
with severe alcohol addiction. This grant was funded together
with a joint grant with groups in Dresden and Mannheim who
perform DBS with stimulation characteristics similar to humans
in alcohol-addicted rats. In an ongoing study we recently
extended the range of DBS to the treatment of anorexia (so
far two patients included), which — like addiction — is also
attributed to a disturbed reward processing. Furthermore we
investigated attention- and memory-related processes in the
pedunculopontine nucleus, anterior thalamus and Ncl.acc.
and the modulation of their activity by DBS. Together with the
Helmholtz Centre (DZNE) in Magdeburg we evaluate DBS
in the VTA/medial forebrain bundle as a possible treatment
option in Alzheimer’s dementia. Beyond these clinical studies
we followed a multimodal approach to understand the neural
mechanisms underlying the DBS-related modulation of brain
function in humans.
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Heldmann et al. (2012) untersuchte die THS-induzierte Mo-
dulation der NAcc-Aktivitat mittels O15-PET (Positron Emis-
sion Tomography). Dartiber hinaus haben wir anhand inva-
siv gemessener lokaler Feldpotentiale (LFP) die Interaktion
von NAcc und Lernen (Diurschmid et al., 2013) bzw. Salienz-
verarbeitung (Zahle et al., 2013) untersucht.

ﬂ".

ABBILDUNG 1

Heldmann et al (2012) used O15-PET (positron emission
tomography) to evaluate the modulation of Ncl.Acc-activity
by DBS. Furthermore, we analyzed local field potentials
(LFP) to evaluate how the NAcc interacts with motor learning
(Durschmid et al., 2013) and salience processing (Zéhle at
al., 2013).

6.42 12.0

FWE, p<0.05

FIGURE 1

Welche Wirkung hat Tiefenhirnstimulation auf die Hirnaktivitét?
Mittels Positronenemissionstomographie (PET) kénnen Aktivitats-
steigerungen durch die elektrische Stimulation im Gehirn sichtbar
gemacht werden. (Vgl. Heldmann et al., 2012)

MITARBEITER
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Die Arbeitsgruppe neuropsychiatrische Stérungen fuhrte res-
ting-state Analysen an Patienten mit Depression durch und
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The neuropsychiatric dysfunctions group performed resting-
state analyses in patients with depressive symptoms and in-
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untersuchte neurophysiologische und molekulare Mechanis-
men von Verhalten und deren pharmakologische Verénde-
rungen (e.g. Lord et. A., 2012). Serotenerge Mechanismen,
die den Zusammenhang (Verbundenheit) zwischen prefron-
talem Cortex und den Basalganglien modelieren sollen (e.g.
Abler etal., 2012), wurden ebenfalls untersucht. Desweiteren
konnte die individuelle Empfindlichkeit fir pharmakologische
Nebenwirkungen anhand funktioneller Netzwerkaktivitat vor-
hergesagt werden. (Metzger et a. 2013). Einen Schwerpunkt
setzte die Arbeitsgruppe auf von der Norm abweichende glu-
tamerge Mechanismen. In einer klinischen Untersuchung
wurden die Effekte einer Ketamininfusion auf Gehirnfunkti-
on und Stoffwechsel untersucht. (Scheidegger et a., 2012).
Anhand einer neu entwickelten MR Spectoskopie Methode
konnte die Gruppe aufRerdem molekulare ,Fingerabdrucke”
von histoarchitectonisch definierten anatomischen Subre-
gionen des cingularen Kortex etablieren (Dou et. A., 2013).

Zusammen mit der Junior Forschungsgruppe PrePlast (A.
Fejtova) wurde in einem CBBS-geforderten Neztwerk-Pro-
jekt zeitliche Entwicklung der homdostatischen Plastizitat und
deren Verénderung nach Ketamingabe bei Menschen und in
Neuronen untersucht. Die Forschung von glutamergen Defi-
ziten bei Depression wurde intensiviert durch einen erfolgrei-
chen EU Antrag (Marie Curie ITN). In Kollaboration mit der
Universitat Queensland wurde eine MR basierte Rekons-
truktionsmethode von post mortalen Hirnschnitten entwickelt
(Yang et al., 2013), um die translationale Erforschung von
Veranderungen in Glia- und Nervenzellen zu ermdglichen,
die einem abnormalen Stoffwechsel im Lebenden zugrunde
liegen (SFB-779 TPAG).

vestigated neurophysiological and molecular mechanisms
of behavioral and pharmacological interventions (e.g. Lord
et al., 2012). Serotonergic mechanisms were also obser-
ved to modulate the connectivity between prefrontal cortex
and basal ganglia (e.g. Abler et al., 2012). Furthermore, the
individual susceptibility to pharmacological modulation could
also be determined based on connectivity measures (Metz-
ger et al 2013). A main focus was put on deviant glutamater-
gic mechanisms. In a clinical trial, the effects of ketamine in-
fusion on brain function and metabolites were investigated
(Scheidegger et al., 2012). Using a newly developed MR
spectroscopy protocol, the group could also relate receptor
fingerprints of histoarchitectonically defined anatomical sub-
regions of the cingulate cortex to non-invasive measures of
metabolite concentrations (Dou et al., 2013).

Together with the junior research group PrePlast (A.Fejtova),
a CBBS-funded network project investigated the temporal de-
velopment of homeostatic plasticity changes in humans and
cultured rodent neurons. The research on glutamatergic defi-
cits was intensified by a successful application to the EU Ma-
rie Curie ITN Network. In collaboration with the University of
Queensland a MR- guided reconstruction method was deve-
loped (Yang et al ,2013) to intensify the translational assess-
ment of glial and neuronal underpinnings of abnormal me-
tabolite concentrations in the cingulate cortex of depressed
patients in the SFB project A6.

Neuron B

fMRI
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Netzwerkanalysen im Ruhezustand. Durch die Kohérenz von  Network analysis of brain resting states. According to coherent
Spontanaktivitdt werden alle Regionen des Gehirns gréBeren  spontaneous activity all brain regions are classified into larger
funktionellen Modulen zugeordnet und so die direkte Kommu-  functional modules.

nikation zwischen einzelnen Regionen in den Kontext der Netz-

werktopologie gesetzt. Diese Methode erlaubt dann eine compu-

tergestiitzte Klassifikation von Patientengruppen anhand passiver

MRT-Untersuchungen.
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Die AG untersucht die neuralen Mechanismen der
Wahrnehmung und Bewertung visueller Informationen in
Normalprobanden sowie in Patienten mit Lasionen, welche zu
Storungen des Lernens fuhren. Hierbei interessieren wir uns
sowohl fur grundlagenwissenschatftliche als auch fir klinisch-
pathologische Aspekte. Im grundlagenwissenschaftlichen
Bereich werden Aufmerksamkeitsprozesse im visuellen
System in Abh&ngigkeit von der Erwartungshaltung oder
Belohnung untersucht. Hier besteht eine enge Kooperation zur
Forschergruppe ,Visuelle Aufmerksamkeit und perzeptuelles
Lernen®. Im klinisch-wissenschaftlichen Bereich analysieren
wir neuroplastische Prozesse infolge von einzeitigen Lasionen,
wie zum Beispiel beim Schlaganfall, sowie von mehrzeitigen
konsekutiven Lasionen, wie bei neurodegenerativen
Erkrankungen (Parkinson, ALS). Hierfur bedienen wir uns
nicht-invasiver Neuroimaging Verfahren (Strukturelles MRT,
Diffusionsgewichtetes MRT in Verbindung mit fiber-tracking,
funktionelles MRT, sowie zeitlich hochauflésendes EEG und
MEG) aber auch invasiver Verfahren in Kooperation mit der
AG Funktionelle Stereotaktische Neurochirurgie.

GRUNDLAGENFORSCHUNG

e Jens-Max Hopf (LIN)

Emrah Dizel (DZNE)

* Tomme Noesselt (OVGU)

Steven Hillyard (UCSD, LIN)

* Thomas Munte (University of Libeck)

Our working group investigates neural mechanisms of percep-
tion and how visual information is evaluated in normal sub-
jects and in patients who have lesions that lead to learning
disturbances. We are interested both in both basic visual pro-
cesses and clinical-pathological aspects of vision research.
In our basic scientific research we study how visual attention
is affected by expectation(s) or reward. Therefore, we coope-
rate closely with members of the research group “Visual At-
tention and Perceptual Learning.” In our clinical scientific re-
search we investigate the neuroplastic processes that follow
one-time lesions such as in stroke as well as those genera-
ted by consecutive reoccurring lesions, such as those pro-
duced by neurodegenerative illnesses (Parkinson’s, ALS).
To accomplish this we use non-invasive neuroimaging me-
thods (structural MR, diffusion-weighted MRI in conjunction
with fiber tracking, functional MRI, high temporal resolution
EEG and MEG) but also invasive procedures in cooperation
with the functional stereotactic neurosurgery working group.

BAsic RESEARCH

Im Bereich der Grundlagenforschung haben wir uns vor
allem mit Aufmerksamkeitsprozessen im visuellen System
beschéftigt. In mehreren Studien wurden die Mechanismen
der merkmalsbasierten Aufmerksamkeit untersucht.
Wichtige Untersuchungsergebnisse waren u.a. dass die
merkmalsbasierte Aufmerksamkeit global operiert (Bartsch
et al., 2014; Bondarenko 2012), jedoch die Ausbreitung
zeitintensiv ist (Stoppel et al, 2012). Ein weiteres Projekt hat
die Prozesse untersucht, die der Selektion von einfachen
(z.B. Geschwindigkeit, Richtung) und komplexen (Kohérenz)
Aspekten eines Merkmals (Bewegung) unterliegen. Wir fanden
dass die Selektion auf der hierarchisch niedrigste Ebene
erfolgt, auf der die aufgabenrelevante Diskrimination (z.B.
von zwei unterschiedlichen Geschwindigkeiten) noch erfolgen
kann (Kau et al., 2014). Weitere Studien haben sich der
objektbasierten Aufmerksamkeit gewidmet (Schoenfeld &
Stoppel 2013). Wir konnten die Prozesse, welche dieser
Aufmerksamkeitsform unterliegen, rdumlich-zeitlich exakt
beschreiben und fanden heraus, dass die Merkmalsselektion
innerhalb eines attendierten Objekts schnell und flexibel ist
(Schoenfeld et al., 2014). Auch konnten wir in einem weiteren
Experiment die neurale Repréasentation unterschiedlicher
Strategien bei der Verfolgung von sich gleichzeitig bewegenden
Objekten zeigen (Merkel et al., 2014).

Our basic research has been primarily concerned with the role
of attentional processes in the visual system. Several studies
have investigated the mechanisms of feature-based attention.
One important finding is that feature-based attention can
operate on a global level (Bartsch et al., 2014; Bondarenko,
2012) but requires time to spread (Stoppel et al., 2012).
Another project has been concerned with the processes that
govern the selection of the simple (e.g. speed, direction) and
complex (e.g. coherence) attributes of a representative feature
(movement). We have found that selection occurs at the
lowest hierarchical level at which a task-relevant discrimination
(e.g. between two different speeds) can take place (Kau et
al., 2014). Other studies have been devoted to object-based
attention (Schoenfeld & Stoppel 2013). We were able to
precisely describe the operation of this form of spatiotemporal
attention and found that in attended objects the selection of
features is both rapid and flexible (Schoenfeld et al., 2014).
In additional experiments we were also able to show how
different strategies for the pursuit of simultaneously moving
objects are neutrally represented (Merkel et al., 2014).
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Andere grundlagenwissenschaftliche Aspekte, die wir
behandelt haben, betrafen die visuelle Suche (Strumpf et
al., 2013) multisensorische Verarbeitung (Hofer et al., 2013)
Interaktion von Belohnung und Aufmerksamkeit (Buschschulte
et. al, 2014) und raumlich-zeitliche Dynamik der gustatorischen
Verarbeitung (lanilli et al., 2014).

ABBILDUNG 3

Other basic scientific issues addressed are concerned with
visual search (Strumpf et al., 2013), multisensory processing
(Hofer et al., 2013), the interaction of reward and attention
(Buschschulte et. al, 2014) and the spatiotemporal dynamics
of gustatory processing (lanilli et al., 2014).
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FIGURE 3

Wie verarbeitet das Gehirn bewegte Reize, und welche Rolle
spielt die Aufmerksamkeit dabei? (A) Aktivierungsmuster bei der
Verarbeitung von Bewegung. (B) Bewegungs-sensitive Areale des
Gehirns, die aktiver sind, wenn man die Aufmerksamkeit auf die
Geschwindigkeit der Bewegung lenkt. (C) Bewegungs-sensitive
Areale des Gehirns, die aktiver sind, wenn man die Aufmerksam-
keit nicht auf die Geschwindigkeit der Bewegung sondern auf de-
ren Kohérenz legt.

(A) Neural correlates of motion processing. (B) Motion sensitive
areas that are more active when attention is directed towards the
speed of motion. (C) Motion sensitive areas that are more active
when attention is directed towards the coherence of motion. Adap-
ted from Kau et al., 2013
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KLINISCH-WISSENSCHAFTLICHE FORSCHUNG

CLINICAL SCIENTIFIC RESEARCH

Im Themenbereich des Schlaganfalls haben wir mehrere Stu-
dien durchgefihrt. Dabei haben wir uns mit neuen therapeu-
tischen Ansatzen, die auf dem Spiegelneuronen-Konzept
basieren, beschaftigt (Dettmers et al., 2012) und konnten zei-
gen, dass Videotraining zu einer Verbesserung der Hand-
funktion bei Patienten mit schlaganfallbedingten Paresen
fuhrt (Dettmers et al., 2014). In einer anderen Studie konnten
wir zeigen, dass die genetische Variation in Form von Poly-
morphismen des Enzyms Catechol-O-Methyltransferase den
Outcome nach Schlaganfall beeinflussen kann (Liepert et al.,
2013). Eine weitere Studie hat sich mit den neuralen Korrela-

In our clinical research we have carried out several studies of
stroke. In these studies, we addressed new therapeutic ap-
proaches based on the concept of mirror neurons (Dettmers
et al., 2012) and were able to show that video training leads
to an improvement in hand function in patients with stroke-
induced paresis (Dettmers et al., 2014). In another study we
demonstrated that genetic variations in polymorphisms of the
enzyme Catechol-O-methyltransferase can affect the outco-
mes that follow stroke (Liepert et al., 2013). A further study
dealt with the neural correlates of training-induced changes
in patients with acalculia due to stroke or trauma. We were
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ten von Trainingsveranderungen bei Patienten mit Akalkulie
nach Schlaganfall oder Trauma beschéftigt. Wir konnten zei-
gen, dass grof3e Verbesserungen der Rechenleistung mit ei-
ner effizienteren Verarbeitung im frontalen Kortex der Patien-
ten einhergehen (Claros-Salinas et al., 2014). Im Bereich des
visuellen Systems fanden wir, dass Patienten mit Lasionen in
der priméren Sehrinde und Pulvinar den ipsilasionalen extras-
triaren Kortex, insbesondere das Areal hMT aktivieren, wenn
Bewegungsreize innerhalb des Skotoms préasentiert werden.
Die dafur zustandigen subkortikalen Verbindungen sind rela-
tiv robust gegentber Lasionen, kdnnen jedoch durch inferi-
or-laterale Lasionen im Pulvinar unterbrochen werden (Bar-
leben et al, 2014). Ein weiterer Themenbereich widmet sich
den neurodegenerativen Erkrankungen. Hier haben wir unter
anderen das Phdnomen der Fatigue bei Patienten mit Multip-
ler Sklerose (Claros-Salinas et al., 2013), und Periphere Ner-
ven mittels Ultraschall bei hereditéren Neuropathien (Schrei-
ber et al., 2013) untersucht. Wir konnten auch nachweisen,
dass die Amyotrophe Lateralsklerose (ALS) mit einer struktu-
rellen und funktionellen Affektion des Hippocampus (Stoppel
et al., 2014), die sich auch neuropsychologisch bemerkbar
macht (Machts et al., 2014), einhergeht.

hMT+

ABBILDUNG

able to show that a large improvement in the computational
performance of patients is associated with more efficient pro-
cessing in their frontal cortex (Claros-Salinas et al., 2014). In
studies of the visual system, we found that when motion sti-
muli are presented within the scotomas of patients with lesi-
ons in their primary visual cortex these stimuli produced acti-
vations in the ipsilateral extrastriate cortex, particularly in area
hMT/HMT. The subcortical connections responsible for these
activations remain robust in the face of the cortical lesions,
but the activations can be interrupted by lesions in the infe-
rior-lateral pulvinar (Barleben et al, 2014). We also conduc-
ted research on neurodegenerative diseases. Among other
things, we examined the phenomenon of fatigue in patients
with multiple sclerosis (Claros-Salinas et al., 2013), and used
ultrasound to study the peripheral nerves in patients with in-
herited neuropathies (Schreiber et al., 2013). In addition, we
have shown that amyotrophic lateral sclerosis (ALS) invol-
ves a structural and functional disorder of the hippocampus
(Stoppel et al., 2014), which goes hand in hand with its neu-
ropsychological effects (Machts et al., 2014).

Pulvinar

Lesion

FIGURE

Mit einem probabilistischen Verfahren rekonstruierte Bahnen zwi-
schen dem Pulvinar und der Region hMT+ bei einem Patienten mit
einer Lésion im Bereich des priméren visuellen Kortex. Beide Re-
gionen zeigten hdmodynamische Aktivitét bei visueller Stimulation
mit einem Bewegungsreiz.

Pathways between the Pulvinar and the hMT + region in a patient
having a lesion in the region of the primary visual cortex reconst-
ructed using a probabilistic method. Both regions showed hemo-
dynamic activity during visual stimulation with a moving stimulus.
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Motiviertes Verhalten beim Menschen ist interindividuell sehr
variabel. Dazu tragen auch natirllich vorkommende geneti-
sche Varianten, sogenannte Polymorphismen, bei. Das Ziel
unserer Arbeitsgruppe ist es, solche genetischen Polymor-
phismen im Kontext neuropsychologischer Fragestellungen
zu charakterisieren und neue Kandidatengene zu identifizie-
ren, welche von Bedeutung fur menschliches Lernen oder Ex-
ekutivfunktionen sind. Wir konzentrieren uns dabei einerseits
auf Gene, die Komponenten von modulatorischen Transmit-
tersystemen im Gehirn kodieren, wie z.B. das dopaminerge
System. Andererseits untersuchen wir auch Gene fur Bau-
steine von pré-, post- and perisynaptischen Strukturkomple-
xen. Da in vielen dieser Gene auch Risikovarianten fur neu-
ropsychiatrische Stérungen identifiziert wurden, kann diese
Forschung auch dazu beitragen, pathologische Netzwerk-
veranderungen auf molekularer Ebene erklaren zu kénnen.
In unseren Arbeiten kombinieren wir neuropsychologische
Testverfahren mit nicht-invasiver Bildgebung, Elektrophy-
siologie und Humangenetik. In einer kurzlich publizierten
Studie untersuchten wir die Auswirkungen des DRD2 TaqlA
-Polymorphismus — einer Variante, die zuvor mit reduzierter
striataler Dopamin-D2-Rezeptor-Expression in Verbindung
gebracht wurde — auf die Interaktion zwischen Belohnungs-
verarbeitung und Aufmerksamkeitsprozessen in einer Flan-
ker-Aufgabe. Trager des mit geringerer D2-Rezeptor-Expres-
sion assoziierten Al-Allels zeigen kirzere Reaktionszeiten
bei Erwartung einer Belohnung oder eines Verlustes, wéh-
rend Homozygote fur das mit htherer Expression assoziier-
te A2-Allel vor allem von der kombinierten Belohnungs/Be-
strafungs-Bedinung profitieren. (Richter Aet al., 2013). Diese
Gen-Variante beeinflusst aullerdem das Lernen, eine Ant-
wort zu unterdriicken, um eine Belohnung zu erhalten (Rich-
ter Aetal., 2014).

Genomweite Assoziationsstudien (GWAS) deuten auf die be-
sondere Bedeutung genetischer Variabilitdt von synaptischen
Struktur- und Adaptermolekiilen fiir die Atiologie psychiatri-
scher Erkrankungen hin, welche typischerweise mit malad-
aptivem motiviertem Verhalten einhergehen (Samochowiec
et al., 2014). Ein Beispiel ist das CACNA1C-Gen, das fur die
postsynaptische L-Typ-Calcium-Kanal-Untereinheit CaV1.2
kodiert. Das CACNA1C-Gen enthdlt eine vielfach replizierte
Risikovariante fir die bipolare Stérung, rs1006737, die auch
mit der Borderline-Personlichkeitsstérung in Verbindung ge-
bracht wurde (Witt et al., 2015). Wir konnten nachweisen,
dass diese Risikovariante eine epistatische Interaktion mit
der Depressions-Risikikovariante rs2522833 im PCLO-Gen
aufweist, welches fur das prasynaptische Cytomatrix-Protein
Piccolo kodiert. Bei episodischer Gedachtnisbildung zeigen
Trager von beiden Risikovarianten und Homozygote fiir die
mit niedrigerem Risiko assoziierten Varianten eine vergleich-
bare Aktivierung des subgenualen cingularen Kortex, einer an
der Pathophysiologie der Depression beteiligten Hirnstruk-
tur, wahrend Trager von genau einer Risikovariante eine re-
lative Deaktivierung dieser Hirnregion aufweisen. Dieser un-
erwartete Befund konnte in drei unabhéngigen Kohorten bei
unterschiedlichen Gedéachtnis-Enkodierungs-Aufgaben rep-

Human motivated behaviour is subject to considerable inter-
individual variability, which is, at least in part, determined by
naturally occurring genetic variants, so-called polymorphisms.
The goal of our lab is to investigate genetic variants in neuro-
psychological settings and to identify novel candidate genes
carrying polymorphisms with significance for human learning
or executive functions. We focus on genes encoding com-
ponents of brain modulatory systems like the dopaminergic
system but also on constituents of pre-, post- and perisyn-
aptic scaffolds at synaptic junctions. Interestingly, some of
these genes have been identified risk factors for neuropsy-
chiatric disorders, thus paving the way to a molecularly gui-
ded understanding of synapse and network deviations in the
diseased brain. In our experiments we combine neuropsy-
chological tests with non-invasive brain imaging, electrophy-
siology, and human genetics. In a recent study, we investi-
gated the effects the DRD2 TaglA polymorphism — a variant
that has previously been shown to affect striatal dopamine
D2 receptor expression — on the interaction between reward
processing and attentional mechanisms in a Flanker task. In
carriers of the low-expressing Al allele, both reward and pu-
nishment were associated with shorter reaction times in the
task, while homozygotes for the high-expressing A2 allele be-
nefitted mainly from the combined reward/punishment con-
dition. (Richter A et al., 2013). The same variant could also
be linked to the learning of response inhibition to obtain a
reward (Richter A et al., 2014).

While the dopaminergic system remains an important candi-
date functional system in the investigation of genetically me-
diated individual differences in motivation and its influence
on behaviour and cognition, genome-wide association stu-
dies (GWAS) have highlighted the importance of genetic va-
riations in synaptic structure and adapter molecules in the
aetiology of psychiatric disorders, which typically involve ma-
ladaptive motivated behaviour (Samochowiec et al., 2014).

For example, the CACNALC gene that encodes the postsy-
naptic L-type calcium channel subunit CaV1.2, contains a
well-replicated risk variant for bipolar disorder, rs1006737,
that may also be involved in the aetiology of borderline per-
sonality disorder (Witt et al., 2015). We could demonstrate
that rs1006737 shows epistatic interaction with the depres-
sion risk variant rs2522833 in the PCLO gene encoding the
presynaptic cytomatrix protein Piccolo during episodic me-
mory formation, with carriers of either no or both risk vari-
ants showing similar activation of the subgenual cingulate
cortex, a brain region involved in the pathophysiology of de-
pression, while carriers of either single variant show a rela-
tive deactivation of that brain region. We replicated this un-
expected finding in three independent cohorts performing
different memory encoding tasks (Schott et al., 2014). In the
same study, we could demonstrate attenuated memory-rela-
ted hippocampal activation and lower memory performance
in carriers of the PCLO rs2522833 depression risk variant. A
further genetic variant of a synaptic protein was found to be
associated with memory performance, namely rs8027411 of
the RASGRF1 gene that codes for RasGRF1, a synaptic ac-
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liziert werden (Schott et al., 2014). In derselben Studie be-
obachteten wir eine reduzierte Aktivierung des Hippocampus
und eine geringere episodische Gedachtnisleistung bei Tra-
gern der Depressions-Risikovariante des PCLO rs2522833-
Polymorphismus. Eine weitere genetische Variante eines
synaptischen Proteins zeigte ebenfalls eine Assoziation mit
episodischer Gedachtnisleistung, und zwar rs8027411 des
RASGRF1-Gens, das fur das RasGRF1-Protein kodiert, wel-
ches den synaptischen Ras/Raf-Signalwege aktiviert, der von
groRer Bedeutung fur neuronale Plastizitat ist (Barman et al.,
2014). Kunftig planen wir, verstéarkt genetische Einflisse auf
Gedachtnis-bezogene funktionelle Konnektivitét zu untersu-
chen (Schott et al., 2013).

In den vergangenen vier Jahren setzten wir auf3erdem un-
sere Arbeiten zur Charakterisierung von AKAP5 und seiner
Rolle bei emotionalen und kognitiven Funktionen des Men-
schen fort. Das AKAP5-Gen kodiert fur ein synaptisches Ad-
apterprotein, das an der Integration unterschiedlicher Trans-
mittersysteme beteiligt ist. Wir konnten zuvor bereits zeigen,
dass der bisher weitgehend uncharakterisierte Pro100Leu-
Polymorphismus Aggression und Argerverhalten des Men-
schen beeinflusst (Richter S et al., 2011, 2013). Um die der
Bedeutung von AKAP5 fir menschliche Emotionsverarbei-
tung zu Grunde liegenden zellularen Mechanismen besser
zu verstehen, untersuchten wir die Interaktionen des ent-
sprechenden Proteins, AKAP79/150, mit neuralen Calcium-
Sensorproteinen. In Kooperation mit der NPlast-Forschungs-
gruppe (M. Kreutz) und mit der Universitat von Uppsala (H.
Danielson) konnten wir nachweisen, dass postsynaptisches
AKAP79/150 nicht nur Calmodulin, sondern auch das Neu-
ronen-spezifische Ca2+-Sensorprotein Caldendrin bindet,
wobei nur die Bindung an Caldendrin Calcium-unabh&ngig
ist (Gorny et al., 2012; Seeger et al., 2012). In einer transla-
tionalen Arbeit konnten wir in Kooperation mit der Klinik fur
Psychiatrie der Universitat Magdeburg eine erhdhte neuro-
nale Expression von AKAPS bei Patienten mit bipolarer Sto-
rung nachweisen (Bernstein et al., 2013). Das Beispiel AKAP5
zeigt das Potential der Identifizierung molekularer Mechanis-
men, welche menschlichen Verhaltensphénotypen zu Grun-
de liegen kdnnten.

ABBILDUNG 4

tivator of the Ras/Raf signalling pathway important for neu-
ronal plasticity (Barman et al., 2014). In the future, we aim
to further investigate genetic influences in memory-related
functional connectivity (Schott et al., 2013).

In the past four years, we also continued to establish a role
for the gene AKAPS in the processing of emotional and exe-
cutive functions. AKAP5 encodes an adapter protein present
at synapses, which connects neurotransmitter and neuromo-
dulator receptors with subsynaptic signaling pathways. We
had previously demonstrated that a newly discovered functio-
nal genetic variation of the human AKAP5 gene, Pro100Leu,
affects human aggression and anger (Richter S et al., 2011,
2013). To further elucidate the cellular mechanisms underly-
ing the role of the AKAP5 gene in human emotion processing,
we investigated the interaction of the corresponding protein,
AKAP79/150, with neural calcium sensor proteins. In a col-
laboration with the NPlast Research Group (M. Kreutz) and
with the University of Uppsala (H. Danielson), we could de-
monstrate that postsynaptic AKAP79/150 does not only bind
to calmodulin, but also to the neuron-specific sensor calden-
drin, with the latter binding being calcium-independent (Gor-
ny et al., 2012; Seeger et al., 2012). Bridging the gap to the
clinic, we further observed increased neuronal AKAP5 ex-
pression in bipolar disorder (Bernstein et al., 2013). Thus,
we could link our behavioral findings to a molecular interac-
tion phenotype, which yields inspiring new hypotheses about
basic principles of neural function underlying complex forms
of human behavior.

FIGURE 4

Spuren spéteren Erinnerns: funktionelle Kernspintomographie
zeigt Hirngebiete des Menschen, die immer dann aktiv sind, wenn
ein episodisches Gedé&chtnis gebildet wird. Die zentrale Struktur
dabei ist der Hippocampus. Wir konnten eine Reihe von geneti-
schen Faktoren identifizieren, die die episodische Gedéchtnisbil-
dung beeinflussen.

Functional MRI dissociates successful memory formation (later
remembered items compared to later forgotten items). Most promi-
nently, activation of the hippocampus is associated with successful
as compared to unsuccessful long-term encoding of information.
We have by now idenitified several genetic variants that influence
hippocampal function during episodic memory encoding.
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um die Vernetzung und das Zusammenarbeiten verschiedener
Hirnregionen besser zu verstehen.

Ein Schwerpunkt in unserer Arbeitsgruppe ist die Interaktion
des menschlichen Gehirns mit einer Maschine oder einem
Computer. Mit sogenannten Brain Machine Interfaces (BMI)
ist es moglich, durch willentliche Modulation der eigenen
Hirnaktivitat Kontrollsignale zu generieren, ohne einen Muskel
zu bewegen. Das Grundkonzept basiert auf der Beobachtung,
dass schon die Vorstellung einer Bewegung messbare
spezifische Veranderung der elektrischen Hirnaktivitat auslost.
Beispielsweise fihrt die Vorstellung, eine Hand oder einen Fuf3
zu bewegen, zur Aktivierung motorischer Hirnareale. In einem
Trainingsprozess lernt das BMI, welche Veranderungen der
Hirnaktivitat mitbestimmten Bewegungsvorstellungen assoziiert
sind. Diese Information kann dann in Steuersignale fiir diverse
Anwendungen umgewandelt werden. Damit ist es mdglich,
motorisch schwer beeintréchtigte Patienten im téaglichen
Leben zu unterstitzen oder Rehabilitationsmalinahmen
zu etablieren. Wir arbeiten an der Entwicklung von
Signalverarbeitungsverfahren, die in der Lage sind, die
vorgestellten Aktionen aus der elektrischen Hirnaktivitat
eines Menschen zu erkennen und daraus Kontrollsignale fir
Roboter oder Maschinen zu generieren, die die Funktion der
Bewegungsausfuhrung tibernehmen. BMIs sollen in Zukunft
dazu dienen, die Mobilitdt von bewegungseingeschrankten
Personen zu erhéhen, etwa bei Lahmungen nach Schlaganfall.
Dies konnte beispielsweise mit von Nervenimpulsen
gesteuerten Prothesen, die echten Gliedmallen immer
ahnlicher werden, erfolgen. Die fir die Steuerung von BMIs
geeignete elektrische Hirnaktivitdt misst man gewohnlich
als Elektroenzephalogramm (EEG) an der Kopfoberflache,
aber auch als sogenanntes Elektrokortikogramm (ECoG)
invasiv direkt auf der GrofR3hirnrinde (Kortex). Ziel der
Arbeitsgruppe ist, mit ihren Forschungsergebnissen die
Entwicklung von BMI-unterstitzten Assistenzsystemen und
RehabilitationsmaflRnahmen voranzutreiben.

Steuersignale Dekodierer

to enable a better understanding of networks and how brain
regions within these networks cooperate.

One main topic is the interaction of the human brain with
devices or computers. Brain Machine Interfaces (BMI) can be
used to generate control signals through volitional modulation
of brain activity without muscle movements. This principle is
based on the observation that imagery of movements yields
specific changes in electric brain activity. For example, the
imagined movement of a hand or foot elicits activation of
motor areas. Through a training process, the BMI learns
the association between changes in brain activity and a
particular motor imagery. This information can be used as
a control signal for a variety of applications, enabling the
support of patients with severe motor impairments in daily
life and establishment of rehabilitation measures. We are
working on the development of signal processing to provide
the ability to detect the imagined action within the electrical
brain activity to generate control signals for devices to execute
the intended movement. Future BMIs will be used to improve
mobility of for example people paralyzed following stroke. This
could be achieved with prostheses controlled by neuronal
activity. Usually, brain activity used to control BMIs is recorded
as electroencephalogram (EEG) from the scalp but also
invasively as electrocorticogram (ECoG) directly from the
cortex. In conclusion, the aim of the group is to accelerate
the development of BMI-supported assistance systems and
rehabilitation with our research results.

.

Feedback

Benutzer:
willentliche
Modulation
der

neuronalen
Aktivitat
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FIGURE

Prinzip eines Brain-Machine-Interfaces. Ein BMI kann man als
geschlossenen Regelkreis (closed-loop) betrachten. Der Benut-
zer moduliert, abhéngig von einer sensorischen (hier: visuellen)
Riickkopplung, seine neuronale Aktivitét willentlich, um eine be-
stimmte Aktion herbeizufiihren. Mit einem geeigneten Messgerét
werden diese Hirnsignale aufgezeichnet und gleichzeitig mit einem
geeigneten Algorithmus dekodiert. Die entschliisselten Hirnsignale

Principle of Brain-Machine-Interfaces. A BMI can be seen as a
closed-loop. The user changes neuronal activity volitionally as a
function of sensory (here: visual) feedback to execute a certain
action. Brain activity is recorded with a measuring device and de-
coded with an appropriate algorithm simultaneously. The decoded
brain signals are forwarded as a control signal to an effector (here:
virtual arm), which allows for further reaction of the user.

werden dann in Form von Steuersignalen an den Effektor (hier: vir-
tueller Arm) weitergeleitet, was als Feedback eine entsprechende
weitere Reaktion des Benutzers erméglicht.
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UBER DIE GRUPPE

ABOUT THE GROUP

Im Namen der Forschungsgruppe spiegelt sich die Auffassung
wieder, dass menschliches Lernen und Gedachtnis, anhand der
damit in Verbindung stehenden Bewusstseinsarten, in verschie-
dene Untergruppen unterteilt werden kann. Fir das Erforschen
moglicher neuraler Korrelate der verschiedenen Gedachtnis-
formen sollte deshalb davon ausgegangen werden, dass ih-
rem Verstandnis eine untrennbare Verschrankung der Begrif-
fe von Gedé&chtnis, Bewusstsein und Gehirn zu Grunde liegt.
Die Einspeicherung und der Abruf von Informationen aus dem
menschlichen Langzeitgedachtnis, sowie die mit diesen Pha-
nomenen korrelierenden neuronalen und neurochemischen
Prozesse bilden das Forschungsgebiet der Arbeitsgruppe.
Daten erheben wir dabei durch experimentalpsychologische
Verhaltensmalie, elektrophysiologische Messungen (intrakra-
nielle und Skalp-Elektroenzephalographie) und bildgebende
Verfahren (funktionelle Magnetresonanztomographie mit 3 und
7 Tesla Feldstarke). Im klinischen Bereich greifen wir auf di-
rekte intrakranielle Messungen von Patientinnen zurtick, wel-
chen zur Behandlung epileptischer Erkrankungen, Elektroden
in den Thalamus und Nucleus accumbens implantiert wurden.
Zusatzlich fihren wir Messungen an Patientlnnen durch, de-
nen zum Zwecke der praoperativen Uberwachung ein Elek-
trodennetz auf der Oberflache des Kortex implantiert wurde.
Schliellich bildet auch die rein psychologische Verhaltensfor-
schung einen nicht zu vernachléassigenden Zweig innerhalb
der Arbeitsgruppe. Der Fokus unserer Arbeit liegt derzeit auf
dem Zusammenspiel verschiedener Hirnareale wahrend der
Enkodierung und dem Abruf von Erinnerungen. Dazu kombi-
nieren wir Daten aus elektrophysiologischen Synchronizitats-
messungen und funktionellen Magnetresonanztomographi-
en miteinander.

Derzeitige und friihere Forschungsthemen der Gruppe

Die Beziehung zwischen Priming (erleichterte perzeptuelle
oder konzeptuelle Verarbeitungsprozesse aufgrund bisheri-
ger Erfahrungen mit einem Stimulus) und bewusster Erinne-
rung vergangener Ereignisse.

Bewusste Unterdriickungs- und Interferenzkontrolle des epi-
sodischen Gedachtnis.

Die Bedeutung dopaminerger Gene hinsichtlich Lernen und
Gedachtnis.

Lernprozesse wahrend des Problemlésens durch Erkenntnis.

Die Beziehung zwischen Neuheit und Schemakonsistenzef-
fekten auf die Gedéachtnisbildung (Enkodierung).

Die Rolle des anterioren und des dorsomedialen thalami-
schen Nukleus im Bezug auf Funktionen des Neokortex und
des Mediotemporallappens bei Enkodierung und Abruf epi-
sodischer Gedachtnisinhalte.

The name of the group reflects the fact that human learning
and memory are not unitary, but consist of different subtypes,
which are accompanied by different kinds of consciousness
during memory formation and memory retrieval, and may
have different neural substrates. Thus understanding of me-
mory, consciousness, and brain are inextricably interlinked.

The group conducts research on the neural basis of human
learning and memory, using a wide range of cutting edge
techniques to measure and visualize the activity and struc-
ture of the living brain. These include 3T and 7T magnetic
resonance imaging (MRI), magnetoencepalography (MEG),
electroencephalography (EEG), intracranial recordings in pa-
tients with electrode implants in the thalamus and the nucleus
accumbens for epilepsy therapy, and recordings in patients
with electrode grids placed on the surface of the cortex for
presurgical epilepsy monitoring. The group also carries on a
parallel line of purely behavioural (psychological) research.
The current major methodological emphasis of the group is
on examining connectivity between different brain areas du-
ring memory formation and retrieval, using functional MR,
and in real time using measures of oscillatory synchrony in
electrophysiological signals.

Current and past research themes of the group include
The relationship between priming (facilitated perceptual or

conceptual processing as a result of past experience with a
stimulus) and conscious recollection of past events.

Voluntary suppression and interference control in episodic
memory.

The role of dopaminergic genes in learning and memory.

Learning from insights during problem solving.

The relationship between novelty and schema-consistency
effects on memory formation.

The roles of the anterior and dorsomedial thalamic nuclei in
episodic memory formation and retrieval, and their relation
to neocortical and medial temporal lobe function.
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Die Bedeutung von hippokampalen und thalamischen Ver-
bindungen bei Enkodierung und Abruf episodischer Gedécht-
nisinhalte.

Gedachtnisdefizite bei Menschen mit leichter kognitiver Be-
eintrachtigung (MCI, einer moglichen Vorstufe der Alzhei-
merschen Krankheit) und Korsakoffsyndrom (Gedachtnis-
verlust aufgrund von Vitamin-B Mangel bei chronischem
Alkoholismus).

ABBILDUNG

The roles of hippocampal and thalamic connectivity in episo-
dic memory formation and retrieval.

Memory deficits in individuals with mild cognitive impairment
(a possible precursor to Alzheimer's disease) and Korsakoff's
syndrome (memory loss owing to B-vitamin deficiency in
chronic alcoholics).

FIGURE

A. Insight > no insight
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Besonders der Hippocampus und mediale préfrontale Cortex sind
stérker mit der Verarbeitung einer Erkenntnis (plétzliches Ver-
sténdnis) als anhaltendem Unversténdnis assoziiert. B. Der me-
diale préfrontale Cortex ist besonders mit der Einspeicherung ins
Langzeitgedéchtnis der Lésung durch Erkenntnis assoziiert. C. Bei
schwierigen Rétseln fiihrt die Erkenntnis zu einer Aktivierung von
dopaminergen Belohnungsarealen, hier in der Vergré3erung ge-
zeigt, des ventralen Tegmentums. Dies zeigt, dass Erkenntnis be-
lohnend wirken kann und vielleicht deshalb das Lernen erleichtert.
Aus Kizilirmak, Thtrich, Amos, Richter, Sweeney-Reed, Schott, &
Richardson-Klavehn (in Vorbereitung).

C. Difficult > easy insight solution

2 e

p< .05, FDR corrected

The hippocampus and medial prefrontal cortex are associated with
sudden comprehension compared to continued incomprehensi-
on. B. The medial prefrontal, but not hippocampus, is especially
associated with learning from insight. C. Insight for difficult prob-
lems leads to a higher activation of dopaminergic midbrain regi-
ons, here enlarged the ventral tegmental area, compared to easy
items. This suggests that insight can facilitate learning due to being
intrinsically rewarding. From Kizilirmak, Thirich, Amos, Richter,
Sweeney-Reed, Schott, & Richardson-Klavehn (in preparation).
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ToriC

An der Universitatsklinik fur Neurologie wird ein 3-Tesla-Ma-
gnetresonanztomograph (Siemens Trio) fur Forschungszwe-
cke betrieben. Bis Ende 2011 stand auch ein 1,5-Tesla-Gerat
(General Electric) zur Verfugung. Weiterhin hat die Klinik Zu-
griff auf den am Leibniz-Institut fir Neurobiologie installierten
ersten europaischen 7-Tesla-Tomographen fur Anwendungen
am Menschen. Sie erhalt zudem Messzeiten am 3-Tesla-Ve-
rio des Deutschen Zentrums fur Neurodegenerative Erkran-
kungen (DZNE) und entwickelt und optimiert gemeinsam mit
den Mitarbeitern des DZNE Methoden fir dieses Gerét. Alle
genannten Gerate werden von vielen Arbeitsgruppen inner-
halb und aul3erhalb der Klinik genutzt und dabei sowohl fur
die kognitive Grundlagenforschung als auch fur die klinisch-
neurologische Forschung eingesetzt. Hauptaufgabe der Ar-

The Department of Neurology is operating a 3-Tesla ma-
gnetic resonance imaging scanner (Trio Siemens) for re-
search purposes. A 1.5-Tesla tomograph (General Electric)
was used until December 2011. In addition the clinic has ac-
cess to the first European 7-Tesla scanner for applications
in humans, installed at the Leibniz Institute for Neurobiology.
Furthermore, the clinic gets scan time at the 3-Tesla scanner
(Verio Siemens) at the German Center for Neurodegenera-
tive Diseases (DZNE) in Magdeburg. All those scanners are
shared by several research groups both within and outside
our clinic and are used for both basic cognitive and clinical
research projects in neurology. Working in conjunction with
these partners, the magnetic resonance imaging group is pri-
marily concerned with the development and improvement of
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beitsgruppe Magnetresonanztomographie ist es, in Zusam-
menarbeit mit den Nutzern Methoden fir die Akquisition und
Analyse der Daten zu entwickeln und zu verbessern. Zum
Einsatz kommende Methoden in der klinisch-neurologischen
Forschung sind neben den klassischen Methoden der struk-
turellen Bildgebung auch funktionelle Hirnbildgebung, Bildge-
bung mit Magnetisierungstransfer, suszeptibilitditsgewichtete
Bildgebung, Angiographie, diffusionsgewichtete Bildgebung,
inklusive Diffusionstensorbildgebung und Protonen-Spekt-
roskopie. Uber die Ergebnisse vieler dieser Forschungspro-
jekte berichten die beteiligten Arbeitsgruppen. Deshalb soll
sich dieser Bericht auf einige technisch-methodische Aspek-
te beschranken.

Diffusionsbildgebung

In den letzten Jahren wurden diffusionsgewichtete Aufnah-
men an MRTs mit Feldstarken von 1,5 Tesla, 3 Tesla und 7
Tesla durchgefuhrt. Wahrend die Analysemethoden fir die
1,5-Tesla-Daten bereits etabliert waren, waren fir die 3- und
7-Tesla-Studien zahlreiche Weiterentwicklungen erforder-
lich, um den Anforderungen héherer Richtungsauflésung und
raumlicher Auflésung gerecht werden zu kénnen. So wur-
den unter anderem die Verfahren zur Bewegungskorrektur
verbessert, das selbst entwickelte probabilistische Fibertra-
ckingverfahren stark beschleunigt und dadurch die statisti-
sche Aussagekraft erhoht. AuRerdem wurde fir Aufnahmen
mit sehr hoher Richtungsauflésung das Fibertrackingverfah-
ren im FSL-Softwarepaket (FMRIB, University of Oxford) in
unsere Auswerteroutinen integriert. Zur Analyse der struktu-
rellen Konnektivitat zwischen unterschiedlichen Hirnarealen
wurden Auswerteverfahren etabliert, welche auf den model-
lierten Faserbahnen beruhen. In der klinischen Forschung
haben wir unsere Methoden hauptséchlich auf neurodegene-
rative Fragestellungen (ALS, Parkinson, kortikobasale Dege-
neration), aber auch auf neurologische Fragestellungen (Epi-
lepsie, Hirayama-Erkrankung) angewandt. Bei den meisten
Erkrankungen mit Beteiligung der Pyramidenbahn haben wir
die Faserverbindungen der kortikospinalen Bahn mit Start in
Hohe der Bricke bis zum Erreichen des Motorkortex model-
liert. Wie in der folgenden Abbildung gezeigt, wurde eine Fil-
terregion in Hohe der inneren Kapsel gelegt, damit nur Fa-
sern aus der kortikospinalen Bahn einbezogen werden. Eine
entsprechend berechnete Maske garantiert, dass nur Verbin-
dungen bertcksichtigt werden, die vollstandig durch die wei-
3e Substanz laufen.

acquisition and analysis tools for various MR methods. Besi-
des classical structural imaging sequences, the most impor-
tant MR methods adopted for clinical research in neurology
are functional BOLD imaging, magnetization transfer ima-
ging, susceptibility weighted imaging, angiography, diffusi-
on weighted imaging including tensor diffusion imaging, and
proton spectroscopy. The results of many of the MR projects
conducted by the Dept. of Neurology can be seen in other
sections of this booklet. In this part we will focus on techni-
cal and methodological developments.

Diffusion Weighted Imaging

In the period under report diffusion weighted images were ac-
quired on scanners with magnetic field strengths of 1.5 Tes-
la, 3 Tesla and 7 Tesla, respectively. Whereas the main ana-
lysis paths for 1.5-Tesla data had been established before,
the extended opportunities provided by higher field strengths
required advanced methods in order to exploit the increased
number of diffusion directions and the higher spatial resolu-
tion. The motion correction algorithms were refined and the
fibre tracking routines — an in-house development — were ac-
celerated. That increased the statistical power of the algo-
rithm significantly. For acquisitions with a very high number
of diffusion directions the fibre tracking software algorithms
of the FSL software package (FMRIB, University of Oxford)
were incorporated into our analysis routines. For analysing
structural connectivity between various brain regions new
algorithms using the modelled fibre tracks were developed.
Those new methods were used for clinical research on vari-
ous problems, mainly on neurodegenerative diseases (e.g.
ALS, Parkinsonism, Corticobasal Degeneration), but also for
other neurological studies (e.g. epilepsy, Hirayama disease).
For diseases with known or suspected involvement of the py-
ramidal tract the corticospinal tract was modelled from the
pons up to the motor cortex. As shown in the figure below
a filter region in the internal capsule was used to focus on
the tracts of interest. An additionally introduced white mat-
ter mask guaranteed that all tracts cross white matter only.
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FIGURE

Faserverbindungen von der Briicke in den Motorkortex, die durch
eine Filterregion in der inneren Kapsel verlaufen.

In der Grundlagenforschung wurden Studien mit diffusions-
gewichteter Bildgebung und Diffusionstensorbildgebung zu
den Verzweigungen der Faserverbindungen im visuellen Sys-
tem, zu Verbindungen von Regionen bei Gedachtnisprozes-
sen und zu Verbindungen des Thalamus mit anderen Hirn-
regionen durchgeftihrt.

Analyse struktureller Daten

Hochaufgeltste anatomische MR-Daten lassen sich in vie-
lerlei Hinsicht analysieren. Speziell T1-gewichtete Aufnah-
men werden haufig mit voxelbasierter Morphometrie (VBM)
bezlglich Gruppenunterschieden ausgewertet. Im MR-La-
bor haben wir zahlreiche Anwender bei VBM-Analysen un-
terstitzt. AuRerdem wurden zielgerichtet Verénderungen un-
terschiedlicher kortikaler oder subkortikaler Areale, z.B. mit
der Auswertesoftware Freesurfer (Harvard Medical School)

Fibre tracts starting at the pons and reaching the motor cortex after
having crossed a filter region in the internal capsule.

Basic research studies utilizing diffusion weighted imaging
and diffusion tensor imaging explored the bifurcation in the
visual cortex, tracts between brain regions involved in me-
mory processes, and the connections between the thalamus
and other brain regions.

Analysis of structural MR data

Anatomical MR data with high spatial resolution can be ana-
lyzed in various ways. In particular for T1-weighted images
voxel based morphometry (VBM) has become an establis-
hed method for investigating group differences. The magne-
tic resonance imaging group has assisted numerous users
with their VBM studies. In addition, changes in cortical and
subcortical areas were analyzed with the software package
Freesurfer (Harvard Medical School). For many neurologi-
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untersucht. Fur die spezielle Fragestellung der Veranderung
der Hippocampusform, die bei vielen neurologischen oder
psychiatrischen Erkrankungen von grof3em Interesse ist, ha-
ben wir ein Verfahren zur Formanalyse der UCLA (Los Ange-
les) angepasst und auf Daten von ALS-Patienten und Schi-
zophreniepatienten angewandt. Das folgende Bild zeigt, in
welchen Bereichen des Hippocampus bei Schizophrenie-
patienten besonders starke Verédnderungen zu beobachten
sind. Insbesondere im CA1-Subfeld zeigt sich eine deutliche
Reduzierung der radialen Distanzen von der Mittellinie zur
Oberflache der Hippocampi.

ABBILDUNG

cal and psychiatric diseases the analysis of form and size
of the hippocampus is of special interest. We have adapted
a form analyzing algorithm suggested by researchers of the
UCLA (Los Angeles) and applied it for data of ALS patients
and schizophrenic patients. The figure below shows which
hippocampal areas of schizophrenic patients are affected
most. In particular in the CA1 subfield a considerable reduc-
tion of the radial distances from the medial core to the sur-
face of the hippocampi was observed.

posterior

anterior [ value

FIGURE

Unterschiede zwischen Schizophreniepatienten und gesunden
Kontrollprobanden im radialen Abstand von der Mittellinie zur
Oberfldche des Hippocampus

Der Hippocampus spielt auch in der Demenz- und Gedéacht-
nisforschung eine wichtige Rolle. Deshalb wurden am 7-Tesla-
Tomographen T2- und T2*-gewichtete Sequenzen mit hoher
raumlicher Aufldsung akquiriert. Wie das folgende Bild zeigt,
erlaubt die erreichte Auflésung von 0,3 mm in der Schicht eine
Parzellierung von Hippocampus-Subfeldern. Diese Parzellie-
rung ist vor allem bei der Zuordnung und Interpretation der
Ergebnisse von fMRI-Studien zur Abspeicherung und zum
Abruf bei Lernvorgdngen wichtig.

Radial distances from the medial core to the surface of the hippo-
campus is significantly reduced when compared to healthy controls

The hippocampus also plays an important role in dementia
and memory research. For that reason T2 und T2* weigh-
ted sequences with high spatial resolution were acquired at
the 7-Tesla scanner. As the figure below shows, the achie-
ved spatial resolution allows for a parcellation of hippocam-
pal subfields. That kind of parcellation is essential for the
assignment and interpretation of fMRI studies on memory
encoding and retrieval.
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FIGURE

Parzellierung von Hippocampus-Subfeldern auf einem T2-gewich-
teten rdumlich hoch aufgel6sten 7-Tesla-Bild

Als alternative Behandlungsoption fir therapierefraktarere
Epilepsien wird gegenwartig die Tiefe Hirnstimulation inten-
siv erforscht. Ein wichtiger Zielpunkt fur die zu implantieren-
den Elektroden ist der anteroventrale Kern im Thalamus. Um
die Elektrodenlagen im Gehirn optimal an die individuelle Pa-
tientenanatomie anpassen zu kénnen, wurde in Zusammen-
arbeit mit der Klinik fur Stereotaktische Neurochirurgie die
préoperative MRT Bildgebung bei 3 Tesla derart verfeinert,
dass sowohl der anteroventrale Kern selbst als auch die ihn
umhullenden stark markfaserhaltigen Schichten direkt auf
den MRT Bildern sichtbar sind. Das neu entwickelte Bildge-
bungsprotokoll wird mittlerweile routinemafiig angewandt.

Parcellation of hippocampal subfields on a highly resolved T2-
weighted 7-Tesla image

The thalamic anteroventral nucleus is a promising target
structure for Deep Brain Stimulation in patients suffering from
therapy-refractory epilepsy. Direct visualization of this nuc-
leus by preoperative MR imaging can improve patient speci-
fic determination of the positions of intracerebral electrodes.
In cooperation with the Department of Stereotactic Neuro-
surgery we optimized an MR imaging protocol to directly vi-
sualize the anteroventral nucleus and the myelin rich layers
surrounding it. Presently, the new MRI protocol is integrated
into clinical routine.

ABBILDUNG

FIGURE

Darstellung des anteroventralen Kerns im Thalamus auf einem T1-
gewichteten 3-Tesla-Bild

Protonenspektroskopie

Mit der Protonenspektroskopie lassen sich in einigen neu-
rologischen und psychiatrischen Erkrankungen relative Kon-
zentrationsanderungen bestimmter chemischer Substanzen
nachweisen, die im Hirnstoffwechsel oder als Neurotransmit-
ter von Bedeutung sind. Wir haben hauptsachlich Spektrosko-
pie bei Demenzerkrankungen, aber auch bei psychiatrischen
Fragestellungen angewandt. Haufig untersuchte Gehirnare-
ale waren der Hippocampus, das posteriore Cingulum, das
pregenuale anteriore Cingulum, der inferiore Temporallappen
und das frontale Operculum in der Inselregion.

Visualization of the thalamic anteroventral nucleus on a T1-weigh-
ted 3-Tesla image

Proton spectroscopy

For some neurological and psychiatric diseases proton spec-
troscopy allows for the detection of changes in the concen-
tration of certain brain metabolites, which are essential for
the metabolism of the brain or act as neurotransmitters. In
our lab proton spectroscopy was used in dementia research
as well as for psychiatric patients. Spectroscopic data were
gathered in brain regions as, among others, hippocampus,
posterior cingulate, pregenual anterior cingulated, inferior
temporal lobe and the frontal operculum.
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Funktionelle Hirnbildgebung (fMRI)

An allen von der Universitatsklinik fur Neurologie betriebe-
nen Kernspintomographen ist die funktionelle Bildgebung ein
Forschungsschwerpunkt. Mitarbeiter der Klinik selbst und Ko-
operationspartner aus anderen Kliniken und psychologischen
Instituten haben unter anderem fMRI-Studien zu folgenden
Themen durchgefiihrt: visuomotorisches System, visuelle
Aufmerksamkeit, auditorische Wahrnehmung, multisensori-
sche Integration, Arbeitsgedachtnis, Emotionsverarbeitung,
Belohnung, Zuordnungen Gesicht-Name.

Ein Grof3teil dieser Studien wurde am 3-Tesla-Tomographen
durchgefuhrt, aber fir einige Themen war eine héhere raum-
liche Auflésung winschenswert, weshalb auf den 7-Tesla-To-
mographen ausgewichen wurde. Die zur Verfligung stehen-
den fMRI-Methoden am 7 Tesla wurden im Berichtszeitraum
in Kooperation mit dem Leibniz-Institut fir Neurobiologie und
der Abteilung Biomedizinische Magnetresonanz derart wei-
terentwickelt, dass nun rdumliche Auflésungen bis zu 0.8
mm, in ausgewahlten Hirnregionen (insbesondere Occipital-
kortex) sogar bis zu 0.6 mm, mdglich sind. Anwendung fand
diese hochaufgeldste funktionelle Bildgebung insbesondere
bei zahlreichen Studien zu Gedéchtnisprozessen, die den
Schwerpunkt auf den Hippocampus legten. Auch der Mc-
Gurk-Effekt wurde in einer fMRI-Studie am 7 Tesla untersucht.

Klinische Studien

Fir die Mitarbeiter des Magnetresonanzlabors stehen metho-
dische Entwicklungen, Grundlagenforschung und die Bera-
tung und Betreuung der Kooperationspartner im Mittelpunkt.
Hierbei wurden auch zahlreiche klinische Studien zu Krank-
heitsbildern wie Multiple Sklerose, Amyotrophe Lateralsklero-
se, Epilepsie, Schlaganfall, Gedachtnisstorungen, Aufmerk-
samkeitsstorungen, Bewegungsstérungen, Depressionen
und Schizophrenie unterstutzt.
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Zerebrale Mischpathologien inklusive der spontanen zereb-
ralen Mikroangiopathie, Amyloid-f (AB)-Ansammlungen und
Neurodegeneration werden haufig im alternden Gehirn nach-
gewiesen. lhnen wird ein additiver Effekt in der Beschleuni-
gung kognitiver Alterungsprozesse bis hin zur Demenz zu-
gesprochen. Das mdgliche kausale Zusammenspiel dieser
Veranderungen ist bisher kaum untersucht, dessen Verstand-
nis aber eine wichtige Voraussetzung zur Entwicklung inno-
vativer praventiver und therapeutischer translationaler An-
satze gegen kognitive Abbauprozesse im Alter.

Die Schwerpunktthemen der Arbeitsgruppe umfassen dem-
entsprechend die grundlegende Untersuchung des Alterungs-
prozesses der zerebralen Mikrovaskulatur und die des kausa-
len Zusammenspiels zwischen altersabhéngigen funktionellen
Veranderungen der kleinen GeféaRwande, vaskularen und pa-
renchymalen AB-Ansammlungen und Neurodegeneration. Die
Untersuchung der pharmakologischen Modifizierbarkeit der
miteinander interagierenden Mischpathologien stellt ein wei-
teres zentrales Thema der laufenden Experimente dar. Da-
ruber hinaus liegt ein Fokus auf dem Verstéandnis der mik-
rovaskuléaren Dysfunktion als Systemerkrankung des Alters.
In diesem Rahmen werden u.a. Effekte einer chronischen
Nierenschadigung auf die Mischpathologien des alternden
Gehirns untersucht (Hirn-Nieren-Achse). Als experimentel-
les Modell wird die spontan hypertensive stroke-prone Ratte
(SHRSP) herangezogen. Methodisch kommen neben Histo-
logie, Immunhistochemie, Western-Blot-Techniken, Zymogra-
phie und Elektronenmikroskopie (in Kooperation mit Roxana
Carare) intravitale Bildgebungsverfahren in Form der 2-Pho-
ton-Mikroskopie, Hochfeld-MRT (in Kooperation mit Chris-
toph Kleinschnitz und Mirko Pham) und PET-Techniken (in
Kooperation mit Christoph Kleinschnitz) sowie intrazerebra-
le stereotaktische Injektionen zum Einsatz.

Die humane Ubertragbarkeit der experimentellen Daten wird
aktuell in Kooperation mit Prof. William Jagust, Helen Wills
Neuroscience Institute, University of California, Berkeley,
USA unter Nutzung multimodaler Bildgebungsverfahren in-
klusive von FDG-, Amyloid-, tau-PET und MRT untersucht.

Mixed cerebral pathologies including cerebral small vessel
disease (CSVD), amyloid 3 (AB) deposits and neurodegene-
ration are common features of the aging brain. In their sum
they are presumed to accelerate cognitive aging and demen-
tia development. The causal interplay between those mixed
pathologies has been barely investigated so far. Indeed, the
development of progressive prevention and therapeutic stra-
tegies against cognitive aging and dementia provides the de-
tailed understanding of the interaction between all those neu-
ropathological players.

The work of the group thus focuses on the investigation and
the modification of the natural interaction between CSVD,
AR accumulations and neurodegeneration in the aging brain.
Moreover, we try to understand the impact of age-dependent
renal microvascular changes on mixed cerebral pathologies
(brain-kidney-axis). We therefore use spontaneously
hypertensive stroke-prone rats (SHRSP), a valid non-
transgenic model of chronic kidney disease, CSVD and mixed
cerebral pathologies and a broad methodological spectrum
including conventional histology, immunohistochemistry,
western blot techniques, zymography, transmission electron
microscopy (cooperation with Roxana Carare) as well as
multimodal intravital imaging methods including intravital
microscopy (2PM), high-field MRI (cooperation with Christoph
Kleinschnitz and Mirko Pham), small animal PET (cooperation
with Christoph Kleinschnitz) and intracerebral stereotactic
injections. Translational data reliability is currently under
investigation in cooperation with Prof. William Jagust, Helen
Wills Neuroscience Institute, University of California, Berkeley,
USA using multimodal imaging methods including FDG-,
amyloid-, tau-PET and MRI.
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ABBILDUNG

FIGURE

Altersabhdngige Mischpathologien in der spontan hyper-
tensiven stroke-prone Ratte (SHRSP). Die zerebrale Mikroan-
giopathie wird durch einen endothelialen Schaden der kleinen
Gefél3e initiiert. Dieser endotheliale Schaden wird durch eine
gesteigerte Aktivitédt von Matrixmetalloproteinasen (Zymo) in Peri-
zyten (Ng2) mitverursacht (A, Pfeil), fiihrt zu einer nachfolgenden
Aktivierung von Astrozyten (GFAP, B, Pfeile) und zu wandadhé-
renten Ansammlungen von Plasmaproteinen (IgG, Dextran) als
Ausdruck der sich entwickelnden Bluthirnschrankenstérung (B &
C, Pfeilspitzen). Parallel kommt es zur Verdickung der kapilldren
Basalmembranen (D, Pfeil) mit Kollagenansammlungen (E, Pfeil).
Die Wandschéden fiihren zu einer Aktivierung der zelluldren und
plasmatischen Gerinnung mit intravasalen Erythrozytenthromben
(Ery, F & G, Pfeile). Angrenzend an die geschédigten kleinen Ge-
faBwénde entwickelt die Ratte spontan intraneuronale hyperphos-
phorylierte-(p)-tau-Protein- (H, Pfeile) und perivaskuldre Amyloid-f3
(AB)-Ansammlungen (I-K, Pfeile). D & E Elektronenmikroskopie,
Dank an Alan Morris und Roxana Carare, Southampton, UK, |
Kongorot, G & K 2-Photon-Mikroskopie, DAPI DNA-Markierung.
Aus Schreiber et al., 2014, Biiche et al., 2014, Niklass et al., 2014,
Braun et al., 2012.

Age-dependent mixed cerebral pathologies in spontaneously
hypertensive stroke-prone rats (SHRSP). CSVD is initiated by
an early endothelial damage of the capillary bed which itself results
from age-dependent activity increase of various matrix metallopro-
teinases (Zymo) in pericytes (Ng2, A, arrow). Subsequently, as-
trocytes (GFAP) are activated (B, arrows) and blood brain barrier
breakdown occurs as indicated by plasma protein (IgG, Dextran)
accumulations (B & C, arrow heads). In parallel, capillary base-
ment membrane thickening (D, arrow) with local collagen deposi-
tions (E, arrow) develop. Small vessel wall damage results in an
activated coagulatory state with non-occluding erythrocyte thrombi
(Ery, F & G, arrows). Adjacent to CSVD features SHRSP sponta-
neously show neurodegeneration in terms of intraneuronal hyper-
phosphorylated (p)tau (H, arrows) and perivascular AB-deposits
(I-K, arrows). D & E transmission electron microscopy, thanks to
Alan Morris and Roxana Carare, Southampton, UK, | congo red
staining, G & K intravital 2-photon imaging, DAPI nuclei staining.
Taken from Schreiber et al., 2014, Bueche et al., 2014, Niklass et
al., 2014, Braun et al., 2012.
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Kybernetik bezeichnet das multidisziplinare Studium der Steu-
erungssysteme von Lebewesen und umfasst Wissenschafts-
disziplinen von der Neurowissenschaft, der Medizin und der
Psychologie bis hin zu Ingenieurwissenschaften wie der Elek-
trotechnik, der Mechanik und der Systemtechnik. Rehabilita-
tive Kybernetiksysteme zielen auf die therapeutische Kom-
munikation zwischen Mensch und Maschine ab, wobei sich
beide Teile dieses Systems wechselseitig beeinflussen kdn-
nen. Gegenstand der Neurokybernetik im Besonderen ist da-
gegen die Interaktion zwischen dem Nervensystem und ei-
nem Rechner oder einer Maschine.

Unser Ziel ist eine Vertiefung unseres Verstandnisses da-
von, wie das Gehirn Informationen durch den Einsatz neu-
rokybernetischer Systeme verarbeitet, um die Entwicklung
von neuen diagnostischen Methoden zu unterstiitzen und
um Defekte infolge neurologischer Erkrankungen funktio-
nell auszugleichen.

Neuronale Signale werden vom Gehirn mittels verschiedener
Techniken aufgezeichnet, hauptséchlich: EEG (Elektroenze-
phalogram: elektrische Hirnsignale werden von der Kopfhaut
aufgezeichnet), ECoG (Elektrokortikogram: Signale werden
direkt vom Kortex aufgezeichnet), intrakranielle Tiefhirnsig-
nale (von subkortikalischen Strukturen) und MRT (funktionel-
le magnetische Resonanz- Tomographie).

Laufende Projekte beziehen Folgendes ein:

*  Vom Gehirn gesteuerte funktionelle neuromuskulére Sti-
mulation der Arme fir Rehabilitation nach einem akuten
Schlaganfall

e Transkranielle elektrische Stimulation der frontalen und
parietalen Hirnregionen, um das Arbeitsgedachtnis nach
einer frontalen Beschadigung zu verbessern

» Die Rolle des anterioren Kerns des Thalamus bei der Ent-
stehung des episodischen Gedéachtnisses beim Menschen

Cybernetics refers to the multidisciplinary study of control sys-
tems involving biological entities and encompasses fields ran-
ging from neuroscience, medicine, and psychology to elec-
trical, mechanical, and systems engineering. Rehabilitative
cybernetic systems involve therapeutic communication bet-
ween human and machine, in which feedback in either di-
rection influences the ongoing interactions within the system.
Neurocybernetics more specifically refers to such interaction
between the nervous system and a computer or machine.

Our aim is to deepen our understanding of how the brain pro-
cesses information through the application of neurocyberne-
tic systems, in order to underpin the development of new dia-
gnostic approaches and to facilitate functional recovery from
neurological disease.

Neural signals are recorded from the brain using a range of
modalities, including EEG (electroencephalogram: electri-
cal brain signals recorded from electrodes on the scalp sur-
face), ECoG (electrocorticogram: recording directly from the
cortex), intracranial depth recordings (from subcortical struc-
tures), and fMRI (functional magnetic resonance imaging).

Current projects include the following:

e BCI (brain computer interface) controlled functional neu-
romuscular stimulation of upper limb musculature to fa-
cilitate rehabilitation following acute stroke

e Transcranial electrical stimulation of frontal and parietal
brain regions to improve persistent working memory im-
pairment following frontal lobe damage

e The role of the anterior nucleus of the thalamus in hu-
man episodic memory formation
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THEMA

Das Clinical Affective Neuroimaging Laboratory (CANLAB)
gehort seit 2012 zur Klinik fir Neurologie sowie zur Abteilung
Verhaltensneurologie des Leibniz-Institutes fiir Neurobiolo-
gie. Es werden insbesondere Ursachen und Behandlungs-
moglichkeiten neuropsychiatrischer Erkrankungen erforscht.
Ein weiterer Schwerpunkt liegt in der Entwicklung neuer nicht
invasiver Untersuchungsmethoden des Gehirnes, welche ei-
nen diagnostischen Einsatz 