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1.

EINFUHRUNG

Die Narkolepsie ist eine seltene Schlaf\WWach Stérung. lhre Symptome zeigen alle
Facetten einer Storung des Wachzustands, NREM-, REM-Schlafs und von deren
Ubergangen, weshalb sie auch als Modellerkrankung von vielen Schlafstérungen
angesehen wird. lhre Symptome sind entsprechend vielschichtig und kénnen
leicht zu Fehldiagnosen verleiten. lhre psychosozialen Auswirkungen sind je nach
Schweregrad z.T. erheblich und fuhren oft zu Erwerbsunfahigkeit und
Frihberentung, wenn sie nicht frih genug erkannt und behandelt werden.
Obwohl die Symptome einfach zu erkennen sind, wird die Narkolepsie oft erst
Jahre nach ihrem Auftreten diagnostiziert. Ursache ist das zumeist zeitlich
unterschiedliche Auftreten der zwei Kernsymptome Tagesschlafrigkeit und
Kataplexien, der oft schleichende Beginn und die Tatsache, dass viele Arzte
diese Krankheit nicht genau kennen.

2.
KLASSIFIKATION
Die Klassifikation der Schlafstérungen unterscheidet eine Narkolepsie mit

Kataplexie, eine Narkolepsie ohne Kataplexie und eine symptomatische
Narkolepsie (ICSD2, 2003).

3.

DIE SYMPTOME

Die Tagesschlafrigkeit, oft auch wegen ihrer Auspragung

.exzessive Tagesschlafrigkeit” genannt, ist meist das erste Symptom der
Narkolepsie. Es handelt sich explizit nicht um ,Mudigkeit®, sondern um eine trotz
ausreichenden Schlafs regelméafig auftretende Schlafrigkeit,

der nicht widerstanden werden kann. Sie kann langsam oder schlagartig beginnen,
weshalb es den Patienten oft schwer fallt einen exakten Erkrankungsbeginn
festzulegen. Sie tritt meist in monotonen Situationen wie beim Lesen oder
Fernsehen auf und kann anfangs teilweise durch Bewegung oder andere
Aktivitaten Uberwunden werden. Oft erleben die Patienten erst in
leistungsbezogenen Situationen wie Ausbildung oder Arbeit die Unfahigkeit wach
zu bleiben als Beeintrachtigung.

Fur AuBenstehende wirken Narkolepsiepatienten wegen der Einschlafneigung
unkonzentriert, desinteressiert oder faul.

Fur AuBenstehende wirken Narkolepsiepatienten
wegen der Einschlafneigung unkonzentriert,
desinteressiert oder faul.



Wenn die Patienten der Schlafrigkeit nachgeben kénnen sind sie nach 15-30
minutigem Schlaf fur mehrere Stunden erfrischt. Die Auspréagung und Haufigkeit
der Tagesschlafrigkeit kann stark schwanken. Da Schlafrigkeit ein unspezifisches
Symptom ist, das viele verschiedene Ursachen haben kann, wird es von den
Patienten anfangs oft nicht als Folge einer Erkrankung erkannt.

Die Tagesschlafrigkeit ist nur dann als Symptom zu werten wenn sie mindestens
taglich tber drei Monate besteht.

Manche Patienten leiden unter unwiderstehlichem Einschlafen (,Einschlafattacken®),
das wahrend ungewthnlicher Situationen wie beim Essen oder beim Fahren
auftreten kann.

Kataplexien sind definiert als plttzlicher beidseitiger Verlust der Spannung der Hal-
temuskulatur (Muskeltonus), ausgelést durch intensive Gefihle (,Affekte”)

wie Lachen, Stolz, Freude, Uberraschung und weniger haufig durch Arger.

Im Gegensatz zu epileptischen Anfallen, mit denen sie am haufigsten verwechselt
werden, ist das Bewusstsein nie getrubt. Alle Muskelgruppen kénnen in
unterschiedlichem Ausmall betroffen sein.

Am haufigsten sind die mimische, Nacken- und Kniemuskulatur beteiligt,

die Atmungs- und Schluckmuskulatur, jedoch nie.

Manchmal wird nur eine Erschlaffung der Mimik, eine verwaschene Sprache oder
ein kurzes Einknicken in den Knien bemerkt. Stirze kénnen zu Verletzungen fuhren.
Die Haufigkeit der Kataplexien ist abhangig von den affektiven Auslosern und halt
meist 5-30 Sekunden an, kann aber auch bis zu 30 Minuten und langer dauern und
endet eben so plétzlich wie sie begonnen hat. Ein Gber Stunden bis Tage
andauernder Zustand mit aufeinander folgenden Kataplexien

(.Status Kataplektikus®) ist meist Folge eines plotzlichen Absetzens antikataplektisch
wirkender Medikamente.



4.

HAUFIGE BEGLEITSYMPTOME

Diese Symptome treten bei der Narkolepsie haufig auf, sind aber unspezifisch,

da sie bei vielen anderen Schlafstérungen und auch bei Gesunden vorhanden sein
kdnnen.

GESTORTER NACHTSCHLAF
Narkolepsiekranke haben haufig einen Nachtschlaf mit vielen Unterbrechungen
und teilweise langen nachtlichen Wachliegezeiten.

AUTOMATISCHES VERHALTEN

bezeichnet die Fortfuhrung automatisierter Tatigkeiten in Schlafrigkeitsphasen.
Die wahrend dieses Verhaltens ausgetbten Tatigkeiten sind oft fehlerhaft

(z.B. beim Schreiben, Autofahren etc.) und die Reaktion auf &ulBere Reize erfolgt
verzogert. Wahrnehmung und Erinnerungsvermdagen sowie die Fahigkeit
Dauerleistungen zu vollbringen sind beeintrachtigt.

SCHLAFLAHMUNGEN

kennzeichnen die voribergehende Unfahigkeit, am Ubergang vom Wachen zum
Schlafen (hypnagog) oder Schlafen zum Wachen (hypnopomp) Bewegungen
auszufuhren oder zu sprechen. Sie sind zwar ungefahrlich, wirken aber besonders
beim erstmaligen Auftreten sehr bedrohlich, insbesondere wenn sie mit
hypnagogen Halluzinationen einhergehen.

HYPNAGOGE HALLUZINATIONEN

treten am Ubergang vom Schlafen zum Wachen auf. Die Betroffenen sehen
Gestalten am Bett oder héren z.B. ein Klingeln an der Tar. Nach dem ,Erwachen”
werden die Trugwahrnehmungen als falsch erkannt. Sie treten vorwiegend in
Rackenlage auf. Eine Kombination von Tagesschlafrigkeit mit einem oder mehreren
Begleitsymptomen ist typisch fur die Narkolepsie.

GEWICHTSZUNAHME

Nach Beginn der Erkrankung kann eine schnelle Gewichtszunahme von mehreren
Kilogramm erfolgen. Vermutlich ist eine komplexe Stérung der Appetitregulation
und des Essverhaltens fur dieses Phanomen verantwortlich.



0.

NARKOLEPSIE OHNE KATAPLEXIE

Bei der Mehrzahl der Narkolepsiepatienten tritt die Narkolepsie zuerst mit dem
Symptom ,Tagesschlafrigkeit” auf, nur bei 42% sind Kataplexien von Anfang an
vorhanden. Die Kataplexien kénnen noch Jahre nach dem Beginn der Tages-
schlafrigkeit auftreten. Bei 80% der Patienten geschieht das innerhalb von

8 Jahren, bei 20% dauert es noch langer. Ohne gleichzeitiges Auftreten einer
Kataplexie ist die Narkolepsie nur mit Hilfe einer Untersuchung im Schlaflabor
von anderen Erkrankungen mit &hnlicher Symptomatik zu unterscheiden.

B.

SYMPTOMATISCHE NARKOLEPSIE

Diese Form tritt als Folge einer anderen Erkrankung auf. Sie ist sehr selten und wird
meist durch eine Schadigung bestimmter Hirnregionen (Hypothalamus) verursacht.

7.

ERKRANKUNGSBEGINN

Die Narkolepsie kann in fast jedem Alter erstmals auftreten. Die Verteilung der
Haufigkeit des Erkrankungsbeginns hat zwei Gipfel, die zwischen 15-25 und
30-40 Jahren liegen. Vor dem 10. Lebensjahr tritt sie bei ca. 20% auf, wobei die
wichtigsten Fehldiagnosen Epilepsie und Hyperkinetisches Syndrom sind. Kinder
neigen dazu, ihre Narkolepsie-Symptome zu verheimlichen oder versuchen ihre
Schlafrigkeit durch Hyperaktivitdt auszugleichen, wodurch die Diagnosestellung
erschwert sein kann.

Die Narkolepsie ist eine lebenslang andauernde Erkrankung.

Nur in seltenen Fallen verschwinden die Symptome im Lauf des Lebens wieder
vollstandig.



Begleitende Schlafstorungen sind Alptréume,
Schlafwandeln und Pavor nocturnus (Nachtangst).

8.
EPIDEMIOLOGIE
In Europa sind ca. 26 - 50 von 100 000 Personen betroffen.

S.

KRANKHEITSURSACHEN

Die Ursache fur die Narkolepsie mit Kataplexien ist ein Verlust von Nervenzellen,
die den Botenstoff (Neurotransmitter) Hypocretin (auch Orexin genannt)
produzieren. Diese Nervenzellen liegen ausschlieBlich in einer kleinen Hirnregion,
dem lateralen Hypothalamus. Mit ihren Zellfortsatzen erreichen sie viele andere
Hirnregionen, die unter anderem fur die Schlaf-Wach Regulation und die
Gefuhlsregulation verantwortlich sind. Auch bei Tieren fuhrt eine Stérung des
Hypocretin-Systems zu narkolepsieartigen Symptomen. Die Ursache fur den Verlust
dieser Nervenzellen ist wahrscheinlich eine Autoimmunreaktion, deren Ursache
oder Ausloser noch nicht bekannt sind.

Bei Uber 90% der Narkolepsiepatienten findet sich der HLA-Typ DQAB1 *0602,
wahrend dieser Typ nur bei 25 — 30% der Gesunden vorliegt. HLA-Typen sind
Gewebemerkmale, die eine wichtige Rolle bei der Erkennung von Eigen- und
Fremdgewebe und in der Immunreaktion spielen. Méglicherweise stellt das
Vorliegen dieses HLA-Typs die Voraussetzung dafur dar,

dass eine Autoimmunreaktion gegen Hypocretinzellen stattfinden kann.

Fur die Narkolepsie ohne Kataplexien ist Uber die moglichen Krankheitsursachen
kaum etwas bekannt. Es wird vermutet, dass auch bei diesen Patienten eine
Verringerung der Hypocretinproduktion vorliegen kénnte.

10.

BEGLEITENDE SCHLAFSTORUNGEN

Begleitende Schlafstorungen sind Alptraume, Schlafwandeln und Pavor nocturnus
(Nachtangst), Verhaltensstorungen im REM-Schlaf, Migréane, schlafbezogene
Atmungsstérungen und periodische Bewegungen im Schlaf.



11.

KOMPLIKATIONEN

Selten kommt es im Rahmen schwerer Kataplexien zu
Verletzungen. Das Risiko Verkehrsunfalle und andere Unfalle
(z.B. Verbrennungen bei Rauchern) bei automatischem
Verhalten oder ausgepragter Tagesschlafrigkeit zu erleiden
ist gegenuber Gesunden deutlich erhoht.

12.

PSYCHOSOZIALE BEDEUTUNG

Ergebnisse des deutschen Narkolepsieregisters zeigen,
dass die Patienten die héchste Einschrankung der
Tagesschlafrigkeit beimessen. Sie kann zu erheblichen
Problemen bei Ausbildung und Beruf fihren.

13.

DIAGNOSTIK

Prinzipiell kann bei einer Narkolepsie mit Kataplexie die
Diagnose klinisch, also ohne weitergehende technische
Untersuchungen, gestellt werden.

Aus differenzialdiagnostischen Grinden sollte bei Verdacht
auf eine Narkolepsie aber immer eine Untersuchung im
Schlaflabor (Polysomnographie mit Multiplem-Schlaflatenz-
Test) durchgefuhrt werden. Im Multiplen Schlaflatenz Test
wird der Nachweis von verkurzten Einschlafzeiten

(unter 8 Minuten) und mindestens zwei vorzeitig
auftretenden REM Phasen verlangt. Bei unklaren Diagnosen
kann eine Nervenwasserpunktion Klarheit schaffen.

Bei Narkolepsie mit Kataplexien ist das Hypocretin im
Nervenwasser (Liquor) erniedrigt oder nicht nachweisbar
(unter 110 ug/I).

14.

THERAPIE

Die Behandlung sollte individuell erfolgen.

Der Behandler muss die Alltagssituation seiner
Narkolepsiepatienten kennen, sie anleiten Behandlungen
zu erproben, die Resultate zu berichten und zu
dokumentieren (Schlafprotokolle).



14.1.

NICHTMEDIKAMENTOSE THERAPIE

Die nichtmedikamentdse Therapie sollte immer eingesetzt werden.

Schlafhygiene: Einhaltung der individuell notwendigen Schlafmenge und regelmaBiger
Schlafzeiten, ausgeglichene zuckerarme Ernahrung am Tag, Genuss von Koffein und
anderen stimulierenden Getranken, Vermeiden von Alkohol, kdrperliches Training.
Problematisch ist es, das Vermeiden von Gefuhlen zur Gegensteuerung von
Kataplexien, da die Patienten dies als erheblichen Verlust der Lebensqualitat
erleben.

14.2.

MEDIKAMENTOSE THERAPIE

Information und Eintibung von flexiblen medikamentdsen Therapien: Patienten

und Angehorige sollten ausfuhrlich Gber die Wirkungen und Nebenwirkungen

der medikamenttsen Therapien aufgeklart werden, die unter arztlicher Anleitung
erprobt werden. Die Patienten sollten lernen, die Medikamente individuell nach
Bedarf zu dosieren.

Fur viele Medikamente zur Narkolepsiebehandlung (vorwiegend altere Stimulanzien
und Antidepressiva) fehlen wissenschaftlich gute Untersuchungen.

Die Medikamente haben vielfaltige Nebenwirkungen, die sich addieren und daruber
hinaus zur Gewohnung fuhren kénnen. Stimulanzien (wachheitsférdernde Mittel)
sind oft mit erheblichen Vorurteilen belastet, so dass sie nicht benutzt werden,
obwohl die Wirkung meist als sehr gut erlebt wird. Psychische Abhangigkeit ist bei
Narkolepsiepatienten bisher nicht festgestellt worden.

Hierfur konnte der Hypocretinmangel verantwortlich sein, da Hypocretin an der
Entwicklung von Belohnungsverhalten beteiligt ist. Gewdhnung an Medikamente
(schnellerer Abbau im Korper) soll bei 30-40% aller Narkolepsiepatienten auftreten.
Nach einer Stimulanzienpause (Drug holiday) kann es zu erneutem Ansprechen auf
niedrige Dosierungen kommen.

Die Therapietreue ist besser bei Medikamenten, die eine lange Halbwertzeit haben
und nur ein- oder zweimal am Tage eingenommen werden mussen.
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Abgesehen von sehr wenigen Ausnahmen wirken die Medikamente meist nur auf
die Symptome Schlafrigkeit oder Kataplexien, d.h. die meisten Patienten mussen
mindestens zwei Medikamente einnehmen. Natriumoxybat ist bisher das einzige
Medikament das dosisabhangig auf Tagesschlafrigkeit, Kataplexien und den
Nachtschlaf wirkt.

MEDIKAMENTE GEGEN TAGESSCHLAFRIGKEIT
Seit Juni 2003 sind unter den Stimulanzien nur noch Modafinil (Vigil®]) und
Methylphenidat (z.B. Ritalin®) fur die Behandlung der Narkolepsie zugelassen.

METHYLPHENIDAT

verursacht wie die Amphetamine eine Dopaminfreisetzung.

Es hat eine Halbwertszeit von 2-7 Stunden, die Tagesdosis kann deshalb auf

2-3 Einzelgaben verteilt werden.

Die Nebenwirkungen kénnen unter anderem sein: Appetitminderung, Schweillaus-
bruche, Pulsbeschleunigung und Blutdruckerhéhungen, innere Unruhe, Zittern.

MODAFINIL

iIst den Amphetaminen chemisch nicht verwandt.

Es zeigt beim Absetzen keine Verschlimmerung der Tagesschlafrigkeit.

Die Lebensqualitat von Narkolepsiepatienten verbessert sich dosisabhangig.

In bisherigen Untersuchungen fanden sich keinerlei Zeichen eines
“amphetaminartigen” Entzugs, einer Gewthnung oder eines Abhangigkeitspotentials.

MEDIKAMENTE GEGEN KATAPLEXIEN, HYPNAGOGE HALLUZINATIONEN,
SCHLAFLAHMUNGEN

Clomipramin ist als einziges Antidepressivum fur die Behandlung der Narkolepsie
zugelassen. Viele andere Antidepressiva inklusive der MAO-Hemmer sind ebenfalls
wirksam. Die Antidepressiva wirken auf die narkoleptischen Symptome durch Unter-
druckung des REM-Schlafs. Die antikataplektische Wirkung der Antidepressiva ist
abhangig von der Starke der Noradrenalin und Serotonin Aufnahmehemmung.

Bei neuen Antidepressiva ist die antikataplektische Wirkung oft nicht so ausgepragt
wie die des Clomipramin das allerdings erhebliche Nebenwirkungen haben kann
(z.B. Mundtrockenheit, Harnverhalt, Potenzstérungen).




GAMMAHYDROXYBUTTERSAURE (GHB), NATRIUMOXYBAT (XYREM®)

GHB ist ein Botenstoff, der im Kérper nattrlich vorkommt (Neurotransmitter,/
Neuromodulator), der durch seine eigenen Rezeptoren und durch Stimulation von
GABA-B Rezeptoren wirkt. GHB dampft im Wesentlichen dopaminerge Neurone.
Die Halbwertszeit betragt 90-120 Minuten. Es verringert die Tagesschlafrigkeit
und die Kataplexien, haufig auch die Begleitsymptome und verbessert den Schlaf.
Das Praparat wird mit 2x2,25-4,5g/Nacht dosiert. Die volle Wirkung entfaltet sich
meist unter einer Dosis von 2x3-4,5 g/Nacht. Es ist nur in flussiger Form
erhaltlich und muss zweimal pro Nacht eingenommen werden.

15.

AUFKLARUNG DES SOZIALEN UMFELDES

Wenn Verwandte, Freunde und Kollegen tber Narkolepsie und ihre Symptome
nicht informiert sind, kdnnen Missverstandnisse und Konflikte entstehen.
Tagesschlafrigkeit wird moglicherweise falsch interpretiert und mit Faulheit,
Depressionen oder persoénlicher Unfahigkeit verwechselt. Die Verhaltensmerkmale
bei Kataplexien und die Traumerfahrungen im \Wachzustand kénnen als
psychiatrische Stérungen gedeutet werden.

Daher sollten Narkolepsiepatienten mit Unterstitzung des behandelnden Arztes ihr
soziales Umfeld Uber ihre Krankheit aufklaren. Familienmitglieder,

die sich vernachlassigt oder schlecht behandelt fuhlen, reagieren sehr erleichtert,
wenn sie erfahren, dass dem ungewdhnlichen Verhalten ihres Angehorigen weder
Absicht noch psychische Stérungen zugrunde liegen. Die Unterstitzung durch die
Familie ist ein Meilenstein in der Bewaltigung der Krankheit.

11



12

Auch Freunde sollten Uber die Krankheit aufgeklart werden. Geben Sie ihnen

die hier zusammen getragenen Informationen zu lesen.

Informieren Sie unbedingt Ihren Arbeitgeber Gber Ihre Krankheit.

Bestimmte Erleichterungen und Anpassungen am Arbeitsplatz kénnen dazu
beitragen, Effizienz und Produktivitat lhrer Arbeitskraft zu erhalten.

Nehmen Sie Kontakt zu einer Selbsthilfegruppe auf.

Die Erfahrung, dass auch andere von dieser Krankheit betroffen sind und die mit ihr
verbundenen Probleme bewaltigen, verschafft Erleichterung und wirkt aufbauend.
Erkundigen Sie sich, ob Sie Anspruch auf finanzielle Unterstitzung in Form von
sozialen Leistungen haben, falls Sie krankheitsbedingt arbeitsunfahig oder in ihrer
beruflichen Leistungsfahigkeit beeintrachtigt sind.

Informieren Sie Schule und Lehrer, wenn lhr Kind an Narkolepsie leidet.
Geringfugige Anderungen im Klassenraum und Anpassungen im Unterricht kénnen
entscheidend dazu beitragen, das Selbstwertgefuhl lhres Kindes und seine Chancen
in Ausbildung und Beruf zu erhalten.

WANN IST ARZTLICHE HILFE ERFORDERLICH?

Bei folgenden Auffalligkeiten sollte grundsatzlich ein Arzt hinzugezogen werden:
Beeintrachtigung der Fahrttchtigkeit bzw. Arbeitsfahigkeit, mangelnde Ausdauer
bei der Verrichtung alltaglicher Routinearbeiten, Einschlafen in der Schule.
Arztliche Hilfe ist ebenfalls erforderlich, wenn sich die Symptome negativ auf
personliche Beziehungen und soziale Aktivitaten auswirken.
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Die Narkolepsie ist eine seltene Schlaf-\WWach-Stérung.
lhre Symptome sind entsprechend vielschichtig und kénnen leicht

zu Fehldiagnosen verleiten.
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