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Sehr geehrte Damen und Herren,

mit dem Bericht 2011-2014 mochten wir lhnen einen Uberblick {iber die Forschungsak-
tivitaten der Gesellschaft fur Epilepsieforschung (GfE) und des Krankenhauses Mara am
Epilepsie-Zentrums Bethel und der mit ihnen verbundenen Kooperationspartner geben.

Ziel der Epilepsie-Forschung ist es, Erkenntnisse darliber zu gewinnen, wie von Epilepsie
betroffenen Menschen am wirksamsten geholfen werden kann. Dies umfasst die Erfor-
schung und Erweiterung diagnostischer Methoden, unterschiedlicher Behandlungsverfahren
sowie sozialer und psychischer Auswirkungen der Erkrankung. Darliber hinaus beteiligt sich
die Epilepsieforschung in Bethel auch an Grundlagenforschung, um die Ursachen der
Entstehung von Epilepsien und epileptischen Anfadllen besser zu verstehen und damit zur
Pravention von Epilepsien beitragen zu kénnen.

Im vorliegenden Forschungsbericht werden die Schwerpunkte der wissenschaftlichen Arbeit
in den Jahren 2011-2014 (Stand. Okt. 2014) kurz vorgestellt.

Mit freundlichen GriRRen
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1 Einleitung

Die Anstalt Bethel wurde 1867 mit dem Zweck gegriindet, ,,epileptisch kranken Menschen zu
helfen, ihnen Arbeit und Heimat wiederzugeben und sie womaglich zu heilen.“* Damals gab

es — abgesehen von der Behandlung mit Brom — keine einigermaRen wirksame medizinische

Behandlung der Epilepsie.

Deshalb richtete sich das Hilfeangebot zundchst vor allem auf die Bereitstellung einer
Betreuung im Kreise gleichartig Betroffener. Es ging dabei vor dem Hintergrund einer
»Sittlichen, religiosen Lebensflihrung, Anleitung und Gelegenheit zu nitzlicher Arbeit”
darum, das Selbstwerterleben durch sinnvolle Beschaftigung und durch das Zusammenleben
von Kranken und Gesunden in einer Gemeinde und einer Gemeinschaft zu férdern. Dieses
gemeinsame Leben und Arbeiten von Gesunden und Kranken ist seitdem ein wichtiges,
konstitutives Element der Anstalt Bethel, heute aufgenommen in der Formulierung: ,,Bethel.
Gemeinschaft verwirklichen.”

Von Anfang an war die Epilepsie auch Gegenstand der Forschung - ohne, dass es damals
spezielle Einrichtungen dafiir gab. Ab etwa seit Mitte des 19. Jahrhunderts ist Epilepsie auch
Gegenstand universitarer Forschung. Aber der Blickwinkel der Forschung Bethels lag nicht
nur auf einer optimalen medikament6sen Therapie, sondern auch auf einer umfassenden
Epilepsiebehandlung (,,comprehensive care”), mit dem Ziel die epilepsiebedingten Beein-
trachtigungen der Betroffenen zu reduzieren und deren Lebensqualitat zu erhohen. Die
Erforschung neuer und verbesserter Diagnosemethoden, neuer Behandlungsmaoglichkeiten,
wie epilepsiechirurgischer Behandlungen und neuer Medikamente, rehabilitativer MaR-
nahmen, sind ebenso Schwerpunkte im Epilepsie-Zentrum Bethel wie Forschung zur Stéar-
kung der Eigeninitiative und zur Krankheitsbewaltigung, z. B. durch eine differenzierte
Beratung und Schulungsprogramme.

Solche Forschung ist heute auf die nationale und internationale Zusammenarbeit mit
anderen Epilepsiezentren, Universitaten und weiteren Forschungseinrichtungen angewiesen.

Im Folgenden werden die Forschungseinrichtungen im Epilepsie-Zentrum Bethel, unsere
Kooperationspartner und Forschungsvorhaben2 kurz dargestellt, wobei sich der Bericht auf
jene Forschungsprojekte konzentriert, die in den Jahren 2011-2014 abgeschlossen (und
publiziert) wurden.

! Grundsitze fir das Leben und Arbeiten in den v. Bodelschwinghschen Anstalten Bethel (1985).
’ Die Zuordnung der Studien zu Themenbereichen folgt nach dem Schwerpunkt der Forschung, da viele Studien
mehrere Themenkomplexe tbergreifen.
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2 Immunvermittelte Epilepsien

Im Jahr 2011 wurde mit der Berufung von Herrn Prof. Dr. med. Christian Bien zum Chefarzt
des Krankenhauses Mara ein neuer Forschungsschwerpunkt im Epilepsie-Zentrum Bethel
etabliert: die Diagnostik und Behandlung immunvermittelter Epilepsien.

Im Herbst 2011 nahm das Antikérper-Labor im
Krankenhaus Mara (Klinik fur Epileptologie) seine
Arbeit auf. Hier kdnnen Epilepsien nachgewiesen
werden, die durch entziindliche, autoimmuno-
logische Prozesse entstehen. Auf diese Weise kann
eine Reihe von Epilepsien aufgeklart werden, die
dann mit einer entziindungshemmenden Therapie
behandelt werden kdnnen. Insbesondere die Anti-
korper gegen den NMDA-Rezeptor, gegen LGI1,
CASPR2, die AMPA-Rezeptor-Untereinheiten 1 und 2
und den GABA-B-Rezeptor gehen typischerweise mit
epileptischen Anfallen einher.

Im Antikorperlabor im Epilepsie-Zentrum Bethel
untersucht Prof. Dr. med. Christian Bien mit Frau Jutta
Potthoff Serum- und Liquorproben.

Aus dem Antikorper-Labor des Krankenhauses Mara sind z. B. Arbeiten zu folgenden Themen
hervorgegangen:

- Brainstem encephalitis triggers NMDA receptor immunoreaction [19]

- Limbic encephalitis due to GABAB and AMPA receptor antibodies: a case series [5]

- Glycine receptor antibodies in a boy with focal epilepsy and episodic behavioral
disorder [27]

- Conjoint occurrence of GABAB receptor antibodies in Lambert-Eaton myasthenic
syndrome with antibodies to the voltage gated calcium channel [6]

- Faciobrachial dystonic seizures arise from cortico-subcortical abnormal brain areas
[36]

Ein weiterer Fokus der Arbeit liegt auf der Rasmussen-Enzephalitis. Diese Erkrankung
betrifft GUberwiegend — aber nicht ausschlielRlich — Kinder. Sie flihrt zu einer fortschreitenden
Zerstorung einer der beiden GroBhirnhalften und ist meistens von epileptischen Anfallen
begleitet.

Die intensive Forschung und internationale Zusammenarbeit sowohl zu immunvermittelten
Epilepsien sowie zur Rasmussen-Enzephalitis spiegelt sich in einer Vielzahl von Veroffent-
lichungen wider [1, 5, 6, 12, 14, 26 27, 30, 31, 33, 34, 36, 49, 51, 57, 58, 59, 68, 78, 79, 81, 82,
83, 84, 88, 89, 95, 96, 106, 110, 111,115].
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3 Neue antiepileptische Medikamente

Fir die Behandlung von Epilepsiepatienten steht heute eine Reihe wirksamer Antiepileptika
zur Verfligung. Dennoch sind viele Patienten, die sich an das Epilepsie-Zentrum wenden, mit
den gegenwartigen Antiepileptika nicht optimal behandelt. So kommt es weiterhin zu Anfal-
len oder die Medikamente verursachen Nebenwirkungen. Hier sind noch viele Fragen offen —
und die Pharmakotherapie der Epilepsien bedarf einer kritischen Uberpriifung im Sinne der
evidenzbasierten Medizin. Deshalb beteiligt sich das Epilepsie-Zentrum an multizentrischen,
nationalen und internationalen Studien zu ,,neuen” Antiepileptika. Diese werden jeweils
nach intensiver Abwagung der potentiellen Risiken und des moglichen Nutzens fiir den
Patienten durchgefuhrt.

Die folgenden neuen Antiepileptika werden aktuell oder wurden in den letzten 4 Jahren im
Rahmen von nationalen und internationalen, multizentrischen Studien am Epilepsie-Zentrum
untersucht: Brivaracetam, Everolimus, intranasales Midazolam, Lacosamid, Levetiracetam,
Perampanel, Pregabalin, Retigabin, Rufinamid (Lennox-Gastaut-Syndrom-Register),
Selurampanel, YKP3089 (Phase-II-Studie).

Zum Teil handelt sich dabei um Studien zur Zulassung eines neuen Antiepileptikums, zum
Teil wurden Erweiterungen der Indikation (Monotherapie, Kinder etc.) oder neue Prapara-
tionen (i.v., internasal, Retard-Praparate) untersucht.

Mit unserer Beteiligung an solchen Studien tragen wir dazu bei, dass die therapeutischen
Moglichkeiten fiir Patienten mit therapieschwierigen Epilepsien erweitert werden kénnen.

Dr. med. Christian Brandt, leitender
Abteilungsarzt der Abt. fur Allgemeine
Epileptologie und arztlicher Leiter des
KSE, im Gesprach mit einer Patientin

Im Berichtszeitraum hat das KSE auch eine Reihe von priiferinitiierten und klinischen Stu-
dien durchgefiihrt, z. B. zur Konversion von Levetiracetam zur Monotherapie bei Erwachse-
nen und Kindern, zur Wirksamkeit und Vertraglichkeit von Pregabalin bei Patienten mit
Epilepsie und Angststérungen und sich an anderen priferinitiierten und klinischen Studien
beteiligt, z. B. zur Wirksamkeit von Levetiracetam bei Kindern mit BECTS. Ferner wurden die
Retentionsraten von Pregabalin und Zonisamid bei Patienten aus der Klinik Mara erfasst und
Fallberichte von Antiepileptika-Intoxikationen dokumentiert. Viele dieser Studien sind
inzwischen vero6ffentlicht worden [7, 20, 37, 39, 42, 54, 56, 67, 76, 101].

In Zusammenarbeit mit dem Pharmakologischen Labor wurden auch die Pharmakokinetik
und Interaktionen von Stiripentol und Rufinamid untersucht [72, 97].
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4 Praoperative Intensivdiagnostik und Epilepsiechirurgie

Epilepsiechirurgie ist eine noch verhaltnismaRig junge Behandlungsmethode in Deutschland.
In Bethel wurde 1990 mit dem Aufbau eines epilepsiechirurgischen Programmes, zunachst in
enger Kooperation mit der Cleveland-Klinik in Ohio (USA), begonnen. Inzwischen findet ein
grolSer Teil der bundesweit durchgefihrten epilepsiechirurgischen Eingriffe in Bethel statt.

Im Berichtszeitraum haben die Arzte und Neuropsychologen der epilepsiechirurgischen
Abteilung eine Reihe von Studien durchgefiihrt und sich an internationalen Studien beteiligt,
die z. B. folgende Aspekte untersuchten, vgl. [10, 28, 38, 62, 73, 86, 87, 103, 105]:

— ldentifizierung von Pradiktoren fiir das Langzeit-Outcome epilepsiechirurgischer Eingriffe
— Outcome nach apikaler Temporallappenresektion

— Absetzen der Antiepileptika nach chirurgischem Eingriff bei Kindern

— Multirezeptor Analyse im humanen Cortex bei fokalen Epilepsien

— Pradiktoren des Outcomes nach Nachresektion bei fokalen Epilepsien

— Epilepsiechirurgie bei Neurofibromatosis.
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Dr. Tilman Polster und Prof. Dr. Christian Bien bei der Untersuchung eines epilepsiekranken
Kindes

5 Neuropsychologische und psychiatrische Aspekte der Epilepsien

5.1 Neuropsychologische und neuropsychiatrische Forschung

Seit 1999 werden in der MRT-Abteilung unterschiedliche strukturelle und funktionelle
Aspekte des Gehirns bei Menschen mit Epilepsie erforscht (vgl. Ubersichten [61, 64, 65, 69,
114]).

Dabei bildet die Untersuchung von Sprach- und Gedéchtnisfunktionen einen Schwerpunkt.
Des Weiteren wurden und werden andere Funktionen wie Emotionsverarbeitung oder Ent-
scheidungsverhalten bei Menschen mit Epilepsie untersucht.

In Zusammenarbeit mit anderen kooperierenden Einrichtungen wird u.a. grund-
lagenorientierte und klinisch-psychiatrisch orientierte Gedachtnisforschung betrieben.
Dazu zahlt zum Beispiel die Untersuchung der neuralen Korrelate des Abrufs traumatischer
oder belastender Erinnerungen bei Menschen mit psychischen Stérungen.
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Die Ergebnisse dieser Studie sind in z.B. in folgenden Artikeln [3, 8, 13, 21, 25, 44, 50, 61, 70,
75] veroffentlicht worden.

Daneben arbeitet die MRT-Abteilung an der Entwicklung und Erprobung neuer fMRT-
Paradigmen, die sich bei Patienten mit Epilepsie einsetzen lassen, um Informationen zur
Vorhersage der Veranderung von Gedachtnisleistungen nach epilepsiechirurgischen
Eingriffen zu gewinnen.

Dr. med. Friedrich Wérmann
Leiter der Abteilung fur
Magnetresonanztomographie

5.2 Psychiatrische Aspekte der Epilepsie

Ein weiterer Schwerpunkt der klinischen Forschung sind psychiatrische Erkrankungen,
insbesondere Angststorungen und Depressionen, bei Menschen mit Epilepsie im Vergleich
zur Allgemeinbevolkerung auftreten.

Psychiatrische Aspekte der Epilepsie wurden z. B. in Studien

— zur Haufigkeit von Angststérungen von Depressionen bei Menschen mit Epilepsien
in stationdrer Behandlung

— zur frihen Erkennung von Depressionen mittels eines epilepsiespezifischen Screening-
Bogens (NDDI-E)

— zu psychogenen Anfillen bei Menschen mit Epilepsie

untersucht [2, 11, 46, 47, 48].

In weiteren Studien wurden Nah-Tod-Erlebnisse, autoskopische Phdanomene und Out-of-
Body-Erlebnisse von Menschen mit Epilepsie berichtet [ 66, 92].

6 Psychosoziale Aspekte, Rehabilitation und Outcome-Forschung

6.1 Psychosoziale Aspekte der Epilepsien und Lebensqualitat

Epilepsien kdnnen erhebliche soziale und psychische Auswirkungen auf Kinder, Jugendliche
und Erwachsene haben und die Lebensqualitat der Betroffenen beeintrachtigen. Hierzu gibt
in es in Deutschland vergleichsweise wenige Untersuchungen. Besonders langerfristige
Auswirkungen sind bislang unzureichend erforscht.
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Unsere Forschung zur Lebensqualitat von Menschen mit Epilepsie umfasste in den letzten

Jahren insbesondere folgende Aspekte [ 4, 15, 16, 40, 41, 45, 52, 63, 113]:

— Lebensqualitat alterer Menschen mit Epilepsie

— Lebensqualitat nicht-operierter Patienten mit Epilepsie

— Lebensqualitat bei Patienten mit Epilepsie in ambulanter Behandlung

— Lebensqualitit, Angstlichkeit und Depressivitat bei Patienten, die mit Levetiracetam
behandelt wurden

— Prospektive Studie zu Risikofaktoren fir die gesundheitliche und psychosoziale
Entwicklung von Kindern mit Epilepsie

— Retrospektive Studie zu Pradiktoren fiir den Epilepsieverlauf, die Lebensqualitdt und das
»psychosoziale Outcome” bei ehemaligen Patienten aus der Epilepsiekinderklinik Kidron

— Belastungen von Eltern anfallskranker Kinder

— Validierung eines Fragebogens zu Erfassung der Belastungen von Eltern anfallskranker
Kinder (FaBel-Fragebogen)

In diesen Studien wurden nicht nur die Auswirkungen der Epilepsie auf die Lebensqualitat
der Betroffenen dokumentiert, sondern der spezifische Einfluss verschiedener Faktoren, z. B.
der Dauer der Epilepsie, der Anfallshaufigkeit, Wirksamkeit und Vertraglichkeit der Antiepi-
leptika sowie einer Erwerbstatigkeit untersucht. Hierzu wurden entsprechende Fragebogen
entwickelt bzw. validiert.

Ziel dieser Studien ist es auch, Hinweise darauf zu bekommen, in welchen Bereichen des tag-
lichen Lebens sich die Betroffenen besonders beeintrachtigt sehen, um sie bei der Bewalti-
gung dieser Beeintrachtigungen besser beraten zu kénnen.

6.2 Effekte von Rehabilitation und Patientenschulungen

Viele Patienten, die zur Behandlung in die Klinik Mara kommen, sind therapieresistent, d. h.
mit den verfligbaren Medikamenten kann bei ihnen keine dauerhafte Anfallsfreiheit erreicht
werden. Umso wichtiger ist es so fiir diese Patienten,
dass sie bei der Krankheitsbewiltigung unterstitzt
werden, damit sie trotz ihrer Erkrankung moglichst
wenige Beeintrachtigungen im taglichen Leben erfahren.

Einen wichtigen Stellenwert in der klinischen Arbeit hat
hierbei die Beratung und Rehabilitation anfallskranker
Menschen in der Klinik Mara, der sich auch in ent-
sprechenden Veroffentlichungen widerspiegelt (vgl. 18,
23,71,77, 85,108,112, 116,117, 118, 119, 121).

Patientenschulungen sind heute ein zentraler Bestand-
teil von Therapiestandards und Leitlinien. Im Bereich der
Epilepsie sind in den letzten 10-15 Jahren Schulungs-
programme fiir unterschiedliche Zielgruppen entwickelt
worden: fir epilepsiekranke Erwachsene mit und ohne
Lernschwierigkeiten, flir Kinder mit Epilepsie und fir
deren Eltern.

Unterbrechung,
Acrvl auf Sperrholz
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Mitarbeiterinnen und Mitarbeiter des Epilepsie-Zentrums Bethel waren malRgeblich an der
Entwicklung der Schulungsprogramme fiir Menschen mit Epilepsie (MOSES) und fur
Familien mit einem anfallskranken Kind (FAMOSES)[74] und dem Psychoedukativen
Programm Epilepsie (PEPE) fir erwachsene Betroffene mit Lernschwierigkeiten beteiligt. Mit
der Evaluation der Programme wird bzw. wurde die Gesellschaft fir Epilepsieforschung
beauftragt, die diese (teilweise in Kooperation mit Forschungspartnern) durchfihrte.

Programme zur Aus-und Weiterbildung von nicht-medizinischen Fachkraften in der Epilep-
tologie sind im Epilepsie-Zentrum Bethel entwickelt worden. Die Gesellschaft fir Epilepsie-
forschung evaluierte das Konzept der Epilepsiefachassistenz (EFA), deren zuséatzlicher
Nutzen in der Epilepsiebehandlung nachgewiesen werden konnte. Eine Veroffentlichung ist
noch in Vorbereitung.

Ein wichtige Aufgabe unserer Forschung ist es, die Wirksamkeit unserer klinischen Arbeit
nach wissenschaftlichen Kriterien zu Gberprifen und auRen und innen zu dokumentieren
(,,Outcome-Forschung”). Hier ist z. B. die Studie zu den Effekten des
Rehabilitationsprogramms nach Temporallappen-Resektion auf die Erwerbstatigkeit der
betroffenen Patienten zu nennen [22].

Weitere Untersuchungen, z. B. zur Anfallsfreiheit nach epilepsiechirurgischem Eingriff im
Epilepsie-Zentrum Bethel oder zum Outcome beziiglich Anfallshdufigkeit, Lebensqualitat,
Depressivitdt und Angstlichkeit etc. nach einem stationiren Aufenthalt im Verbund mit
anderen diakonischen Epilepsie-Zentren (ADEZ-Studie), sind weitgehend abgeschlossen bzw.
zur Veroffentlichung eingereicht.

7 Weitere Forschung

Neben den bereits erwahnten Forschungsschwerpunkten wurde eine Reihe von
Untersuchungen zu anderen klinischen Aspekten von den Experten des Epilepsie-Zentrums
oder mit deren Beteiligung durchgefiihrt.

Dies betrifft z. B.

— epidemiologische und klinische Aspekte von Altersepilepsien [17, 22]

— spezifische epileptische Syndrome [43, 60, 100]

— und andere epileptologische Themen [29, 32, 53, 90, 98, 99, 102, 103, 104, 107].
Daneben waren Expertinnen und Experten aus dem Epilepsie-Zentrum an der Diskussion und

Erstellung nationaler und internationaler Leitlinien bzw. Consensus-Paper beteiligt [9, 35, 55,
91].

10
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8 Epilepsieforschung in Bethel und Bielefeld

8.1 Gesellschaft fiir Epilepsieforschung e.V. (GfE)

Seit mehr als einem halben Jahrhundert begleitet die Gesellschaft fiir Epilepsieforschung
(GfE) die klinische Arbeit des Epilepsie-Zentrums Bethel. Heute zeichnet den gemeinnitzigen
Verein eine groRe Vielfalt unterschiedlicher Engagements und Kooperationen im Bereich der
Epileptologie aus.

Im Verlauf der 1920-er Jahren kam die Epilepsieforschung in Deutschland ins Stocken, in der
Kriegszeit lag sie ganzlich brach. Auch nach 1945 sollte es noch etliche Jahre dauern, bis in
Bethel die neusten medizinischen Behandlungsmethoden umgesetzt werden konnten.
Gleichzeitig wuchsen durch die jahrelange, praktische Arbeit Kenntnisse und Erfahrung, die
wissenschaftlich aufgearbeitet werden mussten, um den Patienten eine hohe
Versorgungsqualitat zu garantieren. In Bethel bestand konkreter Handlungsbedarf.

In dieser Situation wurde am 2. September 1955 die Gesellschaft fiir Epilepsieforschung
gegrindet, um den wissenschaftlichen Anschluss an internationale Standards wieder-
zuerlangen. Zu ihren Griindern gehorten u. a. der damalige Ministerprasident des Landes
Nordrhein-Westfalen, Karl Arnold, und der Leitende Arzt der Anstalt Bethel, Prof. Dr.
Gerhard Schorsch und zu ihren Mitglieder die Ministerprasidenten Nordrhein-Westfalens
Fritz Steinhoff, Franz Mayer und Heinz Kiihn.

Laut Grindungssatzung stellt sich die GfE der Aufgabe ,,... die Ursachen und verschiedenen
Erscheinungsformen der Epilepsie wissenschaftlich zu erforschen, die jeweils zweckmdifsige
Therapie sowie die psychosozialen und pddagogischen Mafsnahmen zu férdern und
Einrichtungen fiir die Forschungszwecke im Einvernehmen mit der Anstalt Bethel zu schaffen,
auszubauen und zu unterhalten.”

Zur Gesellschaft fur Epilepsieforschung e.V. gehéren die Abteilung fiir Magnetresonanz-
tomographie, das Pharmakologische Labor und das Koordinierungszentrum fiir Studien in der
Epileptologie.

Heute versteht sich die Gesellschaft als eine moderne Forschungsgesellschaft, die die
wissenschaftliche Arbeit des Epilepsie-Zentrums Bethel fordert, und die sich der 6ffentlichen
Diskussion stellt. Dies spiegelt sich auch in der Griindung des An-Instituts fiir Interdiszipli-
nare Epilepsieforschung an der Universitat Bielefeld wider.

Vorstand der Gesellschaft fiir Epilepsieforschung e.V.
Geschaftsfiihrer: Dipl.-Betriebswirt Rolf Eickholt (siehe Foto)
Wissenschaftlicher Geschéaftsfuhrer: Prof. Dr. med. Christian Bien;
Vorstand: Pastor Ulrich Pohl (Vorsitzender), Prof. Dr. med. Terttu
Pietild, Herr Hans-Jirgen Simm (ehem. Kanzler der Universitat
Bielefeld), Prof. Dr. med. Wolf-Riidiger Schabitz, Prof. Dr. med.
Martin Driessen

Die Gesellschaft fiir Epilepsieforschung ist als gemeinnitzig und wissenschaftlichen Zwecken
dienend anerkannt.

* aus der Satzung der GfE
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Die Gesellschaft fiur Epilepsieforschung e.V. gliedert sich in drei Abteilungen, deren
Dienstleistungen und festangestellte Mitarbeiterinnen und Mitarbeiter kurz vorgestellt
werden sollen. Im Rahmen von Forschungsprojekten arbeiten weitere wissenschaftliche
Mitarbeiter und Hilfskrafte mit (hier nicht aufgefihrt).

8.1.1 Abteilung fiir Magnetresonanztomographie
Leitung: Dr. med. Friedrich Wérmann

Mitarbeiter/innen: Dr. rer. nat. Kirsten Labudda, Dipl.-Physiker Markus Mertens,
Medizinisch-technisch-radiologische Assistentinnen

Dienstleistungen: Durchfiihrung von MRT zur Lokalisationsdiagnostik des epileptogenen
Areals, z. B. im Zusammenhang geplanter epilepsiechirurgischer Eingriffe
Methodenentwicklung: fMRT; Texturanalyse; Magnetresonanzspektroskopie bei Tumoren

8.1.2 Pharmakologisches Labor
Leitung: Frau Dr. rer. nat. Renate Helmer, Dr. Uwe Jiirgens, Dr. rer. nat. Dennis Klimpel
Mitarbeiter/innen: Chemotechniker, Medizinisch-technische Assistentinnen

Dienstleistungen: Bestimmung der Serumkonzentrationen von Antiepileptika und
Psychopharmaka

Methodenentwicklung: Entwicklung und Optimierung von Bestimmungsmethoden fiir
Psychopharmaka und Antiepileptika (Massenspektrometrie, automatisierte
Festphasenextraktionsmethode zur Probenaufarbeitung)

8.1.3 Koordinierungszentrum fiir Studien in der Epileptologie (KSE)

Wissenschaftliche Leitung: Prof. Dr. phil. Dipl.-Math. Theodor May (wissenschaftlicher
Leiter), Arztliche Leitung: Dr. med. Christian Brandt

Ansprechpartner flr Studien bei Kindern: Dr. Tilman Polster

Mitarbeiter/innen: Karin Witte-Bolt (Studienkoordinatorin), Julia Cloppenborg (Study nurse),
Dr. med. Esther Nieder (Prifarztin)

Dienstleistungen: Beratung, Durchfiihrung, Organisation, Auswertung und Koordination
wissenschaftlicher bzw. klinischer Studien zu epileptologischen Fragestellungen.

,_Ep'%lentrum | MARA |
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8.2 Kooperationen mit der Universitat Bielefeld

8.2.1 Stiftungsprofessur fiir Klinische Neuropsychologie mit Schwerpunkt
Epilepsieforschung

An der Universitat Bielefeld wird eine Stiftungsprofessur fir Klinische Neuropsychologie mit
Schwerpunkt Epilepsieforschung neu eingerichtet und von Bethel finanziert. Am 12.06.2014
haben Professor Dr.-Ing. Gerhard Sagerer, Rektor der Universitat Bielefeld und Pastor Ulrich
Pohl, Vorstandsvorsitzender der v. Bodelschwinghschen Stiftungen Bethel den entsprechen-
den Kooperationsvertrag unterzeichnet.

Das Forschungsgebiet ist angesiedelt an der Schnittstelle zwischen der Erkrankung Epilepsie,
ihrer genauen Lokalisation im Gehirn und den durch die Erkrankung bewirkten kognitiven
Einschrankungen. Die Stiftungsprofessur soll mit einer Juniorprofessorin oder einem
Juniorprofessor fiir einen Zeitraum von sechs Jahren besetzt werden. Sie ist an der Fakultat
flr Psychologie und Sportwissenschaft angesiedelt (zurzeit |duft noch das
Berufungsverfahren).

Besiegelten die Kooperation zur
Stiftungsprofessur: Pastor Ulrich Pohl
(Vorstandsvorsitzender der v.
Bodelschwinghschen Stiftungen
Bethel) und Universitatsrektor Prof.
Dr. Ing-Gerhard Sagerer (vorn v.l.) und
Prof. Dr. Rainer Riemann (Dekan der
Fakultat fur Psychologie und
Sportwissenschaft, Dr. Rainer Norden
(Vorstand v. Bodelschwinghsche
Stiftungen Bethel) und Kanzler Hans-
Jirgen Simm (hinten v.L.).

Foto: Universitat Bielefeld

Die gemeinsame Stiftungsprofessur bildet einen weiteren Baustein in der strategischen Zu-
sammenarbeit zwischen Bethel und Universitat, die 2010 auch vertraglich vereinbart wurde.
Zahlreiche Forschungsprojekte — von Inklusion bis Robotik — sind in diesem Rahmen schon
entstanden.

8.2.2 An-Institut fiir Interdisziplindre Epilepsie-Forschung (InlEF) @

Bereits 2002 wurde an der Universitat Bielefeld das An-Institut flr Interdisziplinare Epilepsie-
forschung (InlEF) in Kooperation mit der Fakultat fir Psychologie und Sportwissenschaften
der Universitat Bielefeld und der Fakultat fir Gesundheitswissenschaften gegriindet. Die
Stiftungsprofessur fiir Klinische Neuropsychologie mit Schwerpunkt Epilepsieforschung wird
an das InlEF angegliedert.

Das Institut ist interdisziplindr ausgerichtet, um integrativ die unterschiedlichen Aspekte
epileptischer Erkrankung zu erforschen und die wissenschaftliche Fundierung der
Epileptologie weiter zu entwickeln. Die Anbindung an die Universitat Bielefeld soll
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ermoglichen, im Rahmen gemeinsamer Forschungsvorhaben, Ressourcen gegenseitig zu

nutzen und gemeinsam zu erschlieRBen.

Vertreter der Universitat Bielefeld und der Gesellschaft fiir Epilepsieforschung bilden
gemeinsam die Wissenschaftliche Leitung des Instituts.

8.2.3

Forschungsprojekte mit der Universitat Bielefeld

Neben den bereits erwdhnten Forschungsprojekten gab bzw. gibt es eine Reihe weiterer
Projekte mit verschiedenen Fakultaten der Universitat Bielefeld.

Einrichtungen der Universitat Bielefeld

AE Affektive Neuropsychologie, Universitat
Bielefeld (Prof. Dr. Johanna Kissler)

AE Physiologische Psychologie, Universitat
Bielefeld (Prof. Dr. Hans Markowitsch)

AE Klinische Psychologie und Psychotherapie,
Universitat Bielefeld (Prof. Dr. Frank Neuner)

AG Experimentelle Neurolinguistik, Universitat
Bielefeld (apl. Prof. Dr. Dr. Horst Miiller)

Center for Biotechnology, AG Biodata Mining &
Applied Neuroinformatics, Universitat Bielefeld
(apl. Prof. Dr. Tim W. Nattkemper)

Exzellenzcluster Kognitive Interaktionstechnologie
(Cognitive Interaction Technology — CITEC) der
Universitat Bielefeld) (Prof. Dr. Martina Piefke,
Prof. Dr. Mario Botsch)

Forschungsinteressen/-projekte

Neurale Korrelate der Emotionsverarbeitung bei
Patienten mit Temporallappenepilepsie

Neurale Korrelate von Gedachtnisprozessen bei
Patienten mit Temporallappenepilepsie
Psychische Komorbiditaten bei Patienten mit
Epilepsien und bei Patienten mit nicht-
epileptischen Anfillen

Neurale Korrelate von Sprachverarbeitung

MR-Texturanalyse

Evaluation eines Trainingsprogramms in der
Virtuellen Realitat fir visuell-rdumliche
Fahigkeiten bei Patienten mit symptomatisch
fokaler Epilepsie

8.2.4 Betreuung von Bachelor-, Master-Arbeiten und Promotionen an der Universitat

Bielefeld im Berichtszeitraum

In Zusammenarbeit mit der Universitat Bielefeld, insbesondere der Fakultat fiir Psychologie
und Sportwissenschaften sowie der Fakultat fiir Gesundheitswissenschaften, werden vor
allem von Frau Dr. Labudda und Herrn Prof. May Bachelor-, Master-, Diplomarbeiten und
Promotionen zu Themen aus der Epilepsieforschung betreut. Weiterhin betreut Herr Prof.
Bien Promotionen zu medizinischen Themen der Epilepsieforschung.

8.3 Kooperationen mit den v. Bodelschwinghschen Stiftungen Bethel und anderen

Einrichtungen

8.3.1

Kooperationen mit den v. Bodelschwinghschen Stiftungen Bethel und dem
Epilepsie-Zentrum Berlin-Brandenburg

Im Verbund der v. Bodelschwinghschen Stiftungen Bethel und im Evangelisches Krankenhaus

Bielefeld bestehen vielfdltige Kooperationen, insbesondere zu folgenden Einrichtungen

— Klinik fiir Psychiatrie und Psychotherapie Bethel (Prof. Dr. med. Martin Driessen, Prof. Dr.
rer. nat. Thomas Beblo, Dr. rer. nat. Max Tépper u.a.)
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— Klinik fiir Neurologie (Prof. Dr. med. Wolf Riidiger Schabitz)
— Klinik fiir Neurochirurgie (Prof. Dr. med. Terttu A. Pietild, Dr. med. Thilo Kalbhenn

[Leitender Arzt der Epilepsiechirurgie])

— Fachbereich Epilepsie im Stiftungsbereich Behindertenhilfe (Prof. Dr. med. Michael
Seidel, Dr. med. Bernd Huber, Dr. phil. Dipl.-Psych. Michael Endermann)
— Berufsbildungswerk Bethel im Stiftungsbereich Jugend und Beruf (Heike Elsner, Arztin im

Medizinischen Fachdienst).

AuBerhalb Bielefelds besteht eine Kooperation mit dem Epilepsiezentrum Berlin-
Brandenburg (Prof. Dr. med. Martin Holtkamp, Medizinischer Direktor des Epilepsie-
Zentrums Berlin-Brandenburg, und Prof. Dr. med. Hans-Beatus Straub), mit besonderer
Bedeutung flr die Weiterentwicklung der Epilepsieforschung. Diese duBert sich auch in dem
gemeinsam durchgefiihrten Internationalen Epilepsie Symposium , New Insights into
Epilepsy”, das im zweijahrlichen Wechsel in Berlin und Bielefeld stattfindet. In Verbindung
mit Forschungsteams aus unterschiedlichen Landern laden die Zentren zu intensiver
Auseinandersetzung Uber Fragen der Ursachen von Epilepsien und ihren
Behandlungsmoglichkeiten ein. Das ndachste Symposium 2015 wird in Bielefeld von der
Gesellschaft fiir Epilepsieforschung ausgerichtet, internationaler Partner ist die Universitat

Oxford (UK).

8.3.2

Kooperationen mit anderen wissenschaftlichen Einrichtungen

Ein groRer Teil der Forschung wird in Kooperation mit anderen Forschungseinrichtungen und
mit anderen Kliniken und Epilepsiezentren durchgefiihrt. Hier seien stellvertretend fir viele
Nichtgenannte diejenigen aufgefiihrt, mit denen im Berichtszeitraum Forschungs-

beziehungen bestanden bzw. aktuell bestehen:

Einrichtungen

Center for Regenerative Therapies Dresden,
Technische Universitat Dresden (Prof. Dr. Gerd
Kempermann, Dr. Jan-Hendrik Claasen)

Department of Clinical and Experimental Epilepsy,
Institute of Neurology, Univ. College London and
Institute of Psychiatry, King’s College London, UK
(Prof. Dr. med. Matthias Koepp, Prof. John Duncan,
MD, Prof. Laura Goldstein, PhD, Prof. Leone Ridsdale,
MD)

University of Oxford, Prof. Dr. Angela Vincent

Universitat Pecs und Bethesda Krankenhaus sowie
OPNI, Budapest, Ungarn (Prof. Dr. Jozsef Janszky,
Dr.med. Andras Fogarasi, Prof. Dr. Peter Halasz,
Emeritus)

Universitatsklinik Bonn, Klinik fiir Epileptologie, Univ.
Klinikum Freiburg, Epilepsiezentrum Freiburg, Univ.
Kliniken in Minster, Berlin, Marburg, Kiel, Heidelberg
Universitatsklinik Bonn, Klinik fir Epileptologie (Prof.
Elger) sowie Universitatsklinik Minster, Klinik fir
Neurologie (Prof. Wiendl)

Forschungsinteressen/-projekte

Neurale Korrelate von Navigation und
Gedachtnis

Quantifizierende MR-Auswertung,
Implementierung und Evaluation des
Schulungsprogramms MOSES (engl. SMILE)

Epilepsy and antibodies

TLE und Sprache Sturge-Weber Syndrom,
Anfallssemiologie, Anfallsatiologie als
Pradiktor flir den operativen
Behandlungserfolg

u.v.a. Priferinitiierte Studien zu neuen
Antiepileptika

Autoimmun-Enzephalitiden und -Epilepsien
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Einrichtungen

Epilepsiezentrum Kork/Kehl-Kork, Epilepsiezentrum
Radeberg/Kleinwachau, Epilepsiezentrum Hephata /
Schwalmstadt-Treysa, Epilepsie-Zentrum Berlin-
Brandenburg, Epilepsieklinik Tabor Bernau, Nord-
deutsches Epilepsiezentrum f. Kinder & Jugendliche,
Raisdorf

Deutsche Gesellschaft fiir Epileptologie (DGfE)

Philipp Klee-Institut fir Klinische Pharmakologie am
HELIOS Klinikum Wuppertal Klinikum der Universitat

Witten / Herdecke (Dr. med. Sven Schmiedl, Prof. Dr.

med. Petra Thiirmann)

Vivantes Humboldt-Klinikum, Klinik fiir Neurologie,
Zentrum fir Epilepsie, Berlin (Prof. Dr. med. Bettina
Schmitz)

Verein zur Erforschung der Epidemiologie der
Epilepsien
Apothekerkammer Rheinland-Pfalz

9 Perspektiven der Epilepsieforschung

Forschungsinteressen/-projekte

Studien zur Pharmakokinetik und
Interaktionen neuen Antiepileptika
Studien zu Lebensqualitat und
Behandlungsindikatoren bei Menschen mit
Epilepsie

Priferinitiierte Studien zu neuen
Antiepileptika

Evaluation eines Schulungsprogramms fiir
Familien mit einem anfallskranken Kind

Evaluation eines physiologie-basierten
Pharmakokinetik-Simulationsmodells

Studien zur Epilepsiefachassistenz (EFA), zur
Epilepsie bei Alteren und bei Frauen

Epidemiologische Aspekte der Epilepsien

Untersuchung zur Einnahmesicherheit von
Antiepileptika

So wie die klinische Versorgung von Menschen mit therapieschwierigen Epilepsien zum
groBen Teil von Epilepsiezentren in diakonischer Tragerschaft geschieht, findet angewandte
Epilepsieforschung mit psychosozialem und rehabilitativem Fokus weitgehend auBerhalb
von Universitdaten und grofRen Forschungseinrichtungen statt. Insofern profitiert sie seltener

von oOffentlichen Forschungsgeldern.

Die Forschungsaktivitaten der Gesellschaft fiir Epilepsieforschung finanzieren sich aus
Erlosen der MRT-Untersuchungen und der Labortatigkeit sowie aus Spendengeldern und

Drittmitteln. Sie ist damit starker auf private Stiftungen, die Industrie und den Enthusiasmus
und das freiwillige Engagement der Forschenden angewiesen. Die Gesellschaft fiir Epilepsie-
forschung mit ihren Abteilungen und Instituten , blindelt” diese Forschungen und erfillt

damit im Epilepsie-Zentrum Bethel eine besondere, gegenwartig nicht delegierbare Aufgabe.

Personelle und finanzielle Kiirzungen im Gesundheitsbereich wirken auch auf die Epilep-
sieforschung, so dass neue Wege gesucht werden missen, um den Anspruch von Forschung
zum Wohl der Betroffenen aufrecht zu erhalten.

Viele Forschungsprojekte wurden in der Vergangenheit von pharmazeutischen Unter-
nehmen finanziell unterstitzt, nicht nur priferinitiierte Studien zu neuen Medikamenten,
sondern z. B. auch Studien zu Schulungsprogrammen fiir Menschen mit Epilepsie, Studien
zur Epilepsiefachassistenz oder epidemiologische Studien zur Epilepsie in Deutschland. In
den letzten Jahren zeichnet sich jedoch eine grofRere Zuriickhaltung der pharmazeutischen
Unternehmen bei der Forderung solcher Projekte ab.
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Perspektivisch miissten weitere und langerfristige Kooperationspartner gefunden werden,
Uber die die Epilepsieforschung ihre beschrankten Handlungsspielrdume erweitern konnte.
Erste Schritte dazu kdnnten sein:

- die starkere und systematischere Vernetzung der (diakonischen) Epilepsiezentren
und die Entwicklung gemeinsamer Fragestellungen, die dann auch gemeinsam
(finanziell) bewaltigt werden,

- Teilnahme an Forschungsverbiinden, die auf die pharmakologische, biometrische und
analytische Expertise zurlickgreifen,

- Verhandlungen Uber 6ffentliche Forderung. Mit dem ,,Institut fir Interdisziplinare
Epilepsieforschung” an der Universitat Bielefeld wurden formale Voraussetzungen fir
einen gewissen Teil 6ffentlicher Forderung geschaffen. Diese Moglichkeit ist noch
nicht ausgeschopft.

Auf die langere Sicht ist dies jedoch nicht ausreichend. Gegenwartig braucht es ein Biindel
unterschiedlicher MaBnahmen und groRer gemeinsamer Anstrengungen, um die Zukunft
dieses Forschungsgebiets zu sichern.

Rupprecht Thorbecke
Video-EEG, Aquarell
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