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Zusammenfassung

Amyotrophe Lateralsklerose (ALS) ist eine noch nicht vollstdndig erforschte
neurodegenerative Erkrankung mit unterschiedlichen Risikofaktoren die noch nicht
vollstdndig aufgeklart werden konnten. Einer dieser Risikofaktoren ist Sport im
Hochleistungsbereich. Es gibt sowohl Studien die einen Zusammenhang der Entstehung
von ALS durch Sport zeigen, als auch welche die von einer protektiven Wirkung vor der
Erkrankung sprechen. Daher besteht die Notwendigkeit einer genauen Analyse der
unterschiedlichen Priméararbeiten zu diesem Thema, der qualitativen Bewertung dieser

mittels genormter Skalen oder Tools und eine Reihung der Relevanz der Ergebnisse.

Das Ziel dieser Arbeit ist es, die Frage zu beantworten ob Sport im Hochleistungsbereich
ein Risikofaktor sein kbnnte an ALS zu erkranken. Die Zusatzfrage der systematischen
Literaturanalyse war eine Differenzierung der unterschiedlichen Sportarten nach dem

Risiko und der Auftretenswahrscheinlichkeit der Erkrankung.

Um die Forschungsfrage zu beantworten wurde nach einer ausgiebigen Literaturanalyse
nach Primarstudien gesucht und diese mittels PEDRO-Skala und CEBM-Rating bewertet.
Im Anschluss daran wurden die Arbeiten anhand ihrer Wertigkeit gereiht und die
entsprechenden Ergebnisse der Studie danach gewichtet.

In seiner Gesamtheit zeigt das verfasste systematische Review, dass ein Zusammenhang
zwischen dem Praktizieren von Profisport oder Sport auf Hochleistungsniveau ein
Risikofaktor fur das Entstehen von ALS ist. Die erhtéhte Wahrscheinlichkeit von
Amyotropher Lateralsklerose scheint in Zusammenhang mit der erbrachten Leistung und
den aktiven Jahren in dem entsprechenden Sport im Sinne eines positiven Dose-Response

Zusammenhanges zu stehen.



Abstract

Amyotrophic lateral sclerosis (ALS) is a still not fully understood neurodegenerative disease
with various risk factors that have not yet been fully clarified. One of these risk factors is
high-performance sports. There are both studies that show a connection between the onset
of ALS and sports, as well as studies that suggest a protective effect against the disease.
Therefore, there is a need for a thorough analysis of the various primary studies on this
topic, their qualitative assessment using standardized scales or tools, and a ranking of the

relevance of the results.

The aim of this paper is to answer the question of whether high-performance sports could
be a risk factor for developing ALS. The additional question in the systematic literature
review was to differentiate between the various sports based on the risk and likelihood of

the disease occurring.

To answer the research question, primary studies were sought after an extensive literature
review and assessed using the PEDRO scale and CEBM rating. Following this, the studies
were ranked according to their quality, and the corresponding results of the studies were
weighted accordingly.

As a whole, the systematic review shows that there is a connection between engaging in
professional sports or high-performance sports and the risk of developing ALS. The
increased likelihood of amyotrophic lateral sclerosis seems to be associated with the level
of performance and the number of active years in the respective sport, in the sense of a

positive dose-response relationship.
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1 Einleitung

Die Amyotrophe Lateralsklerose (ALS) ist eine noch nicht vollstéandig erforschte
degenerative neurologische Erkrankung der Nervenbahnen, die mit einer progressiv
voranschreitenden muskularen Schwéache einhergeht. Die Pravalenz liegt bei 3-8 Fallen pro
100.000 Einwohnerinnen, wobei Manner haufiger betroffen sind als Frauen (,Duale Reihe
Neurologie“von ,Karl F. Masuhr® - eBook, o. J.). Die meisten Personen, die an Amyotropher
Lateralsklerose erkranken, befinden sich bereits im sechsten bis achten Lebensjahrzehnt,
wobei aber auch Falle bekannt sind, die in friheren Dekaden auftreten (,Duale Reihe

Neurologie“ von ,Karl F. Masuhr” - eBook, 0. J.).

Die Art der Entstehung dieser Erkrankung ist noch weitgehend unbekannt. In den letzten
Jahren haufen sich Vermutungen, dass ALS gehauft bei Personen mit einem aktiven
Lebensstil auftreten kann. Die Studienlage dazu ist allerdings sehr differenziert. Einige
Arbeiten sprechen von Sport und Bewegung als Risikofaktor, andere wiederum von einer
protektiven Wirkung.

1.1 Das Nervensystem:

Zur Kommunikation der Umwelt mit dem Kdorper, darunter versteht man die Verarbeitung
von thermischen, akustischen, visuellen oder taktilen Reizen, sind das Nervensystem und
seine Strukturen essenziell. Von aul’en kommende Reize werden an entsprechenden
Strukturen — den sogenannten Rezeptoren — erkannt und in elektrische Signale

umgewandelt (,Duale Reihe Neurologie® von ,Karl F. Masuhr® - eBook, o. J.).

Das Nervensystem ist aus zwei groRen Teilen aufgebaut, und zwar dem zentralen
Nervensystem (ZNS) und dem peripheren Nervensystem (PNS). Das ZNS besteht aus dem
Gehirn (Cerebrum) und dem Ruckenmark (Medulla spinalis). Das menschliche Gehirn kann
wiederum in mehrere Anteile unterteilt werden. Man unterscheidet das Grof3hirn
(Cerebrum), das Kleinhirn (Cerebellum) und den Hirnstamm (Medulla oblongata). Wé&hrend
die Medulla oblongata die fir das Uberleben notwendigen Grundfunktionen wie
Atemsteuerung, Herzfrequenzsteuerung, Regulierung des Schlaf-Wach-Rhythmus und
weitere Reflexe reguliert, hat das GroRRhirn die Aufgabe sich mit den hdheren
Denkfunktionen auseinanderzusetzen. Alle komplexen Prozesse, die mit Wahrnehmung,
Sprache, Verstandnis und Denken zu tun haben, finden im Cerebrum statt. Das Cerebellum
hat einen grof3en Anteil an der Bewegungssteuerung, -koordination, -automatisierung und

dem Bewegungslernen. Das Grof3hirn ist ein komplexes Organ, das es nur einmal im
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menschlichen Korper gibt. Es ist in zwei Hirnhélften (Hemispharen), das sind zwei
voneinander getrennte Anteile, gegliedert, die makroskopisch ident zu sein scheinen und
ausschlielich durch den Balken (Corpus callosum) miteinander verbunden sind. Die
makroskopische Form des Grof3hirns ist gepragt von seinen charakteristischen Windungen
(Gyri) und Furchen (Sulci). Diese oberflachenvergréRernde MaRhahme ermdglicht es, auf
begrenztem Raum eine mdglichst grofRe Oberflache zu bilden. Dies ist wichtig, um einer
moglichst hohen Anzahl an Nervenzellen Platz zu geben und dadurch den Ort fir die
hoheren Denkfunktionen des Menschen zu bilden. Jede Hemisphéare kann in die gleichen
Anteile (Lappen) unterteilt werden, in den Frontallappen (Stirnlappen), den Parietallappen
(Scheitellappen), den Temporallappen (Schlafenlappen) und den Okzipitallappen
(Hinterhauptslappen). Diese bilden die vier Anteile, aus denen das Grof3hirn besteht. Der
Frontallappen bildet den vordersten Teil des GrofRhirns und ist fir eine Vielzahl von
Funktionen verantwortlich. Motorische Kontrolle, Personlichkeit und Entscheidungsfindung
sind nur ein Teil der Aufgaben des Stirnlappens. Erkrankungen, die zu einem Niedergang
von entsprechenden Strukturen in diesem Teil des Gehirns fuhren, kdnnen unter anderem
zu Veranderungen der Personlichkeit fuhren. Fir die motorische Kontrolle des Kérpers ist
die entscheidende Struktur der motorische Kortex. Von dort werden die willkirlich
ausgefiihrten Bewegungen des Korpers gesteuert. Vor der Fissura centralis und zwar im
hinteren Teil des Stirnlappens befindet sich dieser Anteil des Gehirns. Signale, die vom
Motorkortex ausgehen, kdnnen einige wenige oder viele tausende Muskelzellen gleichzeitig
innervieren. Es ist von der Grob- beziehungsweise Feinmotorik abhéngig wie die
unterschiedlichen Muskeln verwendet werden. Der Impuls fir eine Muskelkontraktion wird
im motorischen Kortex initiiert und durch untergeordnete motorische Zentren, wie auch das
Kleinhirn in ihrer Feinmotorik reguliert. Der Parietallappen nimmt einige Signale aus der
Muskulatur und von sensorischen Rezeptoren auf und verarbeitet diese. Es erfolgt auch
eine Abstimmung der unterschiedlichen Rezeptoren aufeinander, wodurch die Orientierung
von unterschiedlichen Korperteilen im dreidimensionalen Raum ermdglicht wird. Der
Temporallappen ist fir Gedachtnis-, Gehdr- und Sprachverarbeitung zustandig. Der
Okzipitallappen hat unter anderem einen grof3en Anteil an der Sehfahigkeit und der
Verarbeitung von visuellen Informationen. Zwischen Frontal- und Parietallappen befindet
sich die Insula, eine Struktur, die flr grundlegende Bedirfnisse wie Hunger-, Durst-,
Schmerzwahrnehmung, Emotionsverarbeitung und Empathie zustandig ist. Die meisten
Prozesse sind allerdings nicht auf ein einzelnes Areal begrenzt, sondern werden aus der
Zusammenarbeit unterschiedlicher Areale zueinander bewerkstelligt. Unter der
GroR3hirnrinde befinden sich weitere Strukturen, die ebenfalls wichtige Aufgaben im
menschlichen Korper ausfilhren. Unter anderem gibt es die Basalganglien, das limbische

System, den Thalamus, den Hypothalamus, den Hippocampus und die Amygdala. Die
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Basalganglien haben einen grof3en Einfluss auf die Regulierung von Bewegungen und sind
an unterschiedlichen kognitiven Funktionen, unter anderem auch beim Merken und
Wiedergeben von Lernhinhalten beteiligt. Das limbische System besteht aus mehreren
Strukturen die in ihrer Gesamtheit fir Emotionen, Gedéachtnis und Motivation verantwortlich
sind. Der Thalamus ist eine Art Filter des Zentralen Nervensystems und somit wichtig fur
das Bewusstwerden oder Unterdriicken von Signalen im menschlichen Koérper. Der
Hypothalamus setzt nicht nur tGberlebenswichtige Hormone frei, sondern hat viel mit dem
Gleichgewicht von Substanzen im menschlichen Korper, der sogenannten Homgostase, zu
tun. Der Hippocampus ist sehr wichtig fir die Merkfahigkeit und essenziell fur die
Speicherung von Informationen, die vom Kurzzeitgedachtnis ins Langzeitgedachtnis
Uberspielt werden missen. Die Amygdala ist an der Verarbeitung und Generierung von
Emotionen beteiligt (Aumdller et al., 2020; ,Duale Reihe Neurologie“ von ,Karl F. Masuhr* -
eBook, o. J.).

Das Ruckenmark besteht aus Nervenzellen und deren Fasern, die sich in der Wirbelséule
befinden und vom Gehirn bis in die Peripherie reichen. Die Nervenbahnen sind im
Ruckenmark so organisiert, dass sie ein Vorder-, Seiten- und Hinterhorn bilden. Nerven des
Vorderhorns leiten Signale aus dem Vorderhorn in die peripher liegenden Strukturen weiter.
Im Hinterhorn werden Signale aus dem Kdrper empfangen und in das Gehirn weitergeleitet.
Weiters ist das Rickenmark auch fiir das Auslésen von gewissen Reflexen zustandig

(,Duale Reihe Neurologie® von ,Karl F. Masuhr” - eBook, o. J.).

Das periphere Nervensystem besteht aus dem willkiirlichen Nervensystem (somatisches
NS) und dem unwillkiirlichen (autonomes NS) Nervensystem. Wahrend das somatische NS
aus den Nerven besteht, die Muskeln und durch den menschlichen Willen beeinflussbare
Muskeln und Strukturen innervieren, versorgt das autonome NS die meisten Organe und
nicht-willentlich beeinflussbaren Strukturen (,Duale Reihe Neurologie“ von ,Karl F. Masuhr*
- eBook, o. J.).

Die Grundlage des Nervensystems bilden die Nervenzellen, auch Neuronen genannt. Diese
Nervenzellen kdnnen in unterschiedliche Typen eingeteilt werden, die von ihrem Aufbau
und ihrer Funktion her unterschiedlich sind. Eine neuronale Zelle ist der kleinste Teil dieses
Systems. Sie besteht aus einem Zellkérper (Soma) der mit der Zellflussigkeit (Zytosol)
geflllt ist und den darin enthaltenen Zellstrukturen, die fir die Aufrechterhaltung der
Zellfunktion notwendig sind. Fiur den Aufbau und die Stabilitat der Zelle ist das Zytoskelett
zustandig. Es besteht aus Mikrotubuli, Aktin und Intermediarfilamenten. Diese Konstrukte
sind auch daflr zusténdig, dass sich Zellen bewegen und verformen kénnen. Nach aul3en

hin wird die Zelle durch die Zellmembran begrenzt. Uber diese kommuniziert die Zelle mit
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ihrer Umgebung und regelt die Aufnahme und die Abgabe von Stoffen, lonen und Wasser.
Dies geschieht durch multiple Rezeptoren, selektive und nicht-selektive Offnungen und
aktiven Transport, der durch in der Zellmembran verankerte Proteine geschieht. Eine
eukaryotische Zelle besteht aus mehreren Zellorganellen, die sich im Lumen, das von der
Lipidmembran umschlossenen wird, bilden und vollstandig mit Zellflissigkeit gefillt sind.
Zu diesen gehoren der Zellkern, das endoplasmatische Retikulum, der Golgi-Apparat, die
Lysosomen, die Mitochondrien, die Ribosomen, die Mikrotubuli und den Peroxisomen. Der
Zellkern ist der durch die Kernmembran nach auf3en abgegrenzte Aufbewahrungsort der
menschlichen DNA. Die Kernmembran geht direkt in das raue endoplasmatische Retikulum
Uber. Dieses ist der mit Ribosomen durchsetzte Teil des endoplasmatischen Retikulums.
Die Aufgabe dieser Organelle ist die Produktion von Proteinen, aus dem vom Zellkern
ausgeschleuster RNA. Die Ribosomen bilden dabei Proteine aus Aminosauren und speisen
diese in das Zellplasma der Zelle. Das glatte endoplasmatische Retikulum ist eine in der
Zelle vorkommende Organelle, die fir den Aufbau und die Zusammenstellung von Lipiden
und Steroidhormonen zustandig ist. Es tragt ebenfalls wesentlich zum Entgiften des
Kdrpers bei. Im Gegensatz zu den synthetisierenden Anteilen der Zelle sind Lysosomen fir
den Abbau da. Sie konsumieren und zerlegen (phagozytieren) korpereigene und
korperfremde Stoffe und |6sen diese in ihre Bestandteile auf. Dies geschieht durch ihren
niedrigen pH-Wert im Inneren der Zelle. Peroxisomen sind flr den Abbau von H2O-
zustandig. Der Golgi-Apparat stellt einen weiteren wichtigen Teil in der Produktion von
spezifischen Stoffen da. Er ist fur die Modifikation von Proteinen und Lipiden zustandig. Die
Mitochondrien werden haufig als ,das Kraftwerk der Zelle* bezeichnet. Diese Beschreibung
ist sehr treffend, da dort der Kraftstoff des Korpers produziert wird, das Adenosin
Triphosphat (ATP). Diese ATP-Produktion wird durch die ,Zellatmung“ bewerkstelligt. Das
Mitochondrium besteht aus zwei Membranen, wobei die au3ere glatt und die innere stark
gefaltet aufgebaut ist. Die Matrix stellt den innersten Teil dar, der andere Teil ist der
Membranzwischenraum und trennt die beiden Lipiddoppelschichten voneinander. In der
Matrix befinden sich neben der mitochondrialen DNA (mtDNA) auch RNA und
unterschiedliche Enzyme. Die fir die Zellatmung sehr wichtigen Enzyme befinden sich
integriert in die gefaltete, innere Zellmembran. Glucosemolekile werden Uber
unterschiedliche Schritte in Pyruvat und unter Verbrennung mit Sauerstoff zu H.0 und CO-
umgewandelt. Bei dieser Oxidierung entsteht ATP (Duale Reihe Innere Medizin: Plus
Online-Version in der eRef : Amazon.de: Blicher, o. J.; ,Duale Reihe Neurologie® von ,Karl
F. Masuhr” - eBook, o. J.).

Der Aufbau der Zellen ist von Gewebe zu Gewebe ein wenig unterschiedlich. Zum einen

gibt es einen Unterschied in der Menge der in einer Zelle vorkommenden Organellen. Bei



der Nervenzelle zeigt sich eine besonders hohe Stoffwechselaktivitdt. Deswegen sind
aufbauende Anteile wie das raue Endoplasmatische Retikulum, der Golgi-Apparat und die
Mitochondrien, im Vergleich zu anderen, weniger stoffwechselaktiven Zellen, vermehrt
vorhanden. Doch Zellen unterscheiden sich nicht nur in der Verteilung und Anzahl der
einzelnen Organellen voneinander, sondern auch in der von der auf3en ersichtlichen
Struktur (Aumdiller et al., 2020).

Eine Besonderheit der Neuronen ist der spezielle Zellaufbau, der anschlieRend an das
Soma auch einen oder mehrere empfangende (afferenter) Anteile (Dendriten), den
Axonhugel, sowie einem weiterleitenden Teil, das Axon, besitzt. Diese spezifische
Eigenheit der Nervenzelle ist fir den Transport elektrischer Signale essenziell. Das
Nervensystem leitet mittels elektrischer und chemischer Verbindungen zwischen den
einzelnen Neuronen Informationen durch den menschlichen Korper. Innerhalb der
Nervenzellen selbst werden Informationen mittels elektrischer Aktionspotentiale
Ubertragen. Dies geschieht lber die Umpolung von intrazellularen Potentialen. Im
Ruhezustand betragt die Differenz zwischen Intra- und Extrazellularraum der Zelle, das
sogenannte Membranpotential, -70 Millivolt (mV). Dieses Potential entsteht durch die
unterschiedlichen intra- und extrazelluldren lonenverteilungen. Bei bestehendem
Ruhemembranpotential von -70 mV ist eine hohe Konzentration von Kaliumionen innerhalb
der Zelle und kontrér dazu eine erhthte Konzentration von Natriumionen auf3erhalb der
Zelle gegeben. Ein Aktionspotential wird ausgeltdst, wenn das Membranpotential auf +30
mV ansteigt. Ein Ansteigen des Potentials geschieht durch die Offnung der Membran fiir
gewisse lonen. Natriumionen sind die Hauptakteure in der Depolarisierung der Zelle, diese
stromen nach dem Offnen von Natriumkanalen in die Zelle. Kaliumkanale 6ffnen sich
zeitverzogert und repolarisieren die Zelle im Anschluss daran. Nach dem Schlie3en der
lonenkandle wird die Zelle durch eine Natrium-Kalium-Pumpe, die Natriumionen aus und
Kaliumionen in die Zelle transportiert, wieder auf inren Ruhezustand repolarisiert (Aumiller
et al., 2020).

Ein Aktionspotential wird ausgeldst, wenn ausreichend viele und starke Potentiale Uber die
Axone an dem Axonhugel ankommen. Bei ausreichender Depolarisierung wird ein
Aktionspotential am Axonhigel ausgeldst und Uber das Axon an die nachste Zelle
Ubertragen. Die Axone sind von ihrer Lange her unterschiedlich lange und kénnen von

wenigen Millimetern bis zu Uber einem Meter lang sein.

Die Ubertragung von vorangehender zu nachfolgender Nervenzelle erfolgt Uber eine
Synapse. Synapsen bilden das Bindeglied, das einzelne Neuronen zu unserem

bestehenden Nervensystem verbindet. Es gibt elektrische und chemische Synapsen.
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Elektrische Synapsen bilden direkte Kontaktstellen mit sogenannten Gapjunctions
zwischen zwei Zellen und ermdglichen somit einen direkten Informationsaustausch tber
lonenkandle. Chemische Synapsen bilden den Grof3teil der neuronalen Synapsen im
zentralen und peripheren Nervensystem. Die Aktionspotentiale aus einem Axon gelangen
an den prasynaptischen Spalt. Dort werden mittels Exozytose Vesikeln mit sogenannten
Neurotransmittern in den synaptischen Spalt ausgeschleust. Die freigewordenen
Neurotransmitter binden sich an postsynaptische Rezeptoren, die bei ausreichender
Rezeptorbindung ein Aktionspotential an der Postsynapse auslosen. Es gibt
unterschiedliche chemische Synapsentypen, die nach Art des Neurotransmitters
differenziert werden konnen (Aumdiller et al., 2020).

Adrenerge Synapsen mit Adrenalin als Neurotransmitter

Diese Synapsen sind sowohl im sympathischen Nervensystem vorhanden, beispielsweise
in den das Herz innervierenden Nervenfasern, die zu einer Herzfrequenzsteigerung fihren
sowie in einigen Teilen des ZNS. Ebenso fiihren adrenerge Rezeptoren in Blutgefalien zur
Verengung des Lumens (Vasokonstriktion) (Caire et al., 2024; ,Duale Reihe Neurologie®
von ,Karl F. Masuhr” - eBook, o. J.; Mirza & Zahid, 2018).

Cholinerge Synapsen mit Acetylcholin als Neurotransmitter

Cholinerge Synapsen befinden sich unter anderem im parasympathischen Nervensystem,
das als Gegenspieler zum sympathischen System dient und somit beim Herzen eine
Verlangsamung der Herzfrequenz ausldst. Eine besondere Bedeutung kommt Acetylcholin
auch an den motorischen Endplatten zu, wo dieser Botenstoff zur Signallibertragung vom
Motoneuron auf die von ihm innervierten Muskelfasern dient (Caire et al., 2024; ,Duale
Reihe Neurologie® von ,Karl F. Masuhr” - eBook, o. J.; Mirza & Zahid, 2018).

Dopaminerge Synapsen mit Dopamin als Neurotransmitter

Dopaminerge Synapsen befinden sich im Zentralnervensystem in der Substantia nigra und
verschiedenen Basalganglien. Sie kommunizieren Uber das nigrostriatale System mit dem
Motorcortex und sind auf diesem Weg fir die Steuerung und Kontrolle von Bewegungen
(Motor control) zustandig. Ebenfalls befinden sich einige Synapsen auch im
Mesencephalon (Mittelhirn) und sind dort an einigen lebenserhaltenden Kérperfunktionen

mitbeteiligt(Caire et al., 2024; ,Duale Reihe Neurologie“von ,Karl F. Masuhr® - eBook, o. J.).

Glutamaterge Synapsen mit Glutamin als Neurotransmitter
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Glutamaterge Rezeptoren befinden sich hauptsachlich im zentralen und peripheren
Nervensystem und sind einer der wichtigste Transmitter fir die Weiterleitung von
neuronalen Signalen(,Duale Reihe Neurologie“ von ,Karl F. Masuhr” - eBook, o. J.; Mirza
& Zahid, 2018).

Glycinerge Synapsen mit Glycin als Neurotransmitter

Glycinerge Synapsen befinden sich hauptsachlich im Ruckenmark und haben oft die
Funktion der inhibitorischen Wirkung von Muskelkontraktionen und Schmerzreizen(,Duale
Reihe Neurologie® von ,Karl F. Masuhr® - eBook, o. J.).

GABAnerge Synapsen mit GABA als Neurotransmitter

Gabanerge Rezeptoren befinden sich im gesamten zentralen Nervensystem und flhren
ebenfalls zu einer Dampfung beziehungsweise Inhibierung von Signalibertragungen. Diese
fuhren auch bei Synapsen im zentralen Nervensystem zu einer hemmenden Wirkung.
Vielen antiepileptischen oder angstlosenden Medikamenten und Schlafmitteln binden an
diesen Synapsen(Caire et al., 2024; ,Duale Reihe Neurologie“ von ,Karl F. Masuhr® -
eBook, o. J.).

Peptiderge Synapsen mit Peptid als Neurotransmitter

Peptiderge Synapsen haben bei unterschiedlichen komplexen Systemen Einfliisse. Unter
anderem werden Emotionen, Stressreaktionen und Energiehaushalt durch Peptid

mitbeeinflusst (,Duale Reihe Neurologie® von ,Karl F. Masuhr” - eBook, o. J.).
Serotonerge Synapsen mit Serotonin als Neurotransmitter

Serotonerge Synapsen sind sowohl im zentralen als auch im peripheren Nervensystem
vorhanden. Sie sind ein wichtiger Transmitter der mit der Stimmung, der Regulation von
Emotionen, dem Schlaf-Wach-Rhythmus, aber auch beim Appetit und bei vielen
unterschiedlichen Systemen mitbeteiligt ist(Caire et al., 2024; ,Duale Reihe Neurologie“von
,Karl F. Masuhr” - eBook, o. J.).

An der Synapse konnen Nervenzellen durch das Potential, das tber die Axone tbertragen
wird unterschiedliche Effekte auslésen. Zum einen kann das Signal eines Dendriten zu
einer Steigerung der Bereitschaft fiihren ein Signal weiterzuleiten, das sogenannte
Exzitatorisches Postsynaptische Potential (EPSP). Dies erfolgt meist durch den Einstrom
von positiven lonen (Natrium- beziehungsweise Calciumionen) in die postsynaptische Zelle,

welches zu einer leichten Depolarisierung in Richtung des Aktionspotentials fuhrt.
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Andererseits kdnnen auch hemmende Signale durch den Einstrom von negativen lonen
erfolgen, das sogenanntes Inhibitorisches Postsynaptische Potential (IPSP). Bei diesen
Signalen stromen meist Kalium- und Chloridionen in die Zelle ein. Durch den Einstrom von
negativen Ladungen wird eine Depolarisierung der Nervenzelle unwahrscheinlicher (,Duale

Reihe Neurologie® von ,Karl F. Masuhr” - eBook, o. J.).

Zusatzlich zu den Nervenzellen besteht das Nervensystem noch aus unterstiitzenden
Zellen, den Gliazellen. Gliazellen bestehen hauptséchlich aus Astrozyten,
Oligodendrozyten, Schwann-Zellen, und Mikroglia. Sie spielen eine entscheidende Rolle
beim Erhalt und der Versorgung des Nervensystems und der Synapsen. Oligodendrozyten
und Schwann-Zellen bilden um die Axone der Neuronen lipidhaltige Markscheiden. Das ist
dafir wichtig, dass diese isoliert werden, um eine erhohte Leitgeschwindigkeit zu
ermdglichen. Die isolierende Schicht besteht aus Lipiden (Fetten) und hei3en auch Ranvier-
Schniirringe. Uber diese springen elektrische Signale saltatorisch, also springend voran.
Umso dicker die den Nerven umgebende Markscheide ist, desto schneller kann die
elektrische Signallbertragung stattfinden. Die lipidhaltige Ummantelung der Axone hat
auch einen Eigennamen und diese muss zwischen zentralem und peripherem
Nervensystem unterschieden werden. Oligodendrozyten sind ausschlieR3lich im zentralen
Nervensystem zu finden, wahrend Schwann-Zellen im peripheren Nervensystem
vorzufinden sind. Aufgrund der Leitgeschwindigkeit der Neuronen sind diese in
unterschiedliche Typen einteilbar. Die Unterteilung erfolgt in A, B und C Fasern. C-Fasern
sind nicht-myelinisierte Fasern und erreichen Geschwindigkeiten von 0,5 bis zu 2m/s. B-
Fasern sind diinn-myelinisiert und erreichen Geschwindigkeiten 3 bis 20 m/s. A-Fasern
lassen sich wiederum in unterschiedliche Subkategorien unterteilen und reichen von 2 bis
120 m/s an Signallbertragungsgeschwindigkeit (,Duale Reihe Neurologie“ von ,Karl F.
Masuhr” - eBook, o. J.).

Grundsatzlich sind Nerven keine Einbahnstral3en. Sie kdnnten elektrische Signale in beide
Richtungen Ubertragen. Allerdings kommt der signalausldésende Impuls fast immer von
einer spezifischen Seite. Als Beispiel dienen die Rezeptoren an der Haut, die Schmerzreize
an das Gehirn weiterleiten. Andersrum werden allerdings auch Signale, die aus dem Gehirn
im Bereich des Motorcortex kommen, in die Peripherie zu der entsprechenden Muskelfaser
gesendet, um dort eine Kontraktion auszulésen. Neuronen kdnnen somit nach ihrer
Funktion unterschieden werden. Die neuronalen Zellen, die Informationen von der
Peripherie zum Gehirn leiten, werden dem afferenten (aufsteigendem) System zugeordnet

und sind damit afferente Nervenzellen. Die nervalen Anteile, die Informationen vom Gehirn

13



in die peripheren Organe oder Muskeln leiten, werden dem absteigenden (efferenten)

System zugeordnet und sind damit efferente Nervenzellen (Aumdiller et al., 2020).

In diesem System gibt es sogenannte Motoneuronen. Diese innervieren Muskeln oder
Organe efferent Uber die sogenannte motorische Endplatte. Motoneurone sind also
Nervenzellen, die auf direkte oder indirekte Weise die Muskulatur aktivieren. Bei diesen

Motoneuronen kdnnen zwei verschiedene Arten unterschieden werden.

- Primare Motoneurone (PM)

- Sekundéare Motoneurone (SM)

Primare Motoneuronen, im englischen auch als ,upper Motoneuron® bekannt, befinden sich
ausschlie3lich im zentralen Nervensystem und ziehen in den meisten Fallen vom
motorischen Cortex zum Vorderhorn des Knochenmarks in die Wirbelsaule als sogenannte
efferente Nervenfasern. Die direkte Innervation des Muskels geschieht allerdings nicht
durch die primaren Motoneuronen, da diese im Riickenmark enden. Die direkte Innervation
erfolgt durch die sekundaren Motoneuronen, die auch als ,lower Motoneuron® bekannt sind,
und Ubertragen die Signale der oberen Motoneurone aus dem Vorderhorn des
Ruckenmarks zur entsprechenden Muskulatur und innervieren diese direkt. Diese
Innervation des Muskels durch eine Nervenzelle geschieht Uber eine spezielle Synapse,
die motorische Endplatte. Die motorische Endplatte ist eine Verbindung aus Nerv und
Muskelfasern. Je nach angesteuertem Muskel und ob dieser Fein- oder Grobmotorik
bedient innerviert er eine unterschiedliche Menge an Fasern. Der Nerv teilt sich am Ende
in viele Anteile auf und kann somit mehrere Muskelzellen zugleich innervieren. Fir die
Feinmotorik wird eine einstellige bis niedrige zweistellige Anzahl an Muskelzellen innerviert,
fur die Grobmotorik werden tausende Muskelfasern durch eine Nervenzelle angesteuert
und aktiviert. Der Neurotransmitter, der bei allen motorischen Endplatten verwendet wird,

ist das Acetylcholin (,Duale Reihe Neurologie® von ,Karl F. Masuhr” - eBook, o. J.).

Mikroglia sind mobile Zellen, die den Grofdteil der Immunfunktion des zentralen
Nervensystems Ubernehmen. Sie kdnnen sich zwischen unterschiedlichen Neuronen
bewegen und mittels Phagozytose fremde Zellen absorbieren und noch vor Ort in ihre

Einzelteile aufldsen und zerstéren.

Astrozyten bilden eine entscheidende und wichtige Rolle im Nervensystem. Sie stitzen die
Neuronen, bilden durch die Verbindung von Blutgefafen und Nervenzellen die Blut-Hirn-
Schranke. Die Blut-Hirn-Schranke ist dafiir da, dass unterschiedlichste Schadstoffe

(Noxen), zu denen Gifte, Bakterien, Viren und andere Problemstoffe z&hlen nicht ohne Filter
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in das Zentralnervensystem gelangen kdnnen. Weiters bilden die Astrozyten als wichtiger
Teil der Synapse das Bindeglied zwischen zwei Neuronen. Sie sind zu grof3en Teilen am
Stoffwechselprozess, wie auch an der Neubildung von Synapsen mitbeteiligt. Aul3erdem
sind sie keine starren unbeweglichen Zellen, sondern haben die Mdglichkeit sich bis zu
einem gewissen Ausmalfd im Nervensystem zu bewegen. Ein weiterer wichtiger Teil der
Aufgabe von Astrozyten ist die Verbindung unterschiedlicher Nervenzellen zueinander und
damit bilden sie einen absoluten Grundstein fur die Plastizitat des Gehirns und sind
essenziell fir die Lernféahigkeit eines Organismus (,Duale Reihe Neurologie“ von ,Karl F.
Masuhr® - eBook, o. J.).

1.2 Die Muskulatur

Die Muskulatur kann in unterschiedliche Arten eingeteilt werden.

o WillkUrlich gesteuerte quergestreifte Skelettmuskulatur
o Unwillkarlich gesteuerte glatte Muskulatur

e Gemischte Muskulatur (Herzmuskulatur)

Die willkirlich gesteuerte und quergestreifte Muskulatur unseres Korpers stellt alle von uns
willentlich steuerbaren Muskeln dar. Muskelzellen sind bis zu 20 cm lange Zellen mit vielen
Zellkernen, sogenannte Riesenzellen. Diese mehrkernigen Zellen sind in der menschlichen
Entwicklung (Embryonalentwicklung) durch die Verschmelzung von mehreren Zellen
entstanden. Auch ausgereifte Muskelzellen haben die Mdglichkeit zu verschmelzen und
dadurch groBer zu werden. Daflir stehen sogenannte Satellitenzellen in der néheren
Umgebung der Muskelzelle bereit. Diese sind lebenslang teilbare Zellen, die bei
Hypertrophie der Muskelzelle mit dieser verschmelzen um eine Grélienzunahme zu
erzielen. Die Querstreifung, die der quergestreiften Muskulatur ihren Namen gibt, kommt
von der alternierenden Anordnung der Muskelfilamente, die in A- und I-Streifen unterteilt
sind. Diese zeigen beim Mikroskopieren unterschiedliche Reflektionen, wodurch die
Muskulatur quergestreift erscheint. Der A-Streifen absorbiert mehr Licht und wirkt
deswegen dunkler als der I-Streifen, der somit heller erscheint. Der A-Streifen zeigt die
Stelle bei der sich die Aktin- und die Myosinfasern Uberlappen und bildet dadurch eine
dickere lichtabsorbierende Schicht, wohingegen beim I-Streifen ausschlie3lich Aktinfasern

vorkommen (Aumdiller et al., 2020).

Die Willkiirmuskulatur lasst sich wiederum in unterschiedliche Muskelfasertypen

unterteilen. Diese sind die Typ 1 und die Typ 2 Muskelfasern. Die Fasern des Typ 1 sind
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die so genannten ,slow-twitch“-Fasern (ST-Fasern), diese sind rétlich gefarbt, da sie
vermehrt Mitochondrien beinhalten. Sie sind fir die tonischen und langsamen
Muskelkontraktionen zustadndig. Sie arbeiten hauptsachlich mit der Oxidation von
Sauerstoff und der dadurch generierten Energie durch Fett, der sogenannte Lipolyse. Die
Muskelfasern des Typ 2 kommen in Muskeln vor, die fur schnelle Kontraktionen bendtigt
werden und sind damit fur alle schnellen und kraftvollen Bewegungen zustandig. Bekannt
sind diese Fasern auch als ,fast-twitch“-Fasern (FT-Fasern). Diese kdnnen wiederum in
Typ 2a- und Typ 2x-Fasern unterteilt werden. Muskelfasern des Typs 2x sind die am
schnellsten und starksten kontraktilen Myofibrillen des menschlichen Korpers. Aufgrund der
niedrigen Anzahl an Mitochondrien erscheinen sie weil3 und arbeiten hauptséchlich mit
Glycolyse zur Energiegewinnung. Typ 2a-Muskelfasern sind eine Mischform aus schnellem
Typ 2x- und langsamen Typ 1-Muskelfasern. Sie kdnnen sowohl mit Glykolyse als auch mit
Lipolyse arbeiten und sind dadurch sehr vielseitig (Aumiller et al., 2020).

Muskeln, wie beispielsweise der Musculus Pectoralis Major setzen sich in ihrem kleinsten
organisierten Teil aus Muskelzellen unterschiedlicher Typen zusammen, die genetisch
vorbestimmt sind. Die Muskelzellen selbst bestehen aus zwei Proteinstrangen, Aktin- und
Myosinfilamenten. Diese Proteine bilden die kleinste kontraktile Einheit des Muskels. Wenn
ein Muskel gebeugt wird (sich kontrahiert) bilden die Myosinfasern mit ihrem
Myosinkopfchen eine Bindung mit dem Aktin und knicken ab, um eine Verklirzung zu
erzielen. Dieses Abknicken ist eine Konformationsdnderung und kann aufgrund der
Abspaltung von einem Phosphatrest vom ATP, durch Calcium erfolgen (Aumdiller et al.,
2020).

Durch das Abspalten des einen Phosphatrestes von Adenosintriphosphat wird die Energie

freigesetzt, die fir die Bildung der Aktin-Myosin-Briicken ben6étigt wird.

Nach erfolgter Bindung und Verkirzung des Muskels kann die Verbindung zwischen Aktin
und Myosinképfchen durch eine erneute Anlagerung von ATP an das Myosinkdpfchen
erfolgen. Mehrere Aktin- und Myosin-Proteine werden durch Sarkomere, die im
Langsverlauf des Muskels immer wieder vorkommen, geteilt und bilden in ihrer Gesamtheit
einen Muskelstrang, der von einer Faszie umgeben ist. Mehrere Muskelstrdnge bilden den
Muskel in seiner Gesamtheit. Die Kontraktilitdt des Muskels wird durch Adenosintriphosphat
(ATP) und Elektrolyte gewahrleistet. ATP ist der Energielieferant des Korpers, der aus dem
Purin Adenin und drei Phosphatresten besteht. Durch die Abspaltung eines der drei
Phosphatmolekile wird Energie freigesetzt. Diese wird fur samtliche im Korper benétigten

Prozessen verwendet, fir die Energie bendtigt wird (Aumdller et al., 2020).
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Um eine regelmafiige Versorgung mit genug Adenosintriphosphat zu gewahrleisten, ist eine
standige Generierung von ATP notwendig, da der Koérper ausschlie3lich Reserven fir
wenige Sekunden besitzt. Um Adenosintriphosphat generieren zu kénnen, werden die
Mitochondrien benétigt. Mitochondrien sind Organellen, die in fast jeder Korperzelle
vorkommen. Ausnahmen sind zellkernlose Zellen, beispielsweise die roten Blutkdrperchen
(Erythrozyten) des Korpers, die fur den Sauerstofftransport zustandig sind. Zellen, so auch
die Muskelzellen bestehen aus einer Zellmembran, mit darin integrierten Proteinen, um
unterschiedliche Funktionen zu erfillen, unter anderem um Stoffe aufnehmen und
ausschleusen zu kénnen. Eine Zirkulation von Elektrolyten, Proteinen, Zuckern und
anderen Molekilen ist essenziell fir die Aufrechterhaltung des korperlichen
Normalzustandes. Die Generierung von ATP erfolgt auf unterschiedliche Arten, zum einen
durch die Glykolyse, zum anderen durch die oxidative Energiegewinnung in den
Mitochondrien (Duale Reihe Innere Medizin: Plus Online-Version in der eRef: Amazon.de:
Bucher, o. J.).

Vom Aufbau her kdnnen unterschiedliche Anteile des Muskels unterteilt werden. Mehrere
Myofibrillen werden von einem Endomysium umgeben und bilden somit eine Muskelfaser.
Mehrere Muskelfasern, ummantelt von einem sogenannten Perimysium ergeben ein
Sekundarbindel. Einige dieser Sekundarbindel werden von einem Epimysium
umschlossen und bilden dann mit einer sie schlussendlich umschlieRenden Muskelfaszie
den bestehenden Skelettmuskel. Dieser ist in den meisten Fallen mittels einer Sehne an

einem Knochen verankert.

Die glatte Muskulatur unterscheidet sich insofern von der quergestreiften
Skelettmuskulatur, dass diese zum einen in den Hohlorganen, mit Ausnahme des Herzens
vorkommt, nicht willentlich kontrollierbar ist und in der Mikroskopie keine Querstreifung
aufweist, sondern homogen erscheint. Eine Kontraktion fihrt immer zu einer Verengung
des sie umgebenen Lumens. Im Gegensatz zur quergestreiften Muskulatur sind die Zellen
bedeutend kirzer und besitzen ausschlieZlich einen einzelnen Zellkern. Ein weiterer
Unterschied im Aufbau ist, dass die Myofibrillen so angeordnet sind, dass eine Verkiirzung
in beide Richtungen erfolgt und damit eine Kontraktion starker maoglich ist. Die glatte

Muskulatur wird vom autonomen Nervensystem innerviert (Aumdiller et al., 2020).

Im Herzen wird ausschliel3lich die gemischte Muskulatur vorgefunden. Die quergestreiften
Kardiomyozyten sind gabelartig verzweigt und besitzen einen recht zentralen Zellkern. Ein
Alleinstellungsmerkmal fir den Herzmuskel sind die Glanzstreifen, auch Disci intercalares
genannt. Sie verbinden zwei Kardiomyozyten in ihrer Langsachse miteinander und fallen

dadurch auf, dass sie in der gleichen Ebene auch durch Gapjunctions verbunden sind.
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1.3 Sport

Sport und Bewegung werden oft als Synonyme verwendet wobei sich die beiden sehr wohl
unterscheiden. Es gibt mehrere Definitionen, die gefunden werden kénnen. Sport muss
nicht immer korperliche Bewegung beinhalten und jede Form der korperlichen Bewegung
ist auch nicht unbedingt Sport. Laut Professor Doktor Claus Tiedmann der Universitat
Hamburg ist Sport ein kulturelles Tatigkeitsfeld, in dem Menschen sich freiwillig in eine
Beziehung zu anderen Menschen begeben, um ihre jeweiligen Fahigkeiten und Fertigkeiten
in der Bewegungskunst zu vergleichen — nach selbst gesetzten oder Ubernommenen
Regeln und auf Grundlage der gesellschaftlich akzeptierten ethischen Werte (sport,
definition, concept of sport, term, sports, definition of sport, Prof. Dr. Claus Tiedemann,

University of Hamburg, o. J.).

Bewegung hingegen ist die Veranderung der Lage eines Kdrpers im Raum. Die passive
Bewegung ist von der aktiven Bewegung zu unterscheiden. Bei der passiven Bewegung
wird der Korper ohne inneren Arbeitsaufwand durch &uf3ere Kréfte bewegt. Bei aktiver
Bewegung werden innere Kréafte aufgewendet, um eine Bewegung aus eigener Kraft
auszufihren. Bei der aktiven Bewegung bendtigt der Stoffwechsel einen hoheren
Energieaufwand, um den Korper im Raum bewegen zu kénnen (Hottenrott et al., 2020).

Sportliches Training ist eine Form der regelméafigen Aktivitat, bei der das Ziel eine
Steigerung der motorischen Fahigkeiten und Fertigkeiten ist. Gewisse konditionelle

Fahigkeiten kénnen trainiert werden.

Ausdauer stellt die Ermidungswiderstandsfahigkeit dar. Sie ist daftr bestimmend, wie
lange eine gewisse Leistung aufrechterhalten werden kann. Weitere Subgruppen kénnen
von der Ausdauerfahigkeit her unterschieden werden. Zu diesen gehéren die
Kurzzeitausdauer (KZA), Mittelzeitausdauer (MZA) und Langzeitausdauer (LZA). Der
Unterschied der Untergruppen wird durch die Dauer der Belastungszeit definiert. Die
Belastungszeit beeinflusst auch die Form der Energie, die ein Kdrper verbraucht. Die
Kurzzeitausdauer arbeitet mit Kreatinphosphat und anaerober Glykolyse, die
Energiereserven fur wenige Sekunden bis wenige Minuten liefert. Die Mittelzeitausdauer
arbeitet hauptsachlich mit aerober Glykolyse, aber auch mit anaerober Glykolyse und
aerober Lipolyse. Der entsprechende Weg der Energiegewinnung h&ngt von der Dauer und
der Intensitat der durchgefihrten Leistung ab. Die Langzeitausdauer arbeitet hauptséachlich
mit aerober Lipolyse und aerober Glykolyse. Die einzelnen Bereiche Uberlappen sich

allerdings in allen Formen der Ausdauer (Hottenrott et al., 2020).
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Kraft beschreibt die Uberwindung von Widerstanden von uber 30% des einmal maximal
willkdrlich bewegbaren Widerstands (1RM). Die Subkategorien sind die Schnellkraft, die
Maximalkraft, sowie die Kraftausdauer. Die Maximalkraft beschreibt hoch intensive
Belastungen mit geringen Wiederholungsanzahlen. Die Verbesserung der Maximalkraft hat
allerdings einen direkten Einfluss auf die Verbesserung der Kraftausdauer und der
Schnellkraft. Die Schnellkraft beschreibt die Geschwindigkeit, mit der ein gewisses Gewicht
moglichst schnell bewegt werden kann. Die Kraftausdauer beschreibt den
Ermidungswiderstand (Hottenrott et al., 2020).

Schnelligkeit kann in zwei Gruppen, und zwar die Reaktionsschnelligkeit und
Beschleunigungsfahigkeit unterteilt werden. Die Beschleunigungsschnelligkeit beschreibt
die Beschleunigung des Korpers oder von Korperteilen im dreidimensionalen Raum.
Reaktionsschnelligkeit besagt, wie schnell eine Person auf einen externen Reiz reagieren

kann.

Koordination ist die Fahigkeit des Kérpers unterschiedliche Systeme wie Sinnessystem und
Muskelsystem aufeinander abzustimmen. Die der Koordination zugehdrigen Fahigkeiten
sind die (Hottenrott et al., 2020):

- Gleichgewichtsfahigkeit
Beschreibt die Fahigkeit in einer speziellen Korperposition, gegen extern
einwirkende Kréafte zu verharren.

- Reaktionsfahigkeit
Die Reaktionsfahigkeit beschreibt wie schnell auf Reize, die extern erfolgen, reagiert
werden kann.

- Rhythmisierungsfahigkeit
Eine rhythmische Handlung zu einem vorgegebenen Rhythmus auszufiihren, wie
beim Spielen eines Instrumentes oder rhythmischen Sportarten.

- Differenzierungsfahigkeit
Die Differenzierungsfahigkeit beschreibt die Fahigkeit eine Handlungsabfolge mit
der entsprechenden Kraft und Prazision ausfihren zu kénnen indem die einzelnen
Teilbewegungen zielfiihrend und in richtiger Abfolge erfolgen.

- Kopplungsfahigkeit
Ist die Fahigkeit eine Handlungsabfolge oder eine spezielle Kérperbewegung mit
einer zweiten separaten Handlung zu koppeln, um ein spezielles Ziel zu erreichen.
Wie zum Beispiel die Abstimmung von Distanz zu einem Ball zu finden oder den
Ball beim Tennisspielen im Laufen zu schlagen

- Orientierungsfahigkeit
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Beschreibt die Fahigkeit den einzelnen Kérperteilen eine gewisse Position im Raum
zuordnen zu kénnen und damit Uber die Lage des Korpers Bescheid zu wissen.

- Umstellungsfahigkeit
Die Umstellungsfahigkeit beschreibt unter anderem die Fahigkeit wahrend einer
Bewegung den Bewegungsablauf entsprechend der externen Ist-Situation

entsprechend anzupassen.

Sowohl die konditionellen als auch die koordinativen Fahigkeiten kdnnen trainiert werden.
Dies kann auf unterschiedliche Arten erfolgen. Fur spezielle Fahigkeiten wie die
Schnelligkeit, die Beweglichkeit sowie weitere gibt es spezielle Zeiten der Lebensphase, in
denen eine Forderung besonders gut erfolgen kann (Hottenrott et al., 2020).

1.3.1 Sport und Bewegung in der Pravention:

Die meisten Menschen wissen, dass Sport und Bewegung einen positiven Einfluss auf das
Leben haben kann. Abgesehen von dem erhdhten Umsatz von Kalorien und der damit
einhergehenden Abnahme an Koérpergewicht, was oft angestrebt wird um gewissen
gewunschten korperlichen Idealen zu entsprechen, gibt es auch fir die Gesundheit
wesentliche Benefits.

Bereits seit einiger Zeit bereits gibt es wissenschaftliche Arbeiten zu den praventiven, also
den vor gewissen Krankheiten vorbeugenden Wirkungen von Sport und Bewegung. Neben
positiven Effekten auf den Stoffwechsel, zeigen sich auch reduzierte Wahrscheinlichkeiten
an Diabetes Mellitus, Osteoporose, Herz-Kreislauf-Erkrankungen wie Herzinfarkten oder

Schlaganfallen, Adipositas oder an Bluthochdruck zu erkranken.

Abgesehen von den rein kérperlichen Effekten zeigen sich auch einige positive psychische
Effekte. Einerseits kommt es zu einer Steigerung des Selbstbewusstseins, andererseits

sind auch Studien Uber die antidepressive Wirkung von Sport und Bewegung bekannt.

Abgesehen von der praventiven Wirkung von korperlicher Betatigung ist bei einer Vielzahl
der Erkrankungen auch die Moglichkeit gegeben in einem rehabilitativen Setting
Verbesserungen verlorener Fahigkeiten zu erreichen. Durch Bewegung kann mit Anleitung
und Hilfe von Physiotherapeuten einer weiteren Verschlechterung vorgebeugt oder eine
Wiederherstellung des Ursprungszustandes hergestellt werden. Sogar bei unheilbaren
Erkrankungen ist eine Verlangsamung des Fortschreitens der Erkrankung ein Ziel von

Bewegung.
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Sport als negativer Effekt auf die Gesundheit

Sport und Bewegung haben allerdings nicht nur positive Effekte auf die Gesundheit.
Abgesehen von Verletzungen, die bei den meisten Sportarten auftreten, zeigen gewisse
Studien spezielle negative Auswirkungen auf die Gesundheit. Einige Sportarten kénnen
sogar die Ursache und Entstehung von Erkrankungen beglnstigen, oder aber in
Verbindung mit friherem Ableben gebracht werden. Beispielsweise sind American
Footballspieler der Gefahr ausgesetzt friiher zu versterben, wenn diese in jungen Jahren
bereits in der National Football League (NFL) aufgenommen werden und an Spielen
teilnehmen (Walia et al., 2021).

1.4 Amyotrophe Lateralsklerose und neuronale degenerative Erkrankungen:

Die Amyotrophe Lateralsklerose (ALS) gehort zu den degenerativen Erkrankungen des
zentralen Nervensystems. In dieser Gruppe der Erkrankungen, gibt es einige Pathologien
von denen der Entwicklungsmechanismus, beziehungsweise die Atiopathogenese
unbekannt sind. Zu diesen gehéren auch die Erkrankungen, die mit einer Degeneration der
Pyramidenbahn oder des Vorderhorns einhergehen(,Duale Reihe Neurologie® von ,Karl F.
Masuhr” - eBook, o. J.). In diese Subgruppe fallen:

- Spastische Spinalparalyse

- Progressive Bulbarparalyse
- Spinale Muskelatrophie

- Amyotrophe Lateralsklerose

Die spastische Spinalparalyse beschreibt eine genetische autosomal dominante bedingte
Lahmung von zwei (Paraparese) oder allen vier (Tetraparese) Extremitaten wobei das
Gefluhl der betroffenen GliedmalRen nicht beeintrchtigt ist. Die bereits im Kindesalter
entstehende Erkrankung zeigt sich oft mit Gangstérungen und einer Stérung der
Sprachmotorik. Mit einer Pravalenz von 3 auf 100 000 Personen ist sie nach der
Amyotrophen  Lateralsklerose  die  zweithdufigste  degenerative  Vorderhorn-
/Pyramidenbahnerkrankung. Die spastische Spinalparalyse zeigt einen chronischen Verlauf
mit stagnierender Progredienz (,Duale Reihe Neurologie“ von ,Karl F. Masuhr® - eBook,
0. J.).

Die progressive Bulbéarparalyse ist mit einer Pravalenz von 1 auf 100.000 die seltenste
Erkrankung dieser Subgruppe der degenerativen Erkrankungen des zentralen
Nervensystems. Durch die Atrophie von spezifischen Kernen der Medulla oblongata

entstehen je nach betroffenem Areal Sprach-, Schluck- oder Sprechstérungen. Im frihen
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Krankheitsstadium kann ein Zittern der Zunge, sogenannte Faszikulationen, beobachtet
werden. Unwillkirliches Lachen und Weinen kénnen ebenfalls aufgrund eines affektiven
Enthemmungsmechanismus auftreten(,Duale Reihe Neurologie“ von ,Karl F. Masuhr® -
eBook, o. J.).

Die spinale Muskelatrophie liegt einer Atrophie der Vorderhornzellen des Rickenmarks
zugrunde und kann wiederum in unterschiedliche Formen eingeteilt werden. Diese sind
durch verschiedene Verlaufsformen charakterisiert die entweder im Kinder-, Jugend- oder
Erwachsenenalter auftreten. Mit einer Pravalenz von 2 auf 100 000 liegt die
Wahrscheinlichkeit der degenerativen Pyramidenbahnerkrankungen eher im unteren
Bereich. Aufgrund der Degeneration des Vorderhornes und des zweiten Motoneurons
kommt es als Friihsymptom zum Zittern der Muskeln (Faszikulieren). Es werden zwei Typen
voneinander unterschieden. Diese werden anhand der betroffenen Muskeln kategorisiert,
je nachdem ob die Schulter-Arm- oder die Becken-Unterschenkel-Muskulatur betroffen ist.
Die Faszikulationen betreffen priméar die kleinen Muskeln der Feinmotorik, also somit Hand-
und Unterschenkelmuskulatur (,Duale Reihe Neurologie® von ,Karl F. Masuhr® - eBook,
0.J.).

Die ALS ist eine in 10% der Falle genetische und in 90% der Falle sporadische Form. Somit
weild man im Grof3teil der Falle nicht, wodurch die Erkrankung entstanden ist. Mit einer
Pravalenz von 8 auf 100 000 ist sie die am haufigsten auftretende Pathologie, die in die
Subgruppe der Pyramidenbahn- und Vorderhorndegeneration féllt. Die Inzidenz der ALS in
Europa, also die Anzahl der neu aufgetretenen Erkrankungen liegt bei 2,1 pro 100 000
(Logroscino et al., 2010). Manner sind dabei haufiger betroffen als Frauen und auch das
héhere Lebensalter, mit einem Gipfel zwischen dem 50. Und 70. Lebensjahr sind

nachgewiesene Risikofaktoren (Masuhr et al., 2013).

Der Erkrankungsverlauf der ALS ist nicht immer gleich, weshalb eine Diagnose oft erst in

einem fortgeschrittenen Krankheitsstadium gestellt werden kann.

Der generelle Erkrankungsverlauf zeigt sich in einer voranschreitenden Muskelatrophie
(Muskelschwund) und beginnt meist mit einem unspezifischen Muskelzucken, den
sogenannten Faszikulationen, der Handmuskulatur. Dies geht mit einer langsam
beginnenden, aber fortschreitenden Schwéache einher, die sich zum Beispiel in banalen
alltaglichen Tatigkeiten wie beim Schreiben oder Handarbeiten bemerkbar macht. Die oft
mit Ungeschicklichkeit verwechselten Symptome werden von paréasthetischen Muskeln der
Hand verursacht, da eine adaquate Reizlibertragung nur noch reduziert mdglich ist. Die

Erkrankungssymptomatik ist meist einseitig beginnend, breitet sich aber mit der Zeit auch
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auf grolRere Muskelgruppen und den gesamten Korper aus. Dieser sogenannte
generalisierte Krankheitsverlauf erfasst in spateren Erkrankungsstadien die vegetativen,
nicht willentlich steuerbaren Nervenzellen, wodurch unter anderem auch das Schlucken
erschwert wird. Im finalen Stadium versagt die Atemmuskulatur, weshalb die meisten
betroffenen Personen letztendlich an der Atemlahmung versterben (,Duale Reihe

Neurologie“ von ,Karl F. Masuhr” - eBook, 0. J.).

Histopathologisch lasst sich der Erkrankungsverlauf aufgrund der betroffenen
Nervenstrange, des ersten und zweiten Motoneurons erklaren, da ein Niedergang von
Nervenzellen zu dem bei ALS vorkommenden Symptomverlauf fihrt. Bei einer
Degeneration des ersten Motoneurons auflern sich die Symptome einer spastischen
Spinalparalyse, die sich in einer Para- beziehungsweise Tetraparese zeigt. Bei Verlust der
physiologischen Leistungsfahigkeit des zweiten Motoneurons, zeigt sich je nach
Betroffenheit der Nervenkerne im verldngerten Mark (Medulla oblongata) oder des
Vorderhorns eine Symptomatik, die entweder einer progressiven Bulbarparalyse oder einer
spinalen Muskelatrophie @hnelt (Masuhr et al., 2013).

Grundlegend kann man somit zwei unterschiedliche Verlaufsformen der Amyotrophen

Lateralsklerose unterscheiden:
- Spinale Form
- Bulbéare Form

Der spinale Erkrankungsverlauf der Amyotrophen Lateralsklerose zeigt sich in der distal
beginnenden Schwache von kleinen Muskelgruppen, haufig in der kleinen Handmuskulatur.
Die bulbare Form unterscheidet sich insofern von der anderen Form, dass es vorerst zu
Sprach- und Schluckbeschwerden kommt. Beide Formen verlaufen aber in spéateren
Stadien &hnlich. Die Uberlebenswahrscheinlichkeit zeigt allerdings Unterschiede zwischen
diesen Erkrankungsuntergruppen. Bei der spinalen Form zeigen sich aufgrund der
Vorderhornzellendegeneration des Rickenmarks ein Zittern beziehungsweise in der Folge
eine Schwéche der distalen Muskulaturen der oberen oder der unteren Extremitaten. Die
bulbdre Form zeigt sich, bedingt durch die Atrophie von Hirnnervenkernen der Medulla
oblongata, durch Faszikulationen der Zunge mit sich in der Folge entwickelnden Sprach-
und Schluckstérungen. Im spateren Verlauf der Erkrankung kommt es zu einem immer
starken voranschreiten der Symptome, bis schlussendlich das Vollbild der Amyotrophen
Lateralsklerose gegeben ist, dass sich mit einer Ldhmung und Atrophie der meisten
Muskeln zeigt. Die Sensibilitéat und die Okkulomotorik werden von der ALS nicht betroffen
(Masubhr et al., 2013).
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Die mittlere Uberlebenszeit nach Erstdiagnose liegt bei 3 Jahren, wobei nur Ausnahmefalle
nach tber 10 Jahren noch am Leben sind (,Duale Reihe Neurologie® von ,Karl F. Masuhr*
- eBook, o. J.). Eine der bekanntesten Personen, die an ALS gelitten haben, war Stephen
Hawking, der Physiker, Wissenschaftler und Buchautor. Die bulbére Form der Amyotrophen
Lateralsklerose fuhrt in den meisten Fallen, aufgrund eines schnelleren Verlaufes, innerhalb
von ein bis zwei Jahren zum Tod, wohingegen die Erkrankten, die primare
Krankheitssymptome an den Extremitaten aufweisen eine langere
Uberlebenswahrscheinlichkeit von drei bis funf Jahren haben. Die héchste 10-Jahres
Uberlebenswahrscheinlichkeit haben Personen mit speziellen Merkmalen. Der ALS-
Phanotyp, der mit der hochsten Uberlebensdauer in Zusammenhang gesetzt wurde, betrifft
junge Manner mit spinalem Erkrankungsverlauf. Das weibliche Geschlecht und ein bulbarer
Verlauf standen generell im Zusammenhang mit einer kiirzeren Uberlebensrate (Pupillo,
Messina, Logroscino, et al., 2014) Die stetig zunehmende Ateminsuffizienz fuhrt zumeist
zum Tode der an ALS erkrankten Personen (Wijesekera & Leigh, 2009).

Abgesehen von den korperlichen Auswirkungen und Folgen dieser Erkrankung scheinen
auch psychische Folgen ein immer wiederkehrender auffallender Bestandteil zu sein.
Abgesehen von Depressionen werden von Angehorigen und Pflegepersonal auch immer
wieder Wesens- und Verhaltensveranderungen der Betroffenen beobachtet (Lillo et al.,
2011). Die haufigste berichtete Veranderung ist die Apathie und Veranderungen des
Verhaltens wie es auch bei Frontallappendemenz beobachtet wird. Bis zu 11% der an

Amyotropher Lateralsklerose Betroffenen zeigen solche Symptome (Lillo et al., 2011).

Histopathologisch kénnen bei der Amyotrophen Lateralsklerose Degenerationen der
Vorderhornzellen des Riickenmarks, der motorischen Hirnnervenkerne, Pyramidenbahn
und des Gyrus praecentralis festgestellt werden. Ebenfalls findet man Schmalerungen in
den Seiten- und Vorderstrangen des Rickenmarks (Lateralsklerose) sowie bei 15% der

Betroffenen zusatzlich eine frontotemporale Atrophie des Gehirns (Masuhr et al., 2013).

Zur Diagnose der Amyotrophen Lateralsklerose ist eine klinische Diagnostik unerlasslich.
Oft prasentieren sich die Patientinnen mit Muskelschmerzen sowie -krdmpfen.
Schluckstérungen und die Veranderung beziehungsweise Erschwernis der Sprache ist
ebenfalls ein haufiger Grund, weshalb sich die Betroffenen in &rztliche Behandlung
begeben. Muskelschwache, wie zum Beispiel Probleme beim Offnen von Flaschen oder
beim Drehen des Schlissels im Schloss sind weitere Indizien, die einen Arzt oder eine
Arztin alarmieren sollte eine Abklarung in die Richtung der degenerativen neuronalen
Erkrankungen zu erwégen. Faszikulationen und Atrophien der kleinen Muskulaturen der

Extremitaten, sowie der Zunge sind schon deutliche Zeichen die einen Hinweis auf die ALS
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und die Geschwisterpathologien der neuronal degenerativen Vorderhorn- und
Pyramidenbahnerkrankungen geben. Diese Kombination ohne Beeintrachtigung der
Sensibilitdt und der Augenmuskulatur, mit Steigerung der Eigenreflexe sowie ein oder
beidseitigem Babinsky-Zeichen oder anderen pathologischen Fremdreflexe fihrt zur
Haufung an Indizien, die auf die Erkrankung der Amyotrophen Lateralsklerose hinweisen
(Masuhr et al., 2013).

Trotz der oftmals unklaren Entstehungsweise der Erkrankung ist eine mdéglichst frihe
Diagnosestellung fur die Weiterbetreuung der Betroffenen wichtig.

Eine eindeutige Diagnosestellung ist durch die sehr unspezifischen Beschwerden anfangs
schwierig und kann aufgrund der Betroffenheit unterschiedlicher Regionen oft erst in
Spezialambulanzen mittels der El-Escorial-Klassifikation als ALS bewertet werden_(Masuhr
et al, 2013).Generell wird im Frihstadium tber Krampfe und Schwéche vereinzelter
Muskeln und oft Uber Beschwerden beim Schlucken berichtet. Die Muskulatur zeigt
Faszikulationen, das sind minimale unwillktrliche Zuckungen von kleinen Muskelstrangen.
Dieses Faszikulieren kann an der Skelettmuskulatur und auch an der Zunge auftreten.
Ebenfalls berichten Betroffene von alltaglichen Problemen wie ungeschicktes Verhalten,
zum Beispiel Stolpern oder Gegenstande fallen lassen. Sie haben auch Probleme beim
handschriftlichen Schreiben, Schliissel im Schloss umdrehen oder Flaschen aufdrehen. Die
Faszikulationen beginnen bei der spinalen Form distal an den Extremitaten, wobei oft
zunachst die Handmuskulatur betroffen ist, und greifen dann in unterschiedlicher
Geschwindigkeit auf weiter proximal liegende Muskeln Uber. In spateren Krankheitsstadien
wird die im Gesicht liegende, mimische Muskulatur durch die Muskelschwéche (Parese)
betroffen, was wiederum zu einem emotionslosen Gesichtsausdruck fuhrt, (Masuhr et al.,
2013). Faszikulationen kénnen tageweise unterschiedlich stark wahrgenommen werden,
sind allerdings meist durch Methoden wie Applikation von Kalte mittels “Coolpacks” oder
Perkussion der Muskeln provozierbar (Masuhr et al., 2013). Die ebenfalls im spateren
Verlauf der Erkrankung auftretenden Symptome sind die klinischen Zeichen von Ausféllen
des ersten und/oder zweiten Motoneurons. Bei Betroffenheit des ersten Motoneurons
zeigen sich gesteigerte Reflexe, spastische Verhaltensmuster (erschwerte passive
Beweglichkeit bis hin zu rigider Beweglichkeit), eine Erhdhung des Muskeltonus und ein
positives Babinski-Zeichen. Bei einem positiven Babinski Reflex hebt sich bei einer
Stimulation der Fuf3sohle reflektorisch der Grof3zehe der jeweiligen Seite an. Ein
betroffenes zweites Motoneuron lasst sich klar von einer Schadigung des ersten
Motoneurons durch Muskelschwéche, Muskelatrophie, Krampfe der Muskulatur und

Faszikulationen differenzieren.
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Die El Escorial Klassifikation ist ein international akzeptiertes Schema aus Kriterien, womit
die Amyotrophe Lateralsklerose leichter diagnostiziert werden soll. Fir die Diagnose einer

ALS werden folgende Kriterien bendtigt (Brooks, 2000):
- Den Nachweis der Degeneration von unterem und oberem Motoneuron
- Ein klinisch dokumentierter, progredienter Fortschritt der neurologischen Symptomatik

- Bildgebende und elektrophysiologisch unterstiitzte Ausschliisse von anderen, diese

Symptomatiken auslésenden Erkrankungen

Bei der Diagnose der Amyotrophen Lateralsklerose muss, wie bei vielen anderen
Erkrankungsformen, eine Differenzierung zu &hnlich erscheinenden Pathologien beachtet
werden. Diese sogenannten Differenzialdiagnosen der ALS sind unter anderem Multiple
Sklerose (MS), Diskusprolaps, Myelopathie, Entwicklungsstérungen des kranio-zervikalen
Ubergangs, motorische Polyneuropathie, Poliomyelitis und vaskulare Pseudobulbarparese
(Masubhr et al., 2013).

Die ALS st allerdings nur eine Untergruppe aus der Gesamtgruppe der
Motoneuronenerkrankungen. Die ALS und die spinale Muskelatrophie stellen die zwei
grofdten Untergruppen dar (Sendtner, 2014). Weiters gibt es noch die progressive
Bulbarparalyse, die progressive Muskelatrophie, die primére Lateralsklerose und das
Vulpian-Bernhart-Syndrom (Wijesekera & Leigh, 2009). Diese Erkrankungsgruppe zeichnet
sich durch die ahnlich progressiv fortschreitende Dysfunktionalitat des ersten und/oder

zweiten Motoneurons aus.

Gerade wegen dieser progredienten Erkrankungsform, an der die Betroffenen leiden, ist die

tertidre Pravention zur bestmdglichen Erhaltung der Lebensqualitat wichtig.

Eine kurative Therapie der ALS ist nicht bekannt und die Erkrankung fuhrt unvermeidbar
zum Tod der Betroffenen. Es gibt jedoch Methoden, wie die Gabe des Glutamat-
Antagonisten Riluzol, durch den eine erhohte Uberlebenszeit beobachtet wird. Eine
vorubergehende Verbesserung der Symptome kann auch durch die Gabe von
Thyreotropin-Releasing-Hormonen (TRH) beobachtet werden (Masuhr et al., 2013).
Zusatzlich beeinflussen supportive Therapien wie die Logopadie, Physiotherapie und

Psychotherapie der Patientinnen den Verlauf der Erkrankung positiv.

Obwohl ALS als unheilbar gilt, wird durch supportive Therapien versucht, Verbesserungen

zu erzielen, um eine maximale Lebensdauer und -qualitat zu erreichen. Allen voran wird die
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korperliche Aktivitat und Mobilitat von betroffenen Patientinnen geférdert und es kommt

auch zu technischen Unterstitzungen, um die Selbststandigkeit langst mdglich zu erhalten.

1.4.1 Die Atiopathogenese der ALS

Die Ursachen, weshalb ein Mensch an ALS erkrankt, sind bis heute nicht vollstandig geklart.

Das haufigste Erscheinungsmuster der ALS ist die sporadische Form der Erkrankung
(Masuhr et al., 2013). Bei 5% der Falle von ALS konnen familidre Dispositionen erkannt
und festgemacht werden (Masuhr et al., 2013). Neben der familiaren Form der Erkrankung,
die eine genetische Ursache hat, gibt es weitere bekannte Faktoren, die die Krankheit
ausldsen konnen. Zwei Risikofaktoren sind bestétigt, Uber mehrere unterschiedliche wird

noch diskutiert, da die Evidenzlage dazu noch nicht sehr aussagekraftig ist.
Sichere, einheitlich bestatigte Risikofaktoren sind:

e Alter

e Mannliches Geschlecht

Abgesehen von diesen beiden gesicherten Risikofaktoren fur die hdhere
Wabhrscheinlichkeit an ALS zu erkranken, gibt es auch einige mdgliche Risikofaktoren, die
in den letzten Jahren genauer untersucht wurden. Sowohl bei der familiaren Form der ALS
(fALS), als auch bei der sporadischen Form der ALS (sALS) besteht die starke Vermutung,
dass Gene und deren Auftreten, oder eine Abwandlung des entsprechenden Gens einen
Risikofaktor fiir das Entstehen einer Amyotrophen Lateralsklerose mitbeeinflussen kénnen.
Inzwischen wurden schon Uber 40 Gene identifiziert, die eine assoziative Verbindung mit
ALS haben kdnnten (Gregory et al., 2020). Ein paar der neulich naher untersuchten Gene
und deren Varianten sind das C90ORF72-, SOD1-, TARDBP- und FUS-Gen (Zou et al.,
2017). Allerdings sind nicht ausschlie3lich genetische Alterationen im Fokus der aktuellen
Wissenschaften. Es gibt einige Arbeiten zu den unterschiedlichsten Risikofaktoren. Zu
diesen gehdren neben ausgeiibtem Beruf, physischer Aktivitat, auch unterschiedlichste
Umweltfaktoren wie Kontakt mit Pestiziden oder Blei und anderen Schwermetallen. Des
Weiteren werden milde Schadel-Hirn-Traumata (MTBI) und schwere Schéadel-Hirn-
Traumata (TBI), niedriger BMI und starkes Schwitzen in positivem Zusammenhang mit der

Entwicklung von Amyotropher Lateralsklerose vermutet.

Im Zusammenhang mit dem SOD1-Gen und anderen Genen werden unter anderem
autoimmunbedingte  Entzindungen vermutet, die durch unterschiedliche pro

inflammatorische Kaskaden bedingt sind und zu allererst zum Niedergang der Gliazellen
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fuhren (Wang et al., 2022). Nach dem Verlust einer gewissen Zahl an Gliazellen beginnen
die Neuronen zu degenerieren. Jedoch ist das nur eine von mehreren Vermutungen.
Andere Studien haben gemutmalfit, dass bei neurodegenerativen Erkrankungen
Neuroinflammation, bedingt durch ein Absterben der Astrozyten entsteht (Komine &
Yamanaka, 2015). Die wissenschaftliche Basis des Verdachts der autoinflammatorischen
Ursache von neurodegenerativen Erkrankungen kommt aus Tierstudien mit Mausen (Lost
in translation: treatment trials in the SOD1 mouse and in human ALS - PubMed, o. J.;
Ludolph et al., 2010)

Das CO9ORF72-Gen wird oft mit der Theorie in Verbindung gebracht, dass es bei speziellen
Alterationen des Gens zu einer verschlechterten Verarbeitung von oxidativem Stress
kommt. So kann es durch die unterschiedlichsten Faktoren wie unter anderem Sport zu
einer erhdhten Genese von Stress kommen, der dann in langerer Folge zu Schadigungen
von entsprechenden neuronalen Strukturen fuhrt. Im Falle der ALS sind entstehende
Stressoren in der Muskulatur ein Grund fur die Schadigung der motorischen Endplatte und
damit des letzten Stiicks einer Nervenbahn. Wenn es zum Niedergang dieses Neurons
gekommen ist, kann es ahnlich einer retrograden Degeneration zu einem Niedergang von
entsprechenden Motoneuronen kommen, was wiederum zu einer Atrophie des
Vorderhornes des Riuckenmarks fihren und damit den typischen Erkrankungsfortschritt der
ALS erklaren koénnte (Masuhr et al., 2013).

Traumen des Gehirns, sowohl in einer milden als auch in einer schwereren Form werden
ebenfalls in einigen Studien als Risikofaktor fur die Entstehung von Amyotropher
Lateralsklerose vermutet. Allerdings gibt es einige Studien die zwar eine Verbindung von
neurodegenerativer Erkrankung, im speziellen im Falle von frontotemporaler Demenz und
weiteren Erkrankungen herstellen kénnen, allerdings konnte keine klare Assoziation mit den
degenerativen Motoneuronenerkrankungen hergestellt werden. Dies zeigt, dass zwischen
den unterschiedlichen Pathologien, die mit einem Niedergang von Teilen und Zellen des
zentralen Nervensystems zu tun haben, doch ein groerer Unterschied in deren
Athiopathogenese zu sein scheint. Bei gewissen Sportarten, im speziellen in den beiden
Kontaktsportarten des Fuf3balls und des American Footballs konnten immer wieder
Zusammenhéange zwischen der Ausibung der entsprechenden Sportart und der
gestiegenen Inzidenz von Amyotropher Lateralsklerose hergestellt werden. Zeitgleich
wurden auch immer wieder Hinweise gefunden, dass gewisse Sonderformen der ALS, die
bulbare Form, haufiger auftritt als in der normalen Allgemeinbevdlkerung. Andererseits ist

es auch so, dass es einige wissenschatftliche Arbeiten gibt die das Gegenteil aussagen und
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keinen Zusammenhang zwischen der erhéhten Wahrscheinlichkeit ALS zu entwickeln und

Sportarten wie American Football und FuR3ball gibt (Masuhr et al., 2013).

1.4.2 Vorteile von Sport bei unterschiedlichen neurologischen Erkrankungen

Sport und Bewegung sind gute Methoden, den unterschiedlichsten Erkrankungen praventiv
vorzubeugen und damit zu erreichen, dass diese erst zu einem spateren Zeitpunkt auftreten
oder in ihrem Fortschreiten verzdgert werden. Diese praventive Wirkung gilt -wie allgemein
bekannt ist- nicht ausschlieB3lich fur Stoffwechselerkankungen wie zum Beispiel dem
Diabetes Mellitus und Herz-Kreislauf-Erkrankungen wie Bluthochdruck und Herzinfarkte,
sondern auch fur neurologische Erkrankungen, unter anderem ALS, Schlaganfallen und
Demenzen (Bello-Haas, 2018; Cruickshank et al., 2015; Ernst et al., 2023; Hara, 2015; Kyu
et al., 2016; Lopez-Ortiz et al., 2021; Pearce et al., 2022; Pin-Barre & Laurin, 2015; Zhang
et al., 2022).

Sport ist nicht nur préaventiv, also fur die Senkung der Wahrscheinlichkeit eine Erkrankung
zu bekommen, sondern ebenfalls bei schon diagnostizierter Erkrankung eine gute
unterstiitzende  Methode. Auch bei der Amyotrophen Lateralsklerose st
krankheitsaddquater Sport in der Tertiarpravention ein guter Weg die fortschreitenden

Leiden zu verlangsamen beziehungsweise voribergehend zu bessern.

1.4.3 Sport als Risikofaktor fir neurodegenerative Erkrankungen

Wahrend Sport und Bewegung nachweislich eine préaventive Wirkung in Hinblick auf
haufigste chronische Erkrankungen, wie die metabolischen Erkrankungsformen (Church et
al., 2005; Matheson et al., 2013) haben, ist ihr Einfluss auf die Inzidenz von
neurodegenerativen Erkrankungen ein reger Diskussionsstoff der Wissenschaft (Iverson et
al., 2023). Im Besonderen scheint es so als waren Erkrankungen wie Demenzen, inklusive
Demenz vom Alzheimertyp, Parkinson und chronisch-traumatische Enzephalopathie bei
ehemaligen Athleten deutlich erhéht (Chen et al.,, 2022; Stewart, 2021). Neben
oberflachlichen und generalisierten neurodegenerativen Erkrankungen werden auch
Motoneuronenerkrankungen wie die ALS oder die spinale Muskelatrophie beschuldigt in
Verbindung mit Sport in der Patientinnengeschichte zu stehen (Chen et al., 2022; Filippini
et al., 2020).

Die Theorien der neurodegenerativen Erkrankungen ausgel6st durch Sport, allem voran
durch traumatische Ereignisse im Sport ist divers und noch nicht klar. Zum einen werden
subdurale Hamatome vermutet, zum Anderen aber auch funktionale Stérungen die an den

Axonen der Neuronen auftreten (Ling et al., 2015). Das menschliche Gehirn in seiner
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Entwicklung scheint besonders anfallig fir solche durch Traumata ausgeldsten axonale
Erkrankungen. Dies kdnnte der Grund sein weswegen speziell Athleten, die seit friher
Kindheit eine Sportart praktizieren, vermehrt an neurodegenerative Pathologien erkranken
(Ling et al., 2015).

1.4.4 Zusammenhang von Sport und ALS

Die ersten Zusammenhange von korperlicher Betatigung und Amyotropher Lateralsklerose
wurden bereits vor Jahrzehnten vermutet. In einer Studie von 1991 wurde erstmals Sport

als eigener Risikofaktor positiv assoziiert.

Seitdem konnten in unterschiedlichen Studien Zusammenhange zwischen Sport und

Amyotropher Lateralsklerose gefunden werden.

Speziell seit dem Beginn des 21. Jahrhunderts bis zum Jahr 2023 haben die
wissenschaftlichen Arbeiten zum Thema der kdrperlichen Betétigung als Risikofaktor im
Hinblick auf die Erh6hung des Risikos an Amyotropher Lateralsklerose zu erkranken, stetig
zugenommen. Zum einen wurde in einer 2005 veroffentlichten Studie festgestellt, dass
italienische  FuBballspieler signifikant héaufiger an ALS erkranken als die
Allgemeinbevélkerung (Chio et al., 2009a). Ebenso zeigte sich in einer 2016 veroffentlichten
Studie, dass American Football Spieler eine bis zu 40-fach héhere Wahrscheinlichkeit
haben an Amyotropher Lateralsklerose zu erkranken (Abel, 2007a).

Eine weitere Studie unter American Football Spielern zeigte, dass Athleten, die an
zumindest einem National Football League (NFL) Spiel teilnahmen eine bis zu vier Mal

hohere Wahrscheinlichkeit aufweisen, an ALS zu erkranken (Daneshvar et al., 2021a).

Fir die erhdhten ALS-Raten werden immer wieder unterschiedliche Ursachen vermutet. Oft
werden die in Kontaktsportarten wie FuRball und American Football gehauft vorkommenden
schweren (TBI - Traumatic Brain Injuries) und leichten Schadelhirntraumata (MTBI - Mild
Traumatic Brain Injuries) als ursachlich verantwortliche Faktoren genannt. Diese Arbeiten
beziehen sich meist auf die durch die Trauma verursachten funktionellen Stérungen auf
Axon- und Dendritenebene der Nervenzellen (Ling et al., 2015). In anderen Studien werden
hochintensive Aktivitaten im Freizeit- und Spitzensport, mit der Generierung von erhéhtem
Stress als maoglicher Ausloser diskutiert. Andererseits gibt es wiederum Studien, die sich
ausschlie3lich mit einem durchschnittlich erhdhten Kalorienverbrauch und damit einer
erhohten metabolischen Aktivitat beschéftigt. Oft werden, vor allem in den letzten Jahren,
Kombinationen aus unterschiedlichen Faktoren diskutiert. Einige Studien bestétigten

nochmals, dass hochintensive sportliche Betatigung, die mit einer hohen
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Wahrscheinlichkeit Kopf- und Nackenverletzungen zu erleiden einhergeht, das Risiko an
ALS zu erkranken bis zu achtfach erhéhen kann (Blecher et al., 2019). Andererseits wird
auch Uber die Kombination aus genetischen, pradisponierten Faktoren und die dazu
hochintensive Aktivitat diskutiert, die eine eventuelle Steigerung des Risikos an

Amyotropher Lateralsklerose zu erkranken, erhéhen soll.

Andere Studien zeigten wiederum, dass Sport im Allgemeinen kein Risikofaktor fir
Amyotrophe Lateral Sklerose darstellt und die Wahrscheinlichkeit, an ALS zu erkranken
sogar durch regelmafligen Sport wesentlich reduzieren werden kénnte (Pupillo, Messina,
Giussani, et al., 2014).

Zu dem Thema von Sport und Bewegung als Risikofaktor gibt es in den letzten Jahren
immer wieder publizierte Studien und Metaanalysen. Systematische Reviews und
Metaanalysen sind als hdchste Stufe der Evidenz ein besonders einflussreicher Faktor bei
der Findung von Konsens in gewissen empirischen Fragestellungen. Im Falle der ALS sind
die vorhandenen Arbeiten, die Ergebnisse zusammenfassend darstellen und vergleichen,
allerdings des Ofteren gegenteiliger Meinung. Wahrend manche Arbeiten einen
Zusammenhang zwischen  Amyotropher  Lateralsklerose = oder  allgemeiner
neurodegenerativen Erkrankungen und Sport vermuten (Bellomo et al., 2022; Blecher et
al., 2019; Chapman et al., 2023; Harwood et al., 2009; Lacorte et al., 2016; Liu et al., 2021,
Ramsay et al., 2023; Zheng et al., 2023; Zhu et al., 2023), gibt es andere Reviews die
keinen positiven Zusammenhang beschreiben (Hamidou et al., 2014; lverson et al., 2023).
Manche Autorlnnen halten den Zusammenhang zwischen Sport und ALS fir noch nicht
hinreichend untersucht und sehen weiteren Forschungsbedarf (Lacorte et al., 2016;
Morales et al., 2022). Das Problem an den zugrunde liegenden Arbeiten ist, dass diese sehr
unterschiedliche Problemstellungen untersuchten. Zum einen waren die Forschungsfragen
meist sehr weitlaufig, indem sie die generelle Mortalitdt von unterschiedlichen
Risikogruppen vergleichen (Church et al., 2005; Maron et al., 2009; Morales et al., 2022;
Nguyen et al.,, 2019; Zwiers et al., 2012). Auch wenn spezifischere Faktoren als die
Gesamtsterblichkeit untersucht werden, werden dann oft auch Untergruppen der
neurodegenerativen Erkrankungen durchleuchtet, zu denen viele Erkrankungen
unterschiedlichster Typen gehéren (Morales et al.,, 2022). Somit werden dann
beispielsweise Demenzen vom Alzheimerstyp in die gleiche Gruppe mit
neurodegenerativen Motoneuronenerkrankungen wie der Amyotrophen Lateralsklerose
gegeben (Bellomo et al., 2022; Ramsay et al., 2023). Ob bei einer solchen Methodik ein
spezifisches und aussagekréftiges Ergebnis zu erreichen ist, ist fraglich. Ebenso zeigen

sich die untersuchten Risikofaktoren sehr vielseitig. Oft werden mehrere Risikofaktoren
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gleichzeitig untersucht. Manche Studien untersuchten Risikofaktoren wie physische
Aktivitat wahrend der Arbeit, Sport, Schwitzen, Kopftraumen, Diabetes Mellitus, elektrische
Schocks, Pestizide, Militarische Dienstzeit, Kontakt mit Chemikalien, Bleiexposition,
Bildung, Luftverschmutzung, BMI, Erndhrungsweise oder weitere Erkrankungen. Ein
weiteres Problem ist, dass viele Studien wenig Power, also eine geringe Wahrscheinlichkeit
besitzen statistisch relevante Ergebnisse zu erreichen, oder eine niedrige Studienqualitat
aufweisen, wodurch die Aussagekraft der Ergebnisse gemindert wird. Auch werden in nur
wenigen der beschriebenen Metaanalysen und Reviews die zitierten Studien nach ihrer
empirischen Qualitat bewertet. Somit ist der momentane Stand der Evidenz zum Thema
des Einflusses von Sport auf die neurodegenerative Motoneuronenerkrankung der
Amyotrophen Lateralsklerose umestritten und sollte im speziellen Fall auf genaue
Risikofaktoren hin untersucht werden.

Obwohl inzwischen viele zusammenfassende Arbeiten zu diesem Thema verfasst wurden,
ist der Wissensstand bis heute noch immer nicht eindeutig klar wie sich diese Faktoren
letztendlich zueinander verhalten. Eines der Probleme ist die Vielzahl an Faktoren, die in
die Arbeit eingeschlossen werden. Zum einen ist keine klare Erkrankung definiert, sondern
eine Erkrankungsgruppe. So zum Beispiel beinhalten viele Arbeiten neurodegenerative
Erkrankungen in ihrer Gesamtheit, die von Polyneuropathie Uber Demenz bis hin zu
degenerativen Motoneuronenerkrankungen reichen. Ebenso inkludieren manche Arbeiten
auch psychiatrische Erkrankungen und Suizid (lverson et al., 2023), welche doch ein sehr
breites Feld an moglichen Erkrankungen abdecken. Ebenso sind die Arten der physischen
Aktivitat sehr divers in Studien eingeschlossen. Zum einen handeln einige Arbeiten nur von
FuRball (Belli & Vanacore, 2005a), andere wiederum inkludieren neben unterschiedlichsten
Sportarten wie Boxen, Triathlon, American Football, FuRball, Radfahren, Basketball und
weiteren Sportarten auch Freizeitsport, tégliche und wochentliche Bewegung,
Kopftraumata, Berufen oder Kontakt mit Schwermetallen. Diese Vielzahl an Risikofaktoren,
die in den Zusammenfassungen als Risikofaktoren fiir ebenso unterschiedliche

Erkrankungen gefunden werden, sind problematisch.

Eine genauere Aussage zur Frage, welcher Sport gesund ist und ab wann ein erhéhtes
Risiko besteht, bei bestimmten Sportarten an ALS zu erkranken, ist scheinbar noch nicht
genau genug beantwortet worden und stellt somit eine interessante und wichtige
Fragestellung dar. Daher ist es das Ziel der vorliegenden Masterarbeit, die vielen Studien
der Amyotrophen Lateralsklerose nach vorgegebenen Kriterien zu bewerten und nach

Relevanz zu ordnen. Im Anschluss werden die Ergebnisse der Arbeiten miteinander
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verglichen und es wird versucht ein Konsens zu finden, der den aktuellen Wissensstand
widerspiegelt und die kontroversen Studien einander gegentberstellt. Zuséatzlich sollen
bereits widerlegte Theorien besprochen werden, um in der Diskussion herauszuarbeiten,
warum diese Studien, die sich mit dem Thema der Entstehung der ALS befassten,

exkludiert wurden.

Eine genauere Differenzierung von Arbeiten zu Amyotropher Lateralsklerose und die
Einfluisse von spezifischeren Sportarten sind indiziert um die entsprechenden
Risikogruppen zu differenzieren und einen klaren Zusammenhang zu finden. Diese Arbeit
beschaftigt sich zum ersten Mal mit der Gruppe der Hochleistungssportler und dem
Zusammenhang ein erhOhtes Risiko zu haben an Amyotropher Lateralsklerose zu
erkranken. Daraus ergibt sich die Fragestellung:

Inwiefern ist Spitzensport ein Risikofaktor fir Amyotrophe Lateralsklerose? Welche
Sportdisziplinen gehen mit einer erhdhten Inzidenz von ALS einher? Welche
Schlussfolgerungen kénnen in Bezug auf die Pathogenese gezogen werden?

2. Methodik

2.3 Ein und Ausschlusskriterien:

2.3.1 Einschlusskriterien:

Studientypen: Randomisierte Studien, nicht-randomisierte Studien, Fall-Kontroll-
Studien, Kohortenstudien, Fallberichte, sowie qualitative Studien, die in den letzten
41 Jahren, also genauer vom 1. Januar 1982 bis zum 16. November 2023

veroffentlicht wurden.

Aktivitaten: Sportarten, physische Aktivitaten in der Freizeit und nicht n&her

bezeichnete Sportaustibung wurden in die Studie inkludiert.

2.3.2 Ausschlusskriterien:

Aktivitaten: Alle Aktivitdten die nicht unter die oben genannten Aktivitaten fallen.
Speziell wurden ebenfalls auch physische Aktivitdt und Bewegung die
ausschlie3lich in Zusammenhang mit dem ausgelbten Beruf der Probanden zu tun
hatte aus der Studie ausgeschlossen, um damit eine weitere Eingrenzung der
Studienpopulation zu ermdglichen und einen genaueren Fokus auf nicht-

arbeitsbezogene Aktivitat legen zu kdnnen.
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Sekundarliteratur, wurde ebenfalls ausgeschlossen. Somit wurden auch
Metaanalysen die sich mit dem Thema des Zusammenhanges zwischen der

Amyotrophen Lateralsklerose sowie Sport und Bewegung beschaftigt exkludiert.

Falls die Originalstudien nicht Giber Pubmed, Google Scholar, die Chochrane Library
oder ahnliche, durch die Universitait Wien oder die Datenbanken des
niederosterreichischen Krankenanstaltenverbundes auffindbar waren, wurden sie

ebenfalls ausgeschlossen.

2.4 Literatursuche

Zur Findung geeigneter wissenschattlicher Literatur wurde die Datenbank Pubmed nach

den folgenden Begriffen durchsucht:

((Amyotrophic lateral sclerosis) OR (ALS)) AND ((sport) OR (sports) OR (exercise) OR
(physical activity) OR (training)). Die Recherche wurde nach Studien gefiltert, die in den
letzten 40 Jahren veroéffentlicht wurden.

Insgesamt kam es durch diese Suche zu 17.246 Treffern. Durch das Durcharbeiten von so
in Pubmed gefundenen Arbeiten konnten weitere 117 Studien identifiziert werden die
hinzugefugt wurden. Nicht zu dem Thema passende Arbeiten, unter anderem Themen, die
nichts mit dem Thema der Amyotrophen Lateralsklerose oder mit der rehabilitativen
Wirkung von Sport und Bewegung auf ALS zu tun hatten wurden exkludiert. Weiters wurden
systematische Reviews, sowie Metaanalysen und wissenschaftliche Arbeiten
ausgeschlossen, die sich mit Aktivitaten die im Laufe der Berufstatigkeit der Probanden und
dem Risikofaktor an ALS zu erkranken auseinandersetzte, Berufssportlerinnen waren

davon ausgenommen.
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2.5 Extrahierte Informationen

Aus den 19 in diese Arbeit inkludierten Studien wurden spezifische Informationen extrahiert:

Assoziation: Konnte ein positiver oder negativer Zusammenhang zwischen der
Erkrankungswabhrscheinlichkeit von ALS und der sportlichen Vergangenheit, festgestellt

werden?

Starke des Zusammenhangs: Wie stark war der Zusammenhang zwischen Sport und
Erkrankungswahrscheinlichkeit? Odds Ratio (OR), Standardized Mortality Ratio (SMR),
Hazard Ratio (HR), Standardized Incidence Ratio (SIR)
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Probandinnenanzahl: Wie hoch war die Anzahl der Studienteilnehmerinnen, sowie die

Anteile an Mannern und Frauen.

Studientyp: Welcher Studientyp wurde verwendet und in welchen Zeitraumen wurden

ProbandInnen rekrutiert.

Evidence Level: Wie wurde die Primarstudie anhand der CEBM und der PEDRO-Skala

klassifiziert und eingeordnet.
Aktivitat: Welche Sportarten wurden untersucht

Leistungslevel: Auf was fir einem Leistungsniveau betrieben die Studienteilnehmerinnen
Sport?

Land: Aus welchem Land kamen die Athletinnen, die fiir die entsprechende Studie rekrutiert

wurden?

Methoden: Eine Zusammenfassung uber die Methodik, die in dieser Studie verwendet

wurde.

Zusammenfassung: Eine kurze Zusammenfassung der Ergebnisse und der Diskussion der

entsprechenden Arbeit.

2.6 Qualitatsbewertungstools

Mit der Veroffentlichung von unterschiedlichen wissenschaftlichen Studien finden sich in
den meisten Fallen unterschiedliche Aussagen zu den gleichen, beziehungsweise
ahnlichen Fragestellungen. Ebenso gibt es auch Unterschiede in der Aussage von Ursache-
Wirkungsbeziehungen, die somit leicht zu Verwirrungen der die Studien lesenden
Population fuhren kann. Wissenschaftlich korrekte Aussagen sind somit erschwert wenn
sie Uberhaupt mdoglich sind. Aufgrund dieser, vor allem bei neuen wissenschatftlichen
Feldern und Fragestellungen, auftretenden Problematik haben sich Wissenschaftler und
Kliniker Mdglichkeiten der Klassifizierung und Einteilung von evidenzbasierten Studien in
Kategorien unterschiedlich hoher Evidenz tberlegt um damit ein Abwégen der Qualitat der
Arbeiten zu ermdglichen. Diese sogenannten ,Quality Assessment Tools”, oder auch
Qualitatsbewertungstools sind zahlreich und befassen sich mit unterschiedlicher
Herangehensweise an dieses Themenfeld. Aufgrund der Gefahr der zu einseitigen
Darstellung von Studien durch nur eine Art der qualitativen Bewertung, wurde die Pedro-

Skala und das ,OCEBM Levels of Evidence“ Bewertungstool gewabhlt.
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2.6.1 PEDRO-Skala

Die PEDRO-Skala ist eine Methode zur mdglichst objektiven Beurteilung der empirischen
Wertigkeit einer Studie. Die Skala ist aus 11 Kriterien aufgebaut. Umso mehr Punkte dieser
Skala erfillt werden kdnnen, umso hoher ist die empirische Wertigkeit der beurteilten Arbeit.
Um einen Punkt zu bekommen, sollte eine zu 100-prozentige Erfullung des Kriteriums

gegeben sein, eine teilweise Erflllung z&hlt nicht als Punkt.

Die PEDRO-Skala stellt ein Online-Trainingsprogramm zur Verfigung, mit dessen Hilfe

eine korrekte Beurteilung der einzelnen Kriterien trainier- und steigerbar sein sollte.

Die PEDRO-Skala besteht aus elf Punkten, die eine Studie insgesamt erreichen kann. Die
einzelnen Punkte sind wie folgt (Maher et al., 2003).

1. Definition der Ein- und Ausschlusskriterien:

Es muss in der Studie definiert sein, wie die einzelnen Studienteilnehmer fir die
Studie rekrutiert wurden. Des Weiteren missen Kriterien fir die bedingte Aufnahme

in die Studienpopulation ebenfalls angegeben sein.

2. Randomisierung der Studie
Die Probanden mussen zuféllig in ihre unterschiedlichen Gruppen zugeordnet

werden. Eine Teilrandomisierung zahlt nicht als Erfullung dieses Kriteriums.

3. Verborgene Zuordnung der Gruppen
Es muss eine verborgene Zuordnung in die entsprechenden Gruppen stattfinden,
sei es durch eine unabhangige, nicht der Studie zugehdrigen Person, oder Uber
unterschiedliche Methoden wie zum Beispiel mittels blickdichter Briefumschlage.

4. Gruppen Ahnlichkeit und statistische Uberprifung
Um dieses Kriterium zu erfullen, missen von Probanden Baseline-Daten vorhanden
sein. Diese mussen darauf hinweisen, dass nicht schon vor Beginn der Testungen

ein signifikanter Unterschied zwischen den Gruppen besteht.

5. Probandinnen waren geblendet
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10.

11.

Eine Unkenntnis dariiber in welche Gruppe man zugehorig ist, sei es Interventions-

oder Kontrollgruppe ist die Basis fiir die Erfullung dieses Kriteriums.

Therapeutinnen waren geblendet

Therapeutlnnen durfen, um diesen Punkt zu erflllen, nicht gewusst haben in

welcher Gruppe sich die Probandinnen befunden haben.

Messende eines zentralen Outcomes waren geblendet

Die Untersucher und Personen, die die zentralen Outcomes der Studie gemessen
haben, wissen nicht zu welcher Gruppe die Personen gehért haben.

Bei Uber 85% der Teilnehmerinnen konnte ein zentraler Outcome gemessen werden

Um dieses Kriterium zu erfillen, missen sowohl die Anzahl der Probanden die
urspriinglich zu der Gruppe gehért haben als auch die Studienteilnehmer, bei denen
ein wirksames Outcome gemessen werden konnte angegeben werden. Wenn somit
Uber 85% der Teilnehmerlnnen ein Outcome verzeichnen, kann dieses Kriterium als

erfillt angesehen werden.

Lintention to treat Analyse vorhanden oder keine Protokollverletzungen erwahnt
Entweder muissen alle Probanden der Studie die Behandlung oder
Kontrollbehandlung bekommen wie urspriinglich geplant. Wenn dies nicht erfolgt,
ist dann sollte zumindest eine ,intention to treat* Analyse durchgefuhrt worden sein,
also eine Analyse der Messwerte, als wére die entsprechende Behandlung erfolgt.
Gruppenunterschiede von Outcomes wurden berechnet

Die Gruppen wurden untereinander auf Unterschiede verglichen, die Uber die
mogliche Zufallskomponente hinausgehen. Dies bedarf einer statistischen
Uberprufung. Diese Untersuchung sollte nach der durchgefiihrten Behandlung

erfolgen.

Streuungsmalie und PunktmalRe von Outcomes wird angegeben
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Fur die Ergebnisse sollten  Streuungsmale wie zum  Beispiel
Standardabweichungen, Balkendiagramme oder ahnliches vorhanden sein. Bei
kategorisch ordinal oder nominalskalierten Populationen zahlt dieser Punkt als

erfllt, wenn die Anzahl der Probanden der einzelnen Gruppen genannt werden.

Somit ist die maximale Punktezahl 11 und steht fir die hdchst-mogliche empirische
Evidenz, wahrend die Mindestanzahl von O Punkten eine sehr schwache wissenschatftliche
Aussagekratft darstellt.

2.6.2 CEBM-Rating

Das auch OCEBM fir Oxford Center of Evidence Based Medicine Rating ist eine der
haufigsten in der Medizin gebrauchten Kategorisierung fur die Qualitat von Studien_(Durieux
et al., 2013). Das Rating stellt eine hierarchische Ordnung fur wissenschaftliche Beweise
dar. Sie wurde im Jahre 2000 das erste Mal beschrieben. Die Erstbeschreiber versuchten
damit, im Gegensatz zu anderen bereits bestehenden Studien-Bewertungsskalen, eine
einfache und schnelle Methode zu erfinden, um den Wert einer wissenschaftlichen Arbeit
kategorisieren zu kdnnen. Nach tber zehn Jahren Bestehens der Skala wurde eine neue
Version des CEBM-Ratings beschrieben. Diese wurde 2011 veréffentlicht. Der Sinn hinter
der Kreierung der CEBM-Skala ist eine schnelle Moglichkeit fur Entscheidungsfindungen
zu erschaffen. In Szenarien, in denen es um Zeit geht, sei es um schnell durchzufiihrende
klinische Interventionen oder Einflisse bei denen Zeit ein beeinflussender Faktor ist, soll
die Moglichkeit gegeben sein innerhalb kirzester Zeit diejenige Arbeit zu finden die die

hodchste wissenschaftliche Relevanz hat.
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Das offizielle hierarchische Modell sieht wie folgt aus:

|Question

tep 1
Level 1%)

[Step 2
(Level 2%)

tep 3
Level 3%)

tep 4
Level 4%)

IStep 5 (Level 5)

How common is the
problem?

Local and current random sample
lsurveys (or censuses)

[Systematic review of surveys
tthat allow matching to local
[circumstances™*

Local non-random sample®*

[Case-series™*

Infa

[Is this diagnostic or
imonitoring test
laccurate?
|(Diagnosis)

ISystematic review

of cross sectional studies with
iconsistently applied reference
istandard and blinding

[Individual cross sectional
istudies with consistently
lapplied reference standard and
blinding

Non-consecutive studies, or studies without
onsistently applied reference standards**

|Case-control studies, or
“poor or non-independent
reference standard**

Mechanism-based
reasoning

What will happen if
we do not add a

ISystematic review
lof inception cohort studies

[Inception cohort studies

|Cohort study or control arm of randomized trial*

[Case-series or case-
ontrol studies, or poor

n/a

lintervention help?
[(Treatment Benefits)

lof randomized trials or n-of-1 trials

r observational study with
[dramatic effect

[study**

istudies, or historically
ontrolled studies**

therapy? lquality prognostic cohort
|(Prognosis) Istudy**
Does this ISystematic review Randomized trial Non-randomized controlled cohort/follow-up |Case-series, case-control [Mechanism-based

reasoning

What are the
[COMMON harms?
|(Treatment Harms)

ISystematic review of randomized
ftrials, systematic review

lof nested case-control studies, n-
lof-1 trial with the patient you are
raising the question about, or
lobservational study with dramatic
leffect

[Individual randomized trial
r (exceptionally) observational
istudy with dramatic effect

Non-randomized controlled cohort/follow-up
Istudy (post-marketing surveillance) provided
[there are sufficient numbers to rule out a
ommon harm. (For long-term harms the
|duration of follow-up must be sufficient.)**

\What are the RARE
lharms?
|(Treatment Harms)

ISystematic review of randomized
ftrials or n-of-1 trial

Randomized trial
r (exceptionally) observational
istudy with dramatic effect

|Case-series, case-control,
r historically controlled
istudies**

Mechanism-based
[reasoning

[Is this (early
idetection) test
worthwhile?
I(Screening)

ISystematic review of randomized
trials

Randomized trial

Non -randomized controlled cohort/follow-up
[study**

|Case-series, case-control,
r historically controlled
istudies**

Mechanism-based
reasoning

Abbildung 2 CEBM-Rating

Die Einteilung erfolgt in finf unterschiedliche Level der Evidenz. Zur Linken der Darstellung

zeigt sich das qualitativ hochste Evidenzlevel, beschrieben durch Level 1. Ganz rechts

befindet sich die niedrigste Stufe der Evidenz, Level 5.

Um eine moglichst schnelle Klassifizierung bekommen zu kdnnen, kann der Untersucher

oder Informationen Suchende, die sieben gestellten Fragen beantworten und so zu der

entsprechenden Einteilung der Studie kommen, die dann gleich die empirische Qualitat

darstellt.

o rc o

Wie aktuell ist dieses Problem?
Ist die Diagnostik oder die Uberwachung des Tests akkurat (Diagnosen)
Was passiert, wenn wir keine Therapie etablieren? (Prognose)

Hilft die Intervention? (Behandlungsvorteile)

Was sind die gewohnlichen Nebenwirkungen der Behandlung?
(Behandlungsnebenwirkungen)
Was sind die seltenen Nebenwirkungen der Behandlung?

(Behandlungsnebenwirkungen)

Ist dieser frihzeitige Test eine Durchfiihrung wert? (Screening)

Die Fragen sind fur Fragestellungen in der Klinik erstellt worden, wodurch man bei einer

speziellen Erkrankung oder einem Ist-Zustand mdoglichst schnell die qualitative Evidenz

einer entsprechenden Studie einschatzen kann.
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Wenn man eine spezifische Fragestellung hat, die zum Beispiel an die Behandlung einer
Krankheit gebunden ist, wie zum Beispiel die ALS, kann man mit der Vorlage des Oxford
Centre for Evidence Based Medicine Modells die Qualitat einer entsprechenden Studie

einordnen.

Die erste Frage beschreibt die Aktualitit des Problems. Nun beginnt man die
entsprechende Fragestellung von links (Level 1) nach rechts (Level5) durchzugehen. Die
Stufe, auf der die hochste Ubereinstimmung gegeben ist zeigt die Stufe des empirischen
Wertes in der Kategorie. Die beste und wissenschaftlich hochste Evidenz besitzen im
Bezug auf die Frage der Aktualitat aktuelle und lokal durchgefiihrte randomisierte
guantitative Stichprobenerhebungen. Die nachsthdchste Qualitéat wird durch systematische
Reviews und Metaanalysen definiert, die auf die lokalen Umstande zurlckfihrbar sind. Auf
Level 3 stehen lokal durchgefihrte, nicht randomisierte Stichproben. Fallkontrollen
beziehungsweise Fallbeispiele machen Level 4 aus. Bei einer Nichterfullung der Frage wird
Level 5 erreicht und hat damit den geringste Evidenzgrad.

Frage zwei behandelt die Sensitivitat, also die Genauigkeit des Tests. Die hdchste Evidenz
auf Level 1 besitzen dabei Systematische Reviews und Metaanalysen von
Querschnittsstudien mit durchgangigen Referenznorm, Randomisierung und Verblindung
von Probanden. Level 2 beschreibt individuelle Querschnittsstudien mit ,blinding“ und
konsistenten Vergleichsmafistab. Level 3 beinhaltet Studien, die keine einheitlichen
Referenznormen bei der Durchfiihrung beinhalten. Auf Level 4 befinden sich die Fall-
Kontroll-Studien sowie die Studien mit schwachen oder abhangigen Referenzstandards.
Auf der Kategorie der niedrigsten Evidenz, dem Level 5, befinden sich Fallbeispiele,

Expertenmeinungen und andere Studien von niedriger empirischer Evidenz.

Frage drei nach der Frage was passieren wiirde, wenn keine Therapie etabliert werden
wurde, also der Prognose, stellt das beste Evidenzlevel der systematischen Reviews und
Metaanalysen dar, die von ,inception cohort studies” handeln. Diese Art der Studie handelt
von einer Gruppe an Individuen an einem &ahnlichen Punkt ihrer Erkrankung, oder bevor
eine Krankheit ausgebrochen ist. Das zweite Level der Evidenz machen ,inception cohort
studies® aus. Auf Level 3 befinden sich Kohortenstudien. Level 4 wird durch Fallbeispiele,
Fall-Kontroll-Studien sowie prognostische Kohortenstudien mit schwacher empirischer
Qualitat gestellt. Alle weiteren Studien, die den vorherigen Kriterien nicht gerecht werden,
beziehungsweise nicht zutreffen fallen unter die Kategorie der niedrigsten Evidenz, Level
5.
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Frage vier, die Frage nach den Behandlungsvorteilen einer etwaigen Behandlung hat in der
als hochsten Evidenzgrad systematische Reviews von randomisierten Stichproben, oder
,n-of-1-trial-Studien®. Zweiteres sind Studien die als hochste individualisierte
Interventionsstudien gewertet werden, da die Gabe von unterschiedlichen Interventionen,
deren Wirkungen sowie Nebenwirkungen, sowie meist zeitlich verzdgerte andere
Interventionen, an einem Probanden beobachtet und gemessen werden. Dies ermdéglicht
eine individuelle und spezifische Ursache-Wirkungsanalyse. Level 2 beschreibt
randomisierte Studien oder Observationsstudien mit dramatischem Effekt. Level 3
beinhaltet nicht randomisierte kontrollierte Kontrollstudien mit Follow-Up. Auf Level 4
befinden sich nicht-randomisierte Kohortenstudien, sowie Follow-Up-Studien. Auf dem
vorletzten Level der Evidenz befinden sich Fallbeispiele, Fall-Kontroll und retrospektive
Studien. Expertenmeinungen machen den Grad der niedrigsten Evidenz aus.

Frage 5 nach den gelaufigen Nebenwirkungen hat als Grad der hochsten Evidenz auf Level
1 Systematische Reviews von randomisierten Studien, Systematische Reviews von
eingebetteten Fall-Kontroll-Studien, ,n-of-1-Studien“ mit dem Patienten, tUber den die
Fragestellung gestellt wurde, oder Observationsstudien mit dramatischen Auswirkungen.
Auf Level 2 befinden sich individuelle randomisierte Studien. Auf Grad drei der Evidenzlage
befinden sich nichtrandomisierte Kohorten und Follow-Up-Studien. Fallserien, Fall-Kontroll-
Studien oder retrospektiv  kontrollierte Studien befinden sich auf Level 4.

Expertenmeinungen finden sich auf dem Grad der geringsten Evidenz wieder.

Frage 6 nach den seltenen Nebenwirkungen hat als Kategorie der hdchsten Evidenz
Systematische Reviews von randomisierten Studien sowie ,n-of-1-trials“. Auf Level 2
befinden sich randomisierte Studien oder Observanzstudien mit dramatischen Effekten.
Wie auch bei Frage 5 machen Level 3 nichtrandomisierte Kohorten und Follow-Up-Studien.
Fallserien aus, wobei fir Langzeitfolgen ausreichend lange Follow-Up Zeiten eingehalten
werden sollten. Fallserien, Fall-Kontroll-Studien oder retrospektiv kontrollierte Studien
befinden sich auf Level 4. Expertenmeinungen finden sich auf dem Grad der geringsten

Evidenz wieder.

Frage Nummer 7 ist die letzte Frage im Schema der CEBM-KIlassifikation und handelt von
der Frage nach der Wertigkeit des Screening-Tests. Die hochste Evidenz wird erneut durch
Systematische Reviews von randomisierten Stichproben gestellt. Auf Level 2 befinden sich
randomisierte Stichproben. Auf Level 3 werden nicht randomisierte kontrollierte Kohorten
und Follow-Up-Studien eingeordnet. Eine Stufe der Evidenz darunter, auf Level 4, finden
sich Fallserien, Fall-Kontrollen oder retrospektiv kontrollierte Studien wieder.

Expertenmeinungen machen erneut das Level der niedrigsten Evidenz, das Level 5 aus.
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Des Weiteren wird angegeben, dass systematische Reviews generell eine hdhere Evidenz
aufweisen als Einzelstudien. Naturlich kénnen fir unterschiedliche Fragestellungen nicht
immer die genauen Grade der Evidenz nachgewiesen werden und stellen daher immer nur

eine Annaherung dar.
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3 Ergebnis

3.1 Resultate
Insgesamt nahmen in den 19 in dieser Arbeit inkludierten Studien 356.512 Personen teil.

Dabei wurden 276.640 Manner und 82.580 Frauen inkludiert. Das Durchschnittsalter bei
Krankheitsbeginn betrug 47,02 bei den mannlichen und 60,65 Jahre bei den weiblichen
Probandinnen. Es befanden sich Leistungs-, Spitzen- und Hobbysportler unter den
untersuchten Populationen, wobei ausschlie3lich 1.201 Manner in den Hobbybereich, im

Rahmen des High-School-Sports American Football praktiziert haben.

15 Studien zeigten eine positive Assoziation bezuglich der Entstehung von Amyotropher
Lateralsklerose bedingt durch Hochleistungssport (Abel, 2007a; Belli & Vanacore, 2005a;
Chio et al., 2005; Chio et al., 2009a, 2009b; Daneshvar et al., 2021a; Fang et al., 2016;
Gamez & Carmona, 2021; Gotkine et al., 2014; Henriques et al., 2023; Lehman et al.,
2012; Nguyen et al., 2019; Pupillo et al., 2020; Taioli, 2008; Vanacore et al., 2006, 2018),
vier Studien zeigten einen negativen Zusammenhang zwischen dem Risikofaktor und dem
Entstehen der Erkrankung (Janssen et al., 2017; Savica et al., 2012; Ueda et al., 2023;
Valenti et al., 2005). Die Sportarten, die in den eingeschlossenen Studien behandelt

wurden, waren:

- Fuball (FB)

- American Football (AF)
- Radfahren (RF)

- Triathlon (TR)

- Basketball (BA)

- Boxen (BO)

- Rughby (RU)

- Hockey (HO)

- Skilanglauf (SKI)

- Baseball (BB)

- Fitness (FI)

- Andere Sportarten (X)

FuR3ball wurde in zwdlf Studien behandelt, American Football in sechs, Radfahren in zwei
und die restlichen Sportarten in je nur einer einzelnen Studie. In den inkludierten Studien
waren der héchste Evidenzgrad des Oxford Center of Evidence Based Medicine Ratings
ein Evidenzgrad von 2, eine Studie hat diesen Grad erreicht. Der hochste Evidenzgrad
der PEDRO-Skala betragt 4, vier Studien haben dies erreicht. Der niedrigste Evidenzgrad
der CEBM ist 5, wovon drei Arbeiten in diese Gruppe fallen. In der PEDRO-Skala zeigte

eine Studie ein PEDRO von 0, also erflllte sie kein Kriterium der Skala.
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Aufgrund der zwei Qualitatsbewertungsskalen Pedro und CEBM ist eine Einteilung in
unterschiedliche Evidenzgrade nicht eindeutig, um eine klare Listung durchzufihren. Trotz
alledem wurde versucht die Studien in neun unterschiedliche Gruppen der Evidenz
einzuteilen, wobei in Grad 1 die wissenschaftlichen Arbeiten mit der hochsten Evidenz
und zu Grad 8 diejenigen mit der schlechtesten Evidenz zugeordnet wurden. Beide
Bewertungskategorien (PEDRO und CEBM) sind in die Entscheidung miteingeflossen.
Die Studie mit der starksten empirischen Evidenz hatte ein CEBM drei und PEDRO vier
oder ein CEBM zwei mit einem PEDRO von drei. Die Arbeit mit der schwéchsten Evidenz
hatte ein CEBM 5 mit PEDRO 0.

Die Arbeit mit dem héchsten Grad an Evidenz ist Nummer 7 (Fang et al., 2016), die sich
mit der Sportart des Skilanglaufens beschéftigt, 17 (Daneshvar et al., 2021b) die sich mit
FuR3ball auseinandersetze und 18 (Gotkine et al., 2014) die den Zusammenhang zwischen
American Football und Amyotropher Lateralsklerose untersucht.

Arbeit Nummer 1 (Pupillo et al., 2020) ist eine italienische Studie und handelt von Ful3ball.
Die 2020 veroffentlichte Langsschnittstudie mit Kohortenanalyse inkludierte 23.586
Manner und keine Frauen. Es wurden professionelle italienische Ful3ballspieler inkludiert,
die in den ersten drei Ligen gespielt hatten (Liga A, B und C) die Mitglieder von
Mannschaften gewesen waren die diese Kriterien erfillt hatten und zwischen den Jahren
1959 und 2000 an zumindest einem Spiel teilgenommen hatten. Die retrospektive Follow-
Up-Zeit erfolgte bis einschlie3lich 2018. Die Ergebnisse der Studie zeigten einen
deutlichen Zusammenhang zwischen professionellem FufZballspielen und dem Entstehen
von Amyotropher Lateralsklerose. Die Wahrscheinlichkeit an ALS zu erkranken war bis zu
vier Mal erhoht als in der durchschnittlichen Population. Auffallend war aufgrund der
langen Follow-Up-Zeit von 1959 bis 2018, dass die hochste Wahrscheinlichkeit bei jungen
Partizipanten bestand. Im Verlaufe der Zeit zeigte sich, dass ein Ausgleich der ALS-Falle
dadurch entstand, dass in der Gesamtpopulation eine hdhere Anzahl an Personen an
Amyotropher Lateralsklerose in h6herem Lebensalter erkranken als in der Kohorte der
professionellen FuRballspieler. Ebenfalls zeigte sich, dass bei den Sportlern der
Erkrankungsbeginn im Durchschnitt etwa 20 Jahre friiher eintritt als bei der
Kontrollpopulation. Starken der Arbeit waren zum einen die Uberdurchschnittlich lange
Follow-Up-Zeit, als auch die grof3e Anzahl an Studienteilnehmern. Limitationen der Arbeit
sind die eingeschrankten Daten uber die Form und die Diagnose der Amyotrophen
Lateralsklerose. Von einigen Sportlern konnte das genaue Alter der Erstdiagnose von
ALS nicht klar festgestellt werden und musste nachtraglich berechnet werden. Es ist

madglich, dass aufgrund der Recherche in Medienartikeln und durch die Berichterstattung
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einiger Falle von Spielern die an Amyotropher Lateralsklerose erkrankt sind, nicht dartiber

berichtet wurden, dies gilt vor allem fiir Mitglieder der unteren Ligen.

Arbeit Nummer 2 (Taioli, 2008) ist eine italienische Studie und handelt von FuRball. Die
2007 veroffentlichte Langsschnittsstudie inkludierte 5.389 Manner und keine Frauen. Es
wurden professionelle FuBballer inkludiert die Mitglieder der ersten zwei Ligen waren
(Liga A und B). Ein weiteres Inklusionskriterium war, dass die Probanden zwischen den
Jahren 1945 und 2003 aktiv gewesen sein und ein Alter zwischen 14 und 35 erreicht
haben mussten. Die Ergebnisse der Studie zeigten eine 18-fach erhdhte
Wabhrscheinlichkeit im Vergleich zur Gesamtpopulation an Amyotropher Lateralsklerose
zu erkranken, wenn man professioneller Ful3ballspieler war. Limitationen der Studie
waren zum einen die fehlenden Frauen und damit eine schwierige Ubertragbarkeit auf die
weibliche Population. Weiters war die Studie eine retrospektive Studie und zeigte
eventuell eine nicht ausreichend lange Follow-Up-Zeit.

Arbeit Nummer 3 (Gamez & Carmona, 2021) ist eine spanische Studie und handelt von
FuRRball. Die 2021 verdffentlichte retrospektive Fallserie inkludierte sieben mannliche
professionelle und semiprofessionelle FuRballspieler innerhalb der ersten drei spanischen
Ligen, die zumindest sieben Saisonen gespielt hatten und zwischen 2000 und 2020 mit
Amyotropher Lateralsklerose diagnostiziert worden sind. Die Ergebnisse zeigten eine
doppelt so hohe als zu erwartende ALS-Inzidenz und eine um etwa 20 Jahre friihere
Erkrankungszeit als in die Allgemeinbevoélkerung. Limitationen waren die statistisch
relevante niedrige Anzahl an ALS-erkrankten Personen, die niedrige Informationsdichte
und -qualitat sowie das retrospektive Studiendesign und die ausschliefZlich ménnliche
Studienpopulation. Weiters ist noch zu kritisieren, dass das Hauptaugenmerk der Arbeit
nicht auf der Erkrankungswahrscheinlichkeit von Amyotropher Lateralsklerose lag
sondern der Zusammenhang zwischen ALS-Erkrankungstyp und Fuf3ball im Vordergrund
stand.

Arbeit Nummer 4 (Nguyen et al., 2019) ist eine US-Amerikanische Studie und handelt von
den Sportarten American Football und Baseball. Die 2019 veroffentlichte retrospektive
Kohortenstudie inkludierte 6.127 Manner und keine Frauen, wobei in der American-
Football-Kohorte 3.419 und in der Baseball-Kohorte 2.708 Partizipanten eingeschlossen
wurden. Inkludiert wurden zum einen Spieler der National-Football-League (NFL) die
zwischen 1959 und 1988 an zumindest einem Spiel teilgenommen haben, zum anderen
wurden Baseballspieler aus den professionellen US-Amerikanischen Ligen inkludiert, die
zumindest ein Spiel zwischen 1871 und 2006 mitgespielt hatten. Die Ergebnisse der
Arbeit ergaben, dass American Footballspieler im Gegensatz zu Baseballspielern eine

uber drei Mal hohere Wahrscheinlichkeit hatten in ihrem Leben an ALS zu erkranken. Ein
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Vergleich zur Allgemeinbevolkerung wurde nicht gezogen. Limitationen waren zum einen
die geringe Anzahl der ALS-Erkrankungen und damit eine gegebenenfalls statistische
Verfalschung. Ebenso ist die Studie retrospektiv durchgefiihrt worden und es waren
ausschlieRlich Manner inkludiert, wodurch eine Ubertragbarkeit auf das weibliche
Geschlecht schwierig war. Ein Vergleich mit der Allgemeinbevélkerung wurde nicht
durchgefuhrt, dadurch konnte kein Riickschluss darauf gezogen werden, ob Baseball eine

Erhohung der ALS-Wahrscheinlichkeit als Folge haben kann.

Arbeit Nummer 5 (Janssen et al., 2017) ist eine US-Amerikanische Studie und handelt
von American Football. Die 2017 verdffentlichte retrospektive Kohortenstudie inkludiert
486 méannliche Sportler zwischen 1956 und 1970, wovon 296 zumindest ein Jahr
American Football spielten und 190 andere Sportarten praktizierten. Die Ergebnisse
zeigten keinen signifikanten Zusammenhang zwischen der Wahrscheinlichkeit des
Auftretens von Amyotropher Lateralsklerose und American Football. Limitationen der
Studie waren zum einen die geringe Studienteilnehmeranzabhl, die einen grofRen Teil dazu
beigetragen haben kdnnte, dass kein Proband mit ALS aufgefunden werden konnte. Zum
anderen war es das ausgeschlossene weibliche Geschlecht, die retrospektive Studienart,
die geringe Informationsqualitat und die lockeren Inklusionskriterien, das waren nur ein

paar Griinde fur eine niedrige Aussagekraft der Studie.

Arbeit Nummer 6 (Savica et al., 2012) ist eine US-Amerikanische Studie und handelt von
American Football. Die 2012 verdéffentlichte retrospektive Kohortenstudie inkludierte 578
Manner. Es wurden 438 American Footballspieler mit 140 nicht-footballspielenden
Schulkollegen verglichen, die in einer High School in Minnesota zwischen 1946 und 1956
zur Schule gingen. Die Ergebnisse zeigten keine signifikanten Zusammenhange zwischen
der Erkrankung an Amyotropher Lateralsklerose und American Football. Limitationen der
Arbeit waren zum einen die geringe Studienteilnehmeranzahl, die einen grof3en Teil dazu
beigetragen haben kann, dass kein Proband mit ALS aufgefunden werden konnte. Zum
anderen waren das ausgeschlossene weibliche Geschlecht, die retrospektive Studienart,
die geringe Informationsqualitat und die lockeren Inklusionskriterien ein paar Grinde fir

eine niedrige Aussagekraft der Studie.

Arbeit Nummer 7 (Fang et al., 2016) ist eine schwedische Studie und handelt von der
Sportart Skilanglauf. Die 2015 veroffentlichte prospektive Kohortenstudie inkludierte
212.246 schwedische Studienteilnehmerinnen, wovon 130.927 Manner und 81.319
Frauen waren. Eingeschlossen wurden Personen, die an zumindest einem ,Vasaloppet®-
Rennen teilnahmen. Ergebnisse der Studie zeigten, dass die schnellsten
Skilanglauferinnen ein stark erhdhtes Risiko hatten. Die Wahrscheinlichkeit schwankte

allerdings sehr stark. Die schnellsten Probandinnen, die an tber vier Rennen teilnahmen
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und die schnellsten Zeiten hatten zeigten ein um 12-fach erhdhtes Risiko an ALS zu
erkranken, im Gegensatz zu Sportlerinnen, die bei Rennen teilnahmen, aber eine
langsamere Zeit hatten. Sowohl bei Mannern als auch bei Frauen zeigten sich ahnliche
Effekte im Sinne einer Dose-Response-Zusammenhanges. Die Starken der Arbeit sind
zum einen die Populationsgréf3e die prospektiv erhoben wurde. Zum anderen wurde eine
lange Follow-Up-Zeit bis zur ALS-Diagnose oder 2010 durchgefuihrt. Es wurden
Skilanglauferinnen untereinander und mit nicht Skilaufenden Individuen verglichen.
Limitation ist die eingeschrénkte Generalisierbarkeit auf andere Individuen, da
ausschlieRlich in Schweden teilnehmende Probandinnen inkludiert wurden.

Arbeit Nummer 8 (Belli & Vanacore, 2005b) ist eine italienische Studie und handelt von
FuRRball. Die 2004 verdffentlichte Mortalitats-Langsschnittsstudie inkludierte 350 Manner.
Eingeschlossen wurden Ful3ballspieler die zwischen 1960 und 1996 in den drei Top-Ligen
(Liga A, B und C) eine aktive Mitgliedschaft hatten und. Alle Studienteilnehmer, die in der
Zeit zwischen 1960 und 1996 verstorben sind und fur die ein Todesgrund in Erfahrung
gebracht werden konnte. Die Ergebnisse der Arbeit zeigten ein bis zu zehnfach erhéhtem
Risiko an ALS zu versterben. Limitationen der Studie waren zum einen die retrospektive
Studienart, zum anderen das ausschlieRlich méannliche Geschlecht. Weiters bestand die
Mdglichkeit dass Probanden bereits an Amyotropher Lateralsklerose erkrankt
beziehungsweise mit ALS diagnostiziert worden waren, allerdings noch nicht verstorben

waren und die Zahl der an ALS-erkrankten Personen eigentlich hther gewesen ist.

Arbeit Nummer 9 (Vanacore et al., 2018) ist eine italienische Studie und handelt von der
Sportart FuRBball. Die 2018 vero6ffentlichte retrospektive Fallserie inkludiert 29 Ménner.
Eingeschlossen wurden mannliche italienische FulZballspieler mit einer diagnostizierten
ALS (ber die es zumindest Berichte aus zwei unterschiedlichen Quellen gab, die tber
Archive und Internetsuchen gefunden werden konnten und zwischen 1950 und 2016
veroffentlicht wurden. Ausgeschlossen wurden Probanden die nicht in der A-, B- oder C-
Liga Ergebnisse der Studie ergab die Vermutung, dass im speziellen Mittelfeldspieler und
auch anderen Positionen, in denen viel gelaufen wurde, eine grél3ere Wahrscheinlichkeit
hatten an Amyotropher Lateralsklerose zu erkranken. Es wurde ebenfalls ein beinahe 20
Jahre friherer Erkrankungszeitpunkt festgestellt. Limitationen der Arbeit waren der
retrospektive Charakter. Dartiber hinaus sind Fallserien mit einer eingeschrénkten
wissenschaftlichen Evidenz verbunden, wenn es um eine Generalisierbarkeit der
Ergebnisse geht. Das ausschlie3lich mannliche Geschlecht, die Inklusionskriterien die
Amateursport exkludierten und die Literatursuche, die eine hohe Wahrscheinlichkeit hatte,
dass einige ALS-Falle Gbersehen wurden, waren weitere Einschrankungen der

Aussagekraft der Arbeit betreffend.
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Arbeit Nummer 10 (Henriques et al., 2023) ist eine portugiesische Studie und handelt von
den Sportarten Boxen, Eishockey, Fu3ball und Rugby. Die 2023 verdéffentlichte Fall-
Kontroll-Studie inkludierte 2.247 Probandeninnen. Von den 1.326 Patienteninnen waren
58% mannlich, wahrend von den 921 Personen der Kontrollgruppe 53% weiblich waren.
Inkludiert wurden Personen die moderates (Uber 75 Minuten pro Woche) oder intensives
(Gber 150 Minuten pro Woche) Training in der Fragebogenbefragung angaben. Die
Ergebnisse der Studie ergaben eine Assoziation zwischen moderat und hochintensiver
Kontaktsportaktivitdt und ALS. Die Wahrscheinlichkeit war fur diese Population um 76%
hoher als fur die entsprechende Kontrollgruppe. Eine Starke der Studie war die hohe
Anzahl der an ALS erkrankten Studienteilnehmerinnen. Limitationen waren die geringe
Anzahl der Frauen die Kontaktsport praktizierten, woraufhin diese Personen aus der
statistischen Berechnung entfernt werden mussten. Weiters gab es Limitationen bezuglich
der genauen Informationen der Studienteilnehmerinnen und Kontrollgruppe und dass die
Kontrollgruppe zu grof3en Teilen aus Angehérigen von an Amyotropher Lateralsklerose
erkrankten Personen bestand.

Arbeit Nummer 11 (Lehman et al., 2012) ist eine US-Amerikanische Studie und handelt
von American Football. Die 2012 veroffentlichte retrospektive Kohortenmortalitatsstudie
inkludierte 3.439 Manner, die zwischen 1959 und 1988 zumindest funf Saisonen in der
National Football League gespielt hatten. Ein Follow-Up wurde bis 2007 durchgefiihrt. Die
Ergebnisse der Studie zeigten ein viermal hdheres Risiko an Amyotropher Lateralsklerose
zu erkranken als die Allgemeinbevélkerung. Limitationen der Arbeit waren zum einen,
dass ausschlieRlich Manner vertreten gewesen sind und deswegen eine Ubertragbarkeit
auf das weibliche Geschlecht nicht klar mdglich war. Weiters war die Information
bezlglich der Probanden eingeschrankt. Die niedrige Zahl der beschriebenen ALS-
Erkrankungen, lieRen aufgrund der geringen Anzahl an Studienteilnehmern eventuell

statistische Verfalschungen zu.

Arbeit Nummer 12 (Chio et al., 2005) ist eine italienische Studie und handelt von der
Sportart FuRRball. Die 2005 veréffentlichte retrospektive Kohortenstudie beinhaltet 7.325
Teilnehmern, wobei ausschlieRlich Manner inkludiert wurden. Voraussetzung fur die
Teilnahme war eine Mitgliedschaft in einem Team der ersten oder zweiten Division im
italienischen Fuf3ball. Es musste zumindest an einem Spiel teilgenommen werden
innerhalb des Zeitraumes von 1970 bis 2001. Ein Exklusionskriterium waren Spieler, die
nicht in Italien geboren wurden. Es zeigte sich unter den Ful3ballern eine vier bis 15-fache
Wabhrscheinlichkeit an ALS zu erkranken unter den FuR3ballern. Es gab einen klaren
Zusammenhang zwischen der Lange der Karriere in der Topdivision und dem Auftreten

von Amyotropher Lateralsklerose. Limitationen ergaben sich aufgrund der retrospektiven
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Art der Studie und der ausschlie3lich mannlichen Studienpopulation. Ebenso war eine
Generalisierbarkeit auf andere Nationen nicht eindeutig durchfiihrbar, da ausschlief3lich in

Italien geborene Personen inkludiert wurden.

Arbeit Nummer 13 (Valenti et al., 2005) ist eine italienische Studie und handelt von
FuRball und sonstigen Sportarten. Die 2005 veréffentlichte retrospektive Fall-Kontroll-
Studie beinhaltet insgesamt 600 Studienteilnehmerinnen. 300 Personen, wovon 193
Manner und 107 Frauen waren. In der Kontrollgruppe wurde eine Person nach
Geschlecht und Alter gematcht. Inkludiert wurden Personen mit wahrscheinlicher und
gesicherter neuaufgetretener ALS-Erkrankung. Exklusionskriterien waren Komorbiditaten
von anderen neurodegenerativen Erkrankungen. Mittels Fragebogen wurden
unterschiedliche Daten erhoben, unter anderem auch die Exposition zu Fuf3ball auf
Amateur- oder im Profibereich, oder Exposition zu anderen Sportarten. In den
Ergebnissen der Arbeit zeigte sich, dass kein Zusammenhang zwischen kompetitivem
Sport oder Amateursport und Amyotropher Lateralsklerose besteht. Starken der Studie
waren die grol3e Anzahl an ALS erkrankter Personen. Limitation der Studien waren die
retrospektive Art der Studie und die ungenaue Befragung und Datenerhebung bezuglich

der lebenslangen Sportaustibung.

Arbeit Nummer 14 (Vanacore et al., 2006) ist eine italienische Studie und handelt von
FuRRball. Der 2005 veroffentlichte Fallbericht inkludiert einen Mann. Ein an ALS-erkrankter
Mann, der zwischen 1978 und 1994 in insgesamt sechs unterschiedlichen professionellen
FuRballteams der B- und C-Liga spielte und die Position des Mittelfeldspielers hatte wurde
anhand seiner Patientengeschichte beschrieben. Die Ergebnisse der Studie waren wegen
nur einer an ALS-erkrankten Person nicht verwertbar, zeigten aber laut dem Autor eine
mdgliche Assoziation zwischen ProfifulZball und der erhéhten
Erkrankungswahrscheinlichkeit an Amyotropher Lateralsklerose. Limitationen waren, dass

ein Fallbericht eine sehr niedrige Evidenz hat.

Arbeit Nummer 15 (Chio et al., 2009b) ist eine italienische Studie und handelt von den
Sportarten Fu3ball, Basketball und Radfahren. Diese war eine 2009 verdffentlichte
retrospektive Fall-Kontroll-Studie und schloss insgesamt 10.999 Manner ein. Die
FuRRballkohorte bestand aus 7.325, die Basketballkohorte aus 1.973 und die Radfahrer
aus 1.701 Teilnehmern. Bei den Fuf3ballern mussten die Spieler zwischen den Jahren
1970 und 2002 bei einem professionellen Team unter Vertrag gewesen sein. Die
Basketballer mussten mindestens ein Spiel zwischen 1980 und 2004 in einem Team aus
den ersten beiden Ligen (Al und A2) gespielt haben. Die Radfahrer mussten einem
professionellen Team angehdrig und zwischen 1945 und 2001 an zumindest einem

Rennen beteiligt gewesen sein. Ergebnisse der Arbeit zeigten bei den Ful3ballern eine bis
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zu vier Mal héhere Wahrscheinlichkeit an Amyotropher Lateralsklerose zu erkranken.
Fahrradfahrer und Basketballer zeigten keine ALS-Falle in ihrer Kohorte und damit konnte
keine Assoziation zwischen der Erkrankung und den untersuchten Sportarten gefunden
werden. Limitationen der Studie waren zum einen die kleinen GruppengréRen der
Basketballer und der Radfahrer. Zusatzlich gab es bei den Basketballern ein deutlich

kurzeres Follow-Up.

Arbeit Nummer 16 (Ueda et al., 2023) ist eine schwedische Studie und handelt von der
Sportart Ful3ball. Die 2023 veroffentlichte retrospektive Kohortenanalyse beinhaltete
62.175 mannliche Ful3ballspieler. Einschlusskriterium war, dass diese zumindest ein Spiel
in der schwedischen Top-Liga gespielt haben mussten und dies zwischen den Jahren
1924 und 2019. Diese Studie zeigte keinen Zusammenhang zwischen der Erkrankung an
Amyotropher Lateralsklerose und Fuf3ball, allerdings bestand ein Zusammenhang
zwischen neurodegenerativen Erkrankungen wie unterschiedlichen Demenzformen.
Starken sind zum einen die gro3e Anzahl an Studienteilnehmern. Limitationen waren die
ausschlie3lich mannlichen Studienteilnehmer, die eine Generalisierbarkeit erschweren.
Weiters wurden einige Daten nicht erhoben, unter anderem die Anzahl der Saisonen, die
von den Spielern gespielt wurden. Somit konnte keine Assoziation in Bezug auf Dauer der

Karriere und Wahrscheinlichkeit an ALS zu erkranken, gezogen werden.

Arbeit Nummer 17 (Daneshvar et al., 2021b) ist eine US-Amerikanische Studie und
handelt von der Sportart American Football, und es wurden Spieler der National Football
League (NFL) untersucht. In der 2021 veréffentlichten retrospektiven Kohortenanalyse
wurden 19.423 Spieler eingeschlossen, wobei die Probanden ausschlie3lich Manner
waren. Voraussetzung fir die Teilnahme war es an zumindest einem Spiel zwischen 1960
und 2019 teilgenommen zu haben. Die Ergebnisse der Studie zeigten einen positiven
Zusammenhang zwischen der Teilnahme an American Football Saisonen in der NFL als
einen Risikofaktor an Amyotropher Lateralsklerose zu erkranken. Dabei fand sich ein bis
zu vier Mal hoheres Risiko an ALS zu erkranken als im Vergleich zur nicht American
Football spielenden Population. Es zeigt sich ein erhdhter Zusammenhang zwischen den
in der NFL gespielten Saisonen und dem Risiko an ALS zu erkranken und zwar in Form
eines Dose-Response Zusammenhanges. Starken der Studie waren die klare
Eingrenzung der Probanden und die grof3e Studienpopulation. Limitationen zeigen sich
zum einen in der retrospektiven Studienform und den ausschlieZlich mannlichen
Studienteilnehmern. Da die Informationen Uber 6ffentliche Aufzeichnungen erfolgten und
keine klinischen Daten der Teilnehmer zur Verfigung standen besteht eine Moglichkeit,

dass gewisse ALS-Félle nicht gefunden und dokumentiert wurden.
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Arbeit Nummer 18 (Gotkine et al., 2014) ist eine israelische Studie und handelt von der
Sportart Triathlon. Die 2014 vero6ffentlichte Querschnittsstudie inkludiert 185 an ALS
erkrankte Personen wovon 120 Méanner und 65 Frauen ausmachten. Eingeschlossen
wurden Personen die eine wahrscheinliche oder sicher klassifizierte ALS-Diagnose
vorweisen konnten. Die zeigten, dass vermutet werden kann, dass Probandinnen die an
einem Triathlon teilgenommen, oder dafir trainiert hatten ein bis zu 16-faches Risiko
besalRen an Amyotropher Lateralsklerose zu erkranken. Starken in dieser Arbeit waren
die hohe Anzahl an ALS-erkrankten Personen. Limitationen stellten zum einen die Art der
Studie dar, die aus einer retrospektiven Querschnittsstudie bestand. Weiters wurden
Personen miteingeschlossen von denen nicht absolut sichergestellt werden konnte, dass
diese einen Triathlon durchgefihrt hatten.

Arbeit Nummer 19 (Abel, 2007b) ist eine US-Amerikanische Studie und handelt von der
Sportart American Football. Die 2007 veréffentlichte retrospektive Querschnittsstudie
inkludiert 3.891 mannliche American Footballspieler. Eingeschlossen wurden Personen
die 1960 oder spater ihr erstes Spiel in der National Football League spielten. Die
Ergebnisse ergaben eine 40-fach hdhere Wahrscheinlichkeit an ALS zu erkranken wenn
man in der National Football League spielte, im Vergleich zur Allgemeinbevdlkerung.
Limitation der Studie waren die retrospektive Art der Studie sowie das ausschlieRlich

inkludierte mannliche Geschlecht.

Skilanglauf: Es gab eine Arbeit, die sich mit dem Zusammenhang von Skilanglauf und der
Erkrankungswahrscheinlichkeit von Amyotropher Lateralsklerose beschaftigte. Da die
prospektive Studie auch zugleich diejenige war, die die meisten Probandinnen
miteinschloss und die hochste Wertigkeit laut CEBM und PEDRO-Skala aufweisen
konnte, zeigte sich schon eine gewisse Tendenz in Richtung eines positiven
Zusammenhanges von Profisport und Amyotropher Lateralsklerose. Die behandelte
Sportart war Skilanglauf und involvierte eine schwedische Population. Es zeigte sich ein
Zusammenhang zwischen der Sportart Skilanglauf und der
Erkrankungswahrscheinlichkeit von Amyotropher Lateralsklerose. Allerdings war die
Erkenntnis, dass nicht ausschlieR3lich ein Zusammenhang zwischen der Sportart und der
Erkrankung bestand, sondern dass es wesentlich differenzierter zu sein schien. Fur
Amateursportlerinnen zeigte sich ein protektiver Effekt, wahrend fir Personen die
wettkampfmaRig, oder im hochintensiven Sportbereich unterwegs waren eine deutlich
erhohte Pravalenz hatten an ALS zu erkranken. Dies ging so weit, dass die schnellsten
Athletinnen mit der gréf3ten Anzahl an teilgenommenen Rennen eine bis zu zwolffach

erhohter Wahrscheinlichkeit hatten mit der degenerativen Motoneuronenerkrankung
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diagnostiziert zu werden. Somit zeigte sich in der Sportart des Skilanglaufs ein deutlicher

Dose-Response Zusammenhang.

Triathlon: Es gab eine Arbeit die sich mit Triathlon und der Erkrankungswahrscheinlichkeit
von ALS auseinandersetzte. Mit einem CEBM von drei und PEDRO von eins befand sich
die Arbeit nur in der unteren Halfte der hier beschriebenen Arbeiten. Bei dieser Arbeit
zeigte sich, dass Personen die bei einem Triathlon teilgenommen hatten,
beziehungsweise sich fir einen Triathlon angemeldet hatten, eine bis zu 16-fach erhdhte
Wabhrscheinlichkeit hatten an Amyotropher Lateralsklerose zu erkranken. Vermutet wurde
dass die Vorbereitung auf einen solchen Wettbewerb ein Grund fiir die erhdhte Pravalenz

sein konnte.

American Football: Die Arbeiten, die von der Sportart American Football handelten waren
allesamt retrospektive Arbeiten. Insgesamt zeigten vier Studien einen positiven
Zusammenhang zwischen der Sportart und der erhéhten Pravalenz, zwei konnten keinen
Zusammenhang feststellen. Die Qualitat der Arbeiten reichte von einem CEBM 3 und
PEDRO 4 bis zu einem CEBM 3 mit PEDRO 1. Die Studien mit den positiven
Zusammenhangen hatten eine ahnliche oder héhere wissenschaftliche Evidenz als
diejenigen die keinen Zusammenhang feststellen konnten. Die beiden negativen Arbeiten
hatten einen ahnlichen Aufbau. Beide Studienpopulationen erforschten méannliche Schiler
von High-Schools in den USA und verglich die Gesundheitsdaten von den American
Football praktizierenden mit nicht American Football praktizierenden Mitschiilern. Die
Einschlusskriterien waren entweder ein einjahriges Praktizieren der Sportart oder die
Mitgliedschaft der Mannschaft. Beide Arbeiten arbeiteten mit einer Studienpopulation von
unter 600 Personen. Es konnten in beiden Studien keine ALS-Félle in der
eingeschlossenen Population gefunden werden. In den vier positiven Studien wurden wie
in den beiden anderen Arbeiten ausschlie3lich M&nner untersucht. Der Unterschied zu
den anderen Studien war allerdings in mehreren Aspekten ersichtlich. Zum einen mussten
alle Probanden, die in die Studien mit positivem Zusammenhang inkludiert wurden,
zumindest ein Spiel beziehungsweise eine Saison in der hochsten amerikanischen Liga,
der National Football League gespielt haben. Ebenfalls war die GroRRe der
Studienpopulation ein eindriicklicher Unterschied. Die Population reichte von 3.439 bis zu
19.423 Teilnehmern. Eine einheitlich erhdhte Erkrankungswahrscheinlichkeit konnte
allerdings nicht ausgemacht werden da diese in einer grol3en Spannweite liegt. Eine
Arbeit berichtete von einer dreifach, zwei von einer vierfach und eine sogar von einer 40-
fach erhdhten Wahrscheinlichkeit. Damit zeigte sich, dass die wissenschaftliche Evidenz

zugunsten der Sportart American Football und Amyotropher Lateralsklerose lag.
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Allerdings ist diese Aussage, aufgrund der eingeschlossenen Studienpopulation, nur fur

das mannliche Geschlecht zu treffen.

FuRRball: Alle Arbeiten, die von der Sportart American-Football handelten waren
retrospektive Arbeiten. Von den insgesamt elf Studien zeigten zwei keinen nachweisbaren
Zusammenhang, zwischen Amyotropher Lateralsklerose und der Sportart Ful3ball, sechs
erkannten einen klaren Zusammenhang und drei waren Fallberichte von Ful3ballern, die
an Amyotropher Lateralsklerose erkrankt waren. Die beiden negativen Studien hatten von
den vertretenen Arbeiten eine mittlere bis hohe Evidenz. Die Arbeit mit der hohen Evidenz
mit CEBM 3 und PEDRO von 4 behandelte ausschlie3lich ménnliche Ful3baller der
schwedischen Topligen. Von den 62.175 FuRRballern konnte kein Zusammenhang
zwischen der degenerativen Motoneuronenerkrankung ALS und Ful3ball identifiziert
werden. Die andere Studie hatte ein Rating von CEBM 4 und PEDRO 3 und inkludierte
sowohl mannliche als auch weibliche Personen. Problematisch an dieser Arbeit war
ausschlief3lich, dass in dem Fragebogen, der den ALS-Probandinnen gegeben wurde
nach Ful3ball und Sport generell auf moderatem und kompetetiven Niveau erfragt wurde
und damit eine recht grofRe und grobe Spannbreite an Personen inkludiert wurde. Von den
drei Fallberichten hatten zwei Arbeiten ein Evidenzrating von CEBM 5 PEDRO 1 und eine
ein Rating von CEBM 5 PEDRO 0. Damit stellten sie die Studien mit der geringsten
wissenschaftlichen Evidenz dar und behandelten Fallberichte von einer bis zu 29
mannlichen an ALS erkrankten ehemaligen ProfifuB3ballern. Bei zwei der Arbeiten zeigte
sich eine friihere Erkrankungswahrscheinlichkeit als bei der Gesamtbevdlkerung und eine
Studie berichtete von einer doppelt so hohen Auftretenswahrscheinlichkeit von ALS bei
den Teilnehmern. Bei den sieben Arbeiten mit positivem Zusammenhang zwischen
FuBball und ALS gab es eine breite Spannbreite der wissenschaftlichen Evidenz, diese
reichte von CEBM 3 PEDRO 3 bis CEBM 4 PEDRO 1 und deckte damit beinahe das
komplette Mittelfeld der in dieser Arbeit verwendeten Arbeiten ab. Die Studienpopulation
reichte von 350 bis 23.586 Personen und inkludierte in allen bis auf eine Arbeit
ausschlie3lich mannliche Spieler aus Topligen, eine inkludierte Person die moderates und
intensives Training in ihrer Vergangenheit angaben. Die erhdhte Wahrscheinlichkeit war
sehr unterschiedlich und ging von einer 76% bis zu einer 18-fach erhéhten Pravalenz.

Ebenfalls wurden in einigen Arbeiten ein friiherer Erkrankungsbeginn beschrieben.

Andere Sportarten: In den oben bereits behandelten Studien arbeiteten manche Autoren
auch mit Studienpopulationen die anderen Sportarten inkludierten. Diese waren Baseball,
Basketball, Radfahren, Boxen, Eishockey und Rugby, wobei Boxen, Eishockey, Rugby
und FulRball, die in einer Arbeit gemeinsam als Kontaktsportarten erforscht wurden. Die

Sportarten Basketball, Baseball und Radfahren wurden mit Sportarten wie Ful3ball oder
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American Football verglichen und zeigten keinen Zusammenhang. Die Kontaktsportarten
zeigten eine 76% hohere Wahrscheinlichkeit (Henriques et al., 2023) an Amyotropher

Lateralsklerose zu erkranken.
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Tabelle 1 Inkludierte Studien

# Titel Assoz. OR/SMR/HR

/SIR/ISPMR

1 Pupillo SPMR 1158
et al.,

2020

positiv

2 Taioli,
2008

positiv SMR 18,18

3 Gamez
und

Carmon

a, 2021

positiv 0

4 Nguyen
etal.,
2019

positiv SIR 4,66

23.586
(23586
Manner; 0
Frauen)

5.389 (100%
Manner)

7 (100%
Manner)

NFL 3.419
(100%
Ménner),
MLB 2708
(100%
Ménner)

Studientyp

Langsschnittstudie
mit retrospektiver
Kohortenanalyse.

(1.9.1959-
30.6.2000)

Langsschnittstudie
Uber Mortalit&t.

(1975-2003)

retrospektive
Fallserie

Retrospektive
Kohortenstudie
(1979-2013)

Evidence
Level

CEBM 3;
PEDRO 2

CEBM 3;
PEDRO 2

CEBM 5;
PEDRO 1

CEBM 3;
PEDRO 2

Aktivitat Leistungslevel
FuRRball Profisport
FulRball Profisport
Fulball Profisport
America Profisport
n
Football,
Baseball

56

Land

Italien

Italien

Spani
en

USA

Methoden

Geburtsdatum, -ort,
Spielposition und
Teambhistorie erfasst. Ab
15. Lebensjahr verfolgt.
Falle von 1959 bis 2018
erfasst. Standardisierte
Inzidenzraten
(beobachtete zu
erwarteten Inzidenzraten)
Studienteilnehmer aus
offentlichen Quellen
identifiziert. Von Geburt
bis 31. Dezember 2003
Uberwacht.

Mortalitatsraten berechnet.

Verhaltnisse zwischen
beobachteten und
erwarteten Todesfallen
standardisierte
Mortalitatsraten (SMR).

Suche nach ALS unter
mannlichen FuRballprofis
(1., 2., 3. Liga.
Datensammlung Archive
und Internet. > sieben
Spielzeiten in Spanien
gespielt. Standardisierte
Inzidenzverhéltnis (SIR)
mit 95%-
Vertrauensintervall
verwendet
Daten aus Datenbanken
fur MLB-Spieler. Mortalitat
Uber National Death Index
erfasst. Analyse mit Cox-
Proportional-Hazards-
Regressionsmodellen, fur
Mortalitat zwischen NFL-
und MLB-Spielern zu
berechnen. Adjustierung
erfolgte fir Rasse und
Geburtsdekade.

Zusammenfassung

1,91-fach erhohtes Risiko fur
ALS bei ehemaligen
professionellen
Ful3ballspielern, wobei das
Risiko bei Spielern unter 45
Jahren am hochsten ist (4,66-
fache Erhohung).

Es wurde festgestellt, dass
Todesfélle aufgrund von
Erkrankungen des
Kreislaufsystems, Krebs und
Immunschwache signifikant
niedriger waren. Es gab vier
Todesfalle durch Amyotrophe
Lateralsklerose, wéhrend 0,2
erwartet wurden, was zu
einer SMR von 18,18 fuhrte
(95% CI 5,00-46,55).

Ergebnisse bestéatigen einen
friihzeitigen Krankheitsbeginn
(um 23,7 Jahre). Im
Gegensatz zu italienischen
Kohorten ist bulbarer
Krankheitsbeginn selten, und
ein Beginn in den oberen
Extremitéten ist am
haufigsten.

Studie fand signifikant hohere
Gesamtmortalitat bei NFL-
Spielern im Vergleich zu
MLB-Spielern. NFL-Spieler
zeigten héhere Raten von
Herz-Kreislauf-Erkrankungen
und neurodegenerativen
Erkrankungen im Vergleich
zu MLB-Spielern.



5

Jansse
n et
al.,2017

Savica
et al.,
2012

Fang et

2016

negati
v

negati
v

positiv

0 486 Athleten
(296 Varsity-
Footballspiel

er und 190
Kontrollen;
100%
Manner)

0 512
Footballspiel
er 203
Kontrollen
(100%
Manner)

212.246
(130.927
Manner,
81.319
Frauen)

HR 1,5-4,31

Retrospektive
Kohortenstudie
(1956-1970)

Retrospektive
Kohortenstudie
(1946-1956)

Prospektive
Kohortenstudie
(1989-2010)

CEBM 3; America
PEDRO 1 n
Football
CEBM 3; America
PEDRO 2 n
Football
CEBM 2; Skilang|
PEDRO 3 auf

57

High-School-
Sport

High-School-
Sport

Profi- und
Hobbysportler

USA

USA

Schwe
den

Jahrbuchuberprifung,
Minnesota. Vergleich
neurologische Ergebnisse
von Footballspielern mit
Kontrollen Fokussierung
auf Parkinsonismus,
Demenz aller Arten und
ALS. Vergleich ob Football
pradiktiv flr
neurodegenerative
Stérungen. Vergleich von
Footballspielern mit
Nichtfootball-Athleten.

American Football
spielende Schiler
Vergleichsgruppe
mannliche Schiler die
kein Football spielten.
Durch Records-Linkage-
System des Rochester
Epidemiology Project
verfligbare medizinischen
Unterlagen uberprift, um
Auftreten von
Erkrankungen zu
verfolgen. Die Haufigkeit
von ALS wurde mit
Inzidenzdaten verglichen.
212.246 Skilanglaufer aus
Schweden und zuféallige
Auswahl von 508.176
Schweden von 1989 bis
2010 verfolgt.
Assoziationen zwischen
Skilanglauf und Leistung
beim Skifahren und dem
daraus resultierenden
Risiko von ALS, durch
Hazard Ratios (HRs) aus
Cox-Modell abgeleitet.

Die Studie ergab, dass die
Footballspieler im Vergleich
zu Nichtfootball-Athleten
keine signifikant hthere Rate
an neurodegenerativen
Erkrankungen aufwiesen,
obwohl bei den
Footballspielern signifikant
mehr medizinisch
dokumentierte Kopftraumata
auftraten.

Die Ergebnisse deuteten

darauf hin, dass es keinen

signifikanten Anstieg des

Risikos fiir diese
neurodegenerativen

Erkrankungen bei ehemaligen
Footballspielern im Vergleich
zu Nichtfootballspielern gab.

Skilanglaufer mit den
schnellsten Finish-Zeiten
(100-150 % des Gewinner-
Tempos) hatten ein um 4,31-
fach erhdhtes ALS-Risiko im
Vergleich zu denen mit [180
% des Gewinner-Tempos.
Die schnellsten Finish-Zeiten
hatten ein 12-fach erhohtes
ALS-Risiko. Im Vergleich zu
Nicht-Skilanglaufern hatten
die schnellsten Skilanglaufer
ein erhdhtes ALS-Risiko.



8 Belli
und
Vanaco
re,
2005

9 Vanaco
re et
al.,
2018

10 Henriqu
es et
al.,
2023

350 (100%
Ménner)

29 (100%
Manner)

2.247 (1.326
ALS davon
768
mannlich
und 558
Frauen; 921
Kontrollpers
onen davon
432
mannlich
und 489
Frauen)

Mortalitéts- CEBM 3;
Langsschnittsstudie PEDRO 1
(1960-1996)

retrospektive CEBM 5;
Fallserie PEDRO 1
Fall-Kontroll CEBM 4;
PEDRO 1

FuRball

FuRball

Mehrere
Sportart
en
(Radfahr
en,
Fuball,
Fitness,
Boxen,
Rugby,
Hockey)

nicht angegeben

Standardisierte
proportionale
Mortalitéatsverhaltnisse fur
350 verstorbene
Personen, aus einer Liste
von etwa 24.000 aktiven
italienischen
FuRRballspielern die in den
drei obersten Ligen (A, B
und C) aktiv waren.

Die Studie durchsuchte
Datenbanken bezuglich
mannlicher italienischer
FuBballspieler mit
diagnostizierter ALS, die
vom 1. Januar 1950 bis
zum 31. Juli 2016.

Die Studie umfasste 2247
Personen (1326 Patienten,
921 Kontrollen) und
analysierte die Beziehung
zwischen dem Praktizieren
von Kontakt-Sportarten
und ALS. Logistische
Regressionsmodelle
wurden verwendet.

Die Studie ergab eine
signifikante Ubereinstimmung
zwischen beobachteter und
erwarteter Mortalitat, mit
Ausnahme von Krankheiten
des Nervensystems,
hauptsachlich Amyotropher
Lateralsklerose (ALS), die bei
FuRBballspielern erhoht war.

FuRballspieler mit ALS haben
ein signifikant jingeres
Diagnosealter im Vergleich zu
anderen ALS-Patienten. Die
Ergebnisse unterstitzen eine
maogliche Beziehung
zwischen Fuf3ball und ALS-
Risiko. Die Autoren glauben,
dass weitere Forschung in
diesem Bereich dringend
erforderlich ist.

Die Studie zeigt eine
Verbindung zwischen dem
Praktizieren von Kontakt-
Sportarten und ALS, wobei
Personen, die solche
Sportarten betreiben, ein um
76% hoheres Risiko fur ALS
haben. Es wurden auch
andere Risikofaktoren
identifiziert.



11

12

13

Lehma
netal.,
2012

Chié et
al.,
2005

Valenti

positiv

positiv

negati
v

SMR 4,31

SMR 6,5

OR 0,263-
0,666

3.439 (100%
Ménner)

7.325 (100%
Manner)

600 (300 mit
ALS davon
193 Manner
und 107
Frauen und
300
gematchte
Kontrollen)

Retrospektive
Kohortenstudie
(1959-1988)

Retrospektive
Kohortenstudie
(1970-2001)

Fall-Kontroll

CEBM 3;
PEDRO 3

CEBM 3;
PEDRO 2

CEBM 4;
PEDRO 3

59

America Profisport
n
Football
FulRball Profisport

Fuball Hobby- und

und Wettkampfathlet
andere en
Sportart

en

USA

Italien

Italien

Analyse der Mortalitat bei
3.439 National Football
League-Spielern
(mindestens 5
Spielzeiten). Spieler
wurden nach Spielposition
in zwei Gruppen unterteilt:
Nonspeed-Spieler
(Linemen) und Speed-
Spieler (alle anderen
Positionen).
Sterblichkeitsraten wurden
mit Standardized Mortality
Ratios (SMRs) verglichen.

7325 in Italien geborene
Manner zwischen 18 und
69 Jahren, aus der First
oder Second Liga,
mussten zumindest ein
offizielles Match gespielt
haben, keine positive
Familienanamnese

Standardisierter
Fragebogen, um Daten zu
personlichen
Informationen, zu
relevanten Variablen zu
sammeln. Auswirkungen
mithilfe logistischer
Regression berechnet.
Studie bericksichtigte
auch genetische Faktoren,
indem sie neun Falle von
familiarer ALS einschloss.

Gesamtmortalitat der Spieler
im Vergleich zur US-
Bevolkerung war reduziert,
aber die neurodegenerative
Mortalitat war erhoht,
insbesondere fur ALS und
AD. Neurodegenerative
Mortalitat dieser Kohorte ist
dreimal hoher als die der
allgemeinen US-Bevolkerung.

Es wurde festgestellt, dass in
den erkannten ALS-Fallen,
ungewohnlich viele (3) einen
bulbéren Typ hatten. Es
wurde eine klare Dose-
Response-Relationship
zwischen der Anzahl der
aktiven Jahre und der

Entstehungswahrscheinlichke

it von ALS gezogen.

Ebenfalls konnte ein 20 Jahre

friiherer Beginn festgestellt
werden.

Die Studie fand keine
signifikanten Assoziationen
zwischen Sportaktivitéten,

Sportverletzungen und einem

erhohten Risiko fur ALS.

Weder der Amateur- noch der

Wettkampfsport,
einschlieRlich Ful3ball oder
anderer Kontaktsportarten,

zeigten einen
Zusammenhang mit dem
Auftreten von ALS.



14  Vanaco
re et
al.,
2006

15 Chioet
al.,
2009

positiv

positiv

SMR 6,45

1 (100%
Ménner)

10.999
(100%
Manner)

Fallbericht CEBM 5;
PEDRO 0
Fall-Kontroll CEBM 4;
PEDRO 4

FuRball

Fufball,
Basketb
all,
Radfahr
en

60

Profisportler

Profisportler

Italien

Italien

Klinische und berufliche
Geschichte eines
professionellen
FuRballspielers mit ALS.
Die Methoden umfassen
die Sammlung von
Informationen aus
medizinischen
Aufzeichnungen,
Interviews sowie die
Analyse von beruflichen
Expositionen und
Lebensstilfaktoren

Méanner in professionellen
Fufball-Liga zwischen
1970 und 2002;
Basketballkohorte,
zwischen 1980 und 2004;
Radfahrer zwischen 1945
und 2001;
Ausschlussgrund: Nicht in
Italien geboren.
Verwendung von Daten
aus verschiedenen
Archiven. Erfassung von
unterschiedlichsten. Nur
Falle mit definitiver,
wahrscheinlicher oder
laborunterstitzter
wahrscheinlicher ALS
wurden in die Studie
aufgenommen.
Berechnung
standardisierter
Morbiditatsraten (SMRs)
unter Verwendung von
ALS-Inzidenzraten aus
epidemiologischen
Registern als Referenz.

Ein italienischer
FuR3ballspieler mit ALS zeigt
charakteristische Merkmale,

die mit vorherigen
epidemiologischen Studien
Ubereinstimmen. Es werden

verschiedene Hypothesen fur

das erhohte ALS-Risiko bei
FuRBballspielern diskutiert

Es zeigt sich eine deutliche
Erhdhung der ALS Falle bei
FuRballern, aber keine
Erhohung bei Radfahrern und
Basketballern



16 Ueda et

2023

17 Danesh
var et
al.,
2021

negati
v

positiv

SMR 3,94

62.175
(6.007
FulRballer,
56.168

Kontrollen;

100%
Manner)

19.423
(100%
Manner)

Retrospektive CEBM 3;
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FuRball

America
n
Football
(NFL)

Profisport

Profisport

Schwe Informationen aus
den Archiven. FuRRballspieler
hatten insgesamt ein
erhohtes
Neurodegeneration-Risiko
(HR 1,46), hauptsachlich
aufgrund von Alzheimer
(HR 1,62). Die
Risikoerhdhung war bei
Feldspielern im Vergleich
zu Torhitern ausgepragter
(HR 1,43).

USA Méanner mit mindestens
einem Spiel zwischen
1960 und 2012; Funf

Athleten ohne ALS wurden
auf einen ALS-Patienten
gematcht. Nationale
Register wurden
verwendet. Diagnosen
anhand von
Sterbeurkunden,
Krankenhausaufnahmen,
ambulanten Besuchen und
Arzneimittelverschreibung;
Unterschiedliche
neurodegenerative
Erkrankungen wurden
separat betrachtet.

Die Studie zeigt, dass
méannliche Ful3ballspieler in
Schweden von 1924 bis 2019
ein hoheres Risiko fir
neurodegenerative
Erkrankungen haben,
(insbesondere Alzheimer und
andere Demenzen). Diese
Risikoerhéhung ist bei
Feldspielern im Vergleich zu
Torhitern starker ausgepragt.
Die Gesamtmortalitat ist leicht
niedriger bei FuRballspielern
im Vergleich zu Kontrollen.

Es zeigt sich eine vier Mal
héhere Wahrscheinlichkeit an
ALS zu erkranken. Umso
langer die Athleten in der NFL
gespielt haben, umso héher
war die Wahrscheinlichkeit an
ALS zu erkranken.



18 Gotkine  positiv OR 16,15 185 (120 Querschnittsstudie CEBM 3; Triathlet = nicht angegeben Israel Analyse von Eine israelische Studie mit

etal., Méanner, 65 PEDRO 1 en selbstberichteten Daten 185 ALS-Patienten fand
2014 Frauen) von 185 ALS-Patientenin  heraus, dass 2,7% Triathleten
einer ALS-KIlinik, waren, was auf ein erhdhtes
Identifizierung von ALS-Risiko im
Triathleten (ALS-T) und Zusammenhang mit
Vergleich mit anderen intensiver korperlicher
ALS-Patienten. Schatzung Aktivitat deuten kdnnte.
der Triathlon-Beteiligung
in der

Allgemeinbevélkerung
anhand von Daten der
Israeli Triathlon

Assoziation.
19 Abel, positiv OR 40 3.891 (100% Querschnittsstudie CEBM 3; America Profisport USA retrospektiven Analyse Es zeigt sich eine 40 fach
2007 Manner) PEDRO 2 n unter Verwendung von hohere Wahrscheinlichkeit an
Football Internetquellen. Es wurden  ALS zu erkranken, wenn man
8 von 3,891 NFL-Spielern nach 1960 spielte und einer
identifiziert, die ALS Laufposition zugehorig war.

entwickelt haben. Die
Pravalenz wurde
berechnet und mit der
Pravalenz in der
allgemeinen US-
Bevolkerung verglichen.
Inklusion erstes Spiel
1960 oder spater
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Tabelle 2 Evidenzkategorisierung

Rangfolge Evidenz-grad Studie  Sportarten Positive Negative
der Evidenz Assoziation  Assoziation
1 CEBM 3 & 7, 16, FB, AF, SKi 7,17 16

PEDRO 4 17
oder CEBM 2
& PEDRO 3
2 CEBM 3 & 11,15 AF, FB, RF, 11, 15
PEDRO 3 BA
3 CEBM 4 & 13 FB, X 13
PEDRO 3
4 CEBM 3 & 1,2,4, FB,AF,BB 1,2,4,12 19 6
PEDRO 2 6, 12,
19
5 CEBM 3 & 5,8,18 FB,AF, TR 8,18 5
PEDRO 1
6 CEBM 4 & 10 RF, FB, FI, 10
PEDRO 1 BO, RU, HO
7 CEBM 5 & 3,9 FB 3,9
PEDRO 1
8 CEBM 5 & 14 FB 14
PEDRO 0

4. Diskussion
Die in diesem systematischen Review bearbeitete Hypothese stellt sich die Frage nach

dem Zusammenhang zwischen dem Risikofaktor Profisport und dem damit verbundenen
Erkrankungsrisiko an Amyotrophen Lateralsklerose, einer neurodegenerativen

Motoneuronenerkrankung.

Bei den in dieser Arbeit untersuchten 19 wissenschaftlichen Arbeiten gab es
unterschiedliche Ergebnisse, wobei der Grof3teil, mit 15 Studien einen Zusammenhang
zwischen Sport auf Hochleistungsniveau und der erhdhten Wahrscheinlichkeit an
Amyotropher Lateralsklerose zu erkranken, feststellen konnte (Abel, 2007a; Belli &
Vanacore, 2005b; Chio et al., 2009b; Chio et al., 2005; Daneshvar et al., 2021b; Fang et
al., 2016; Gamez & Carmona, 2021; Gotkine et al., 2014; Henriques et al., 2023; Lehman
et al., 2012; Nguyen et al., 2019; Pupillo et al., 2020; Taioli, 2008; Vanacore et al., 2006,
2018). Vier Arbeiten fanden keine Assoziation zwischen ALS und hochintensivem Sport
beziehungsweise Profisport (Janssen et al., 2017; Savica et al., 2012; Ueda et al., 2023;
Valenti et al., 2005). Es gab nur eine prospektive Arbeit (Fang et al., 2016), die anderen

18 Studien hatten eine retrospektive methodische Herangehensweise. Weiters gab es
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einen groRen Unterschied in der Anzahl der an den Studien teilnehmenden Partizipanten.
Diese reichten von einem Fallbericht mit nur einer Person (Vanacore et al., 2006) bis zu
einer Arbeit die 212.246 Personen inkludierte (Fang et al., 2016). Insgesamt waren auch
die Studienarten sehr heterogen. Inkludiert wurden eine prospektive Studie, zwei
Querschnittsstudien, sieben retrospektive Kohortenstudien, drei Fall-Kontroll-Studien, drei
Fallberichte, zwei Mortalitats-Langsschnittsstudien und eine Langsschnittsstudie mit
retrospektiver Kohortenanalyse. Die Arbeiten differenzierten ebenfalls wenn man ihren
Beobachtungszeitraum betrachtete. Die Studie, die den langsten Beobachtungszeitraum
vorzuweisen hatte, schloss auch den friihesten Startzeitpunkt und den spatesten
Endzeitraum ein, und zwar lief sie von 1924 bis 2019, also insgesamt 95 Jahre (Ueda et
al., 2023). Allerdings gab es auch Arbeiten die kiirzere Zeiten abdeckten, unter anderem
hatte eine Arbeit mit einem Beobachtungszeitraum von 1946 bis 1956, also 10 Jahre oder
es waren Querschnittsstudien (Savica et al., 2012). Bei den beobachteten Sportarten
ergab sich ein ebenfalls recht heterogenes Bild. Zu den beschriebenen Sportarten zéhlten
FuRRball, American Football, Radfahren, Triathlon, Basketball, Boxen, Rugby, Hockey,
Skilanglauf, Baseball, Fitness, und nicht genau definierte andere Sportarten. Wéahrend
FuBball in insgesamt zwolf Studien behandelt wurde, wurden andere Thematiken sowie
andere Sportarten ausschlieZlich in einzelnen Arbeiten erwahnt. Die Limitationen, die die
meisten Arbeiten gemeinsam hatten, waren dass alle bis auf eine Studie retrospektive
Studiendesigns hatten und damit eine gréRere Wahrscheinlichkeit von Verfalschungen
oder Fehlinterpretationen ermdglichten. Die Datengenerierung erfolgte hauptséachlich tber
die Fragebogenerhebungen die von an Amyotropher Lateralsklerose erkrankten Personen
und deren Angehorigen beantwortet wurden. Eine andere haufig verwendete Methode
war das Recherchieren von Daten erkrankter Personen aus Archiven, Internetquellen
oder Gesundheitsdatenbanken. Die Hypothesen der wissenschaftlichen Arbeiten waren
aufgrund dieser vielen unterschiedlichen Herangehensweisen ebenfalls sehr differenziert.
Zum einen wurde spezifisch nach ALS gesucht, zum anderen nach neurodegenerativen
Erkrankungen oder aber auch nach anderen méglichen vermutlich vorzeitigen
Todesursachen wie Herz-Kreislauferkrankungen. Die Sportarten waren ebenso
unterschiedlich. In manchen Arbeiten fokussierte man sich nur auf nur eine Sportart, in
anderen wurden eine Vielzahl von Sportarten angesehen und in einzelnen Féllen sogar
keine spezifische Sportart genannt sondern ein Uberbegriff wie ,sonstige Sportarten®

verwendet.

Es wurden schon einige Metaanalysen und systematische Reviews zu der Fragestellung,

ob Sport und Bewegung ein Risikofaktor fur ALS sein kdnnte durchgefuhrt. Viele Arbeiten
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kommen allerdings zu keinem aussagekraftigen Ergebnis (Harwood et al., 2009; Lacorte
et al., 2016; Ramsay et al., 2023).

Andere Studien vermuteten einen Zusammenhang zwischen ALS und spezifischen
Sportarten, allem voran, wenn Kontaktsportarten wie Fuf3ball oder American Football
untersucht wurden (Bellomo et al., 2022; Blecher et al., 2019; Chapman et al., 2023; Liu
et al., 2021; Morales et al., 2022; Zheng et al., 2023; Zhu et al., 2023)

Andererseits zeigten auch gewisse Arbeiten, dass es keinen nachweisbaren
Zusammenhang zwischen Sport und ALS gibt (Hamidou et al., 2014, Iverson et al., 2023)

In der Gesamtheit der in dieser Arbeit behandelten Studien fanden sich verstéarkte
Hinweise darauf, dass zumindest Hochleistungssport einen deutlichen Zusammenhang
herstellt mit einer erhéhten Wahrscheinlichkeit an Amyotropher Lateralsklerose zu
erkranken (Gamez & Carmona, 2021; Nguyen et al., 2019; Pupillo et al., 2020; Taioli,
2008). Es konnte jedoch keine klare Zahl genannt werden, die beschrieb um wie viel die
Pravalenz fir ALS ansteigt. Weiters zeigte sich, dass scheinbar ein gewisses Mal3 von
Dose-Response Zusammenhang bestand (Fang et al., 2016). Damit besal3en
Sportlerinnen, die eine bessere Leistung erbracht und/oder viele Saisonen gespielt
beziehungsweise Rennen absolviert hatten ein deutlich erhéhtes Risiko. Das steigerte
sich noch weiter umso ofter sie diese hochintensive sportliche Leistung erbracht hatten.
Weiters zeigte sich in ein paar Arbeiten ein friiheres Auftreten von Amyotropher
Lateralsklerose um durchschnittlich etwa 20 Jahre (Chio et al., 2009b; Chio et al., 2005;
Vanacore et al., 2018). Diese friihere Auftretenswahrscheinlichkeit kbnnte allerdings im
Verlauf eines verlangerten Follow-Ups reduziert und damit die Gesamtpréavalenz an ALS
zu erkranken eventuell relativiert werden. Die Ubertragbarkeit auf das weibliche
Geschlecht war im Grof3teil der Studien erschwert, da die Meisten nur das méannliche
Geschlecht untersuchten (Gamez & Carmona, 2021; Janssen et al., 2017; Nguyen et al.,
2019; Pupillo et al., 2020; Savica et al., 2012; Taioli, 2008). Jedoch zeigte die Arbeit mit
der grof3ten Anzahl an Probandinnen und der hdchsten Evidenzqualitat die gleichen
Ergebnisse fur Manner und Frauen. Das kdnnte einen Hinweis darauf liefern, dass das
weibliche Geschlecht ebenso vulnerabel auf die erhdhte Auftretenswahrscheinlichkeit von

ALS bei entsprechender sportlicher Vergangenheit ist.

Im Vergleich zu vielen anderen Ubersichtsarbeiten zeigt sich bei der hier vorliegenden
Arbeit ein deutlicher Trend der fir einen eindeutigen Zusammenhang zwischen
Hochleistungssport und dem Risikofaktor an ALS zu erkranken. Die Frage mit der sich die
anderen Reviews noch nicht beschéftigt hatten war allerdings ob eine verlangerte Follow-

Up-Zeit die Auftretenswahrscheinlichkeit von ALS wieder reduziert und Sport auf hohem
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Leistungsniveau ausschliefZlich einen deutlich friiheren Erkrankungszeitpunkt zur Folge
hat. Der Unterschied zu kirzlich veroffentlichten Reviews und der hier vorliegenden Arbeit
besteht unter anderem darin, dass hier ausschlie3lich Studien zu Sportarten inkludiert
wurden und nicht durch Sport assoziierte Verletzungen wie Kopftraumata oder andere
Risikofaktoren die entsprechende Ergebnisse mitbeeinflusst haben (Bellomo et al., 2022;
Blecher et al., 2019; Chapman et al., 2023; Hamidou et al., 2014; Harwood et al., 2009;
Iverson et al., 2023; Lacorte et al., 2016; Liu et al., 2021; Morales et al., 2022; Ramsay et
al., 2023; Zheng et al., 2023; Zhu et al., 2023). Zuséatzlich wurden hier 19 Studien, die sich
mit Sportarten beschéftigen inkludiert. Das ist mehr als in den meisten anderen
Ubersichtsarbeiten (Blecher et al., 2019; Chapman et al., 2023; Hamidou et al., 2014;
Harwood et al., 2009; Iverson et al., 2023; Lacorte et al., 2016; Liu et al., 2021; Morales et
al., 2022; Ramsay et al., 2023; Zhu et al., 2023).

Zusétzlich wurden in der hier verfassten Arbeit Primarstudien in einem Zeitraum von
Janner 1983 bis Dezember 2023 inkludiert. Ich habe den Versuch unternommen eine
moglichst allumfassende Ubersicht tiber die Studienlage zu gewinnen. Im Gegensatz zu
meiner Arbeit verwendeten andere Ubersichtsarbeiten kiirzere Zeitraume in deren
Inklusionskriterien (Bellomo et al., 2022; Blecher et al., 2019; Chapman et al., 2023, 2023;
Iverson et al., 2023, 2023; Lacorte et al., 2016; Liu et al., 2021; Morales et al., 2022;
Ramsay et al., 2023; Zheng et al., 2023; Zhu et al., 2023)

Einige Ubersichtsarbeiten inkludierten eine Qualitatsiiberpriifung der Studien (Bellomo et
al., 2022; Chapman et al., 2023; Hamidou et al., 2014; Liu et al., 2021, 2021; Zhu et al.,
2023), jedoch zeigte keine andere Arbeit eine Aufarbeitung der involvierten Studien durch

zwei unterschiedliche Qualitatsbewertungstools wie die hier vorliegenden Arbeit.

Die Erkenntnis, dass dezidiert ein positiver Zusammenhang zwischen Hochleistungssport

und ALS besteht hatte bis dato noch keine Ubersichtsarbeit festgestellt.

Der Grund fur diesen Zusammenhang wird zum einen dadurch vermutet, dass gewisse
Athleten eine genetische Pradisposition haben, die dann schlussendlich dazu fuhrt, dass
ein erhohter oxidativer Stress ein Auslosen der ALS verursachenden Kaskaden aktivieren
konnte (Bellomo et al., 2022). Die genauen Grinde fiur das Ausldsen der
Motoneuronenerkrankung kann allerdings durch die vorliegende Arbeit nicht festgestellt

werden.

Im Gegensatz zu einigen anderen Arbeiten werden Schadel-Hirn-Traumata (MTBI und
TBI), die oft mit dem Zusammenhang und der Entstehung von ALS vermutet werden nicht
bestatigt (Morales et al., 2022). Nicht nur bei Kontaktsportarten bei denen MTBIs und

TBIs des Ofteren auftreten, konnten erhdhte und frilhere Auftretenswahrscheinlichkeiten
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von ALS nachgewiesen werden, sondern auch bei Sportarten die zu keinen traumatischen

Kopf- oder Nackenverletzungen fithren wie zum Beispiel Triathlon oder Skilanglauf.

Es gibt mehrere Grinde weshalb keine klare Darstellung tUber Sport als beeinflussenden
Faktor fur die Entstehung von ALS bis dato méglich war. Zum einen gab es viele Studien
die eine schwache Evidenzlage aufweisen. Dies liegt haufig an der fast ausschliel3lichen
retrospektiven Studienlandschaft in der Thematik der ALS. Weiters wurden oft Studien
zitiert die mehrere Aspekte inkludieren und nicht nur eine Sportart. Meist geht es um die
Gesamtheit der Risikofaktoren der ALS, die oft mit Beruf, Verletzungen,
Schwermetallverunreinigung oder ahnlichem assoziiert wird. Oder es werden viele
unterschiedliche Sportarten inkludiert, woraufhin kein eindeutiges Ergebnis zu einer
Sportart zu ziehen ist. Ebenso kann eine nicht ausreichend gute Selektion aufgrund von
fehlender oder schlecht durchgefiihrter Qualitatspriifung der inkludierten Arbeiten erfolgt

sein.

Ein Grof3teil der Arbeiten im Bereich des Sportes wurde in den Disziplinen des Fuf3balls
und American Footballs geschrieben. Es gab viele Priméarstudien die sich ausschliel3lich
mit diesen Sportarten beschéftigten. Aufgrund der hohen Verletzungswahrscheinlichkeit
von Halswirbelsaule und Gehirn wurde viele Jahre eine Assoziation mit Kontaktsportarten
und der Entstehung von ALS vermutet. Neuere Arbeiten zeigten allerdings, dass auch
andere Sportarten ohne intensiven Kontakt und Verletzungswahrscheinlichkeit des ZNS
mit einer deutlich erhdhte Wahrscheinlichkeit der Entstehung einer
Motoneuronenerkrankung einhergehen. Grundsatzlich sollte somit keine Sportart von der
Wahrscheinlichkeit ausgeschlossen werden, dass Spitzen- und Hochleistungssportler
jeglicher Sportart, ein erhéhtes Erkrankungsrisiko an ALS zu erkranken besitzen, bis

diese Vermutung widerlegt werden kann.

Nach dem momentanen Stand der Forschung ist es schwer auch fur Frauen spezielle
Aussagen zu treffen, da es fur das weibliche Geschlecht im American Football und
FuRRball keine Studie gibt, die dies im Spitzensport erforscht hat. Frauen wurden
ausschlief3lich in den Studien tber Triathlon und Skilanglauf inkludiert. Diese zeigten,
dass sowohl Manner als auch Frauen mit Zunahme ihrer sportlichen Leistung eine
erhdhte Wahrscheinlichkeit haben an ALS zu erkranken. Ebenfalls scheint es so als
wirde das Auftreten der Erkrankung friher als im durchschnittlichen Erkrankungsalter
erfolgen, und zwar im Durchschnitt etwa 20 Jahre friher als bei der Gesamtbevélkerung.
Studien mit langeren Follow-Up-Zeiten lielRen allerdings vermuten, dass sich diese
erhohte Erkrankungswahrscheinlichkeit im Alter wieder relativiert. Die hdchste
Wabhrscheinlichkeit an ALS zu erkranken scheint einhergehend mit der sportlichen

Leistung zu erfolgen. Umso langer die Person im Spitzensport verbracht hat und umso
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besser ihre sportliche Leistung war, desto hdher erscheint innerhalb der gleichen Disziplin
die Erkrankungswahrscheinlichkeit zu sein. Ebenfalls scheinen die Verlaufe der
Erkrankung rascher progredient zu sein, sodass die Personen die im Hochleistungssport
aktiv waren nicht nur friiher an der Motoneuronenpathologie erkranken sondern ebenfalls

friher daran versterben.

Die Starken der vorliegenden Arbeit liegen zum einen in der engen Forschungsfrage die
sich ausschlie3lich auf Leistungs- und Hochleistungssportler bezieht. Ebenfalls wurden
Studien innerhalb eines groRen Zeitrahmens von 40 Jahren in die Suchkriterien inkludiert.
Weiters wurden alle inkludierten Studien anhand von zwei unterschiedlichen
Qualitatsbewertungstools getestet und die Ergebnisse anhand der Evidenzstéarke

gewichtet, um gewisse Aussagen zu starken und andere zu entkraften.

Die Schwéchen der untersuchten Arbeiten waren an vielen Stellen ersichtlich. Zum einen
wies der Grof3teil der untersuchten Studien eine schwache wissenschaftliche Evidenz auf.
Zum anderen war das zurtickzufihren auf das bearbeitete Thema, das aufgrund der
niedrigen Pravalenz eine schwer zu untersuchende Erkrankung ist und dadurch eine recht
grol3e Studienpopulation bendtigt. Zusatzlich dazu ist noch so wenig Gber ALS bekannt,
sodass die Erkrankung fiir eine aussagekraftige Arbeit eine méglichst lange Follow-Up
Zeit benotigt und dies ein groRer Aufwand fir die Autorinnen darstellt. Weiters ist der
Grol3teil der Studien auf zwei Sportarten verteilt, und zwar American Football und Ful3ball.
Gewisse Sportarten wurden zwar mit einer dieser beiden Sportarten verglichen, allerdings
konnte keine klare Erkenntnis zu den einzelnen Kategorien geschlussfolgert werden.
Weiters wurde die Qualitatsbewertung durch ausschlief3lich eine Person durchgefihrt. Es
gab im Vergleich zu der tberwaltigenden Anzahl an eingeschlossenen Mannern einen
recht geringen Anteil an Frauen, speziell in den Sportarten American Football und
FuRRball.

Eigene Studien, die ausschlief3lich einzelne Sportarten untersuchen, waren entscheidend
fur eine bessere Evidenz auf dem Gebiet der Erkrankung. Wichtig wéare auch eine
ausreichend grof3e Studienpopulation, die Involvierung, einer aussagekraftigen Anzahl
von Personen mannlichem und weiblichem Geschlechtes, eine ausreichend lange Follow-

Up-Zeit von mehreren Jahrzehnten und eine moglichst hohe wissenschatftliche Evidenz.
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4.1 Konklusion
In seiner Gesamtheit zeigt das verfasste systematische Review, dass ein Zusammenhang

zwischen dem Praktizieren von Profisport oder Sport auf Hochleistungsniveau ein
Risikofaktor fir das Entstehen von ALS ist. Die erhéhte Wahrscheinlichkeit von
Amyotropher Lateralsklerose scheint in Zusammenhang mit der Leistung und den aktiven
Jahren in dem entsprechenden Sport im Sinne eines positiven Dose-Response
Zusammenhanges stehen. Damit sind die schnellsten Sportlerinnen, die auch die meisten
Rennen durchgefiihrt oder Spiele, in ihrer sportlichen Karriere gespielt haben, einem
hdheren Risiko ausgesetzt sind an ALS zu erkranken. Diese Wahrscheinlichkeit variiert
von Sportart und Studie und zeigt eine erhdhte Wahrscheinlichkeit von 76-4000%,
abhé&ngig von Teilnahmezeit und Leistung im Profisport (Abel, 2007a; Belli & Vanacore,
2005a). Signifikant erhéhte Wahrscheinlichkeiten gibt es momentan fur die Sportarten
American Football, FuRRball, Triathlon und Skilanglauf, wobei der Grof3teil, der bis zum
heutigen Stand bestehenden Forschung von den Themen American Football und Fuf3ball

dominiert wird.

Das sehr umstrittene Thema von Sport und physischer Aktivitat und Amyotropher
Lateralsklerose, das in der Vergangenheit sehr widersprichlich behandelt wurde, kann mit
diesem Review eine neue Schlussfolgerung ziehen. Zwischen Sport auf sehr hohem
Niveau und der erhdhten Wahrscheinlichkeit an Amyotropher Lateralsklerose zu
erkranken besteht, in zumindest gewissen Sportarten, ein hoher Zusammenhang, der in

Verbindung mit hoher sportlicher Leistungsfahigkeit einhergeht.

Die Qualitat der Evidenz ist allerdings sehr unterschiedlich und ist im Grof3teil der Arbeiten
relativ schwach, was auf die Studienarten aufgrund des seltenen Auftretens der
Erkrankung zurtickzufiihren ist. Weiters ist der Ubertragbarkeit auf das weibliche
Geschlecht aufgrund der haufig ausschlief3lich mannlichen Studienpopulation erschwert
und ist nur in bestimmten Sportarten wie dem Skilanglauf signifikant ersichtlich. Wichtig
ware eine Untersuchung von einzelnen Sportarten und dies mdglichst auf individueller

Basis und nicht als Zusammenschluss von mehreren Sportarten.

Durch die Ergebnisse dieser Arbeit kénnte zumindest im Profisport von den
entsprechenden Vereinen eine erhéhte Nachsorge von Sportlerinnen erfolgen, die auch
Uber die Zeit der aktiven Beteiligung hinausgeht, im Besonderen auch in Form von
neurologischer Nachsorge. Dies kénnte eine friihere Diagnose von Amyotropher
Lateralsklerose nach sich ziehen, was wiederum eine langere Uberlebenszeit bei
entsprechender Therapie bewerkstelligen konnte. Weiters waren die so erhobenen Daten

wertvoll fur die weitere Erforschung der seltenen Motoneuronenerkrankung.
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Zusammenfassend ist zu sagen, dass scheinbar hohe sportliche Leistungsfahigkeit und
langere Beteiligung von Athletinnen im Hochleistungssport zu einer erhéhten
Wahrscheinlichkeit fur die Entwicklung der degenerativen Motoneuronenerkrankung ALS
fuhren kann. Ob eine Ubertragbarkeit auf alle Sportarten und beide Geschlechter besteht

ist allerdings noch nicht ausreichend erforscht, wird aber stark vermutet.

Zukunftig publizierte Arbeiten sollten unbedingt auf mehrere Faktoren achten. Zum einen
sollte versucht werden eine Studienpopulation, die beide Geschlechter beinhaltet zu
untersuchen. Weiters muss die Studienpopulation ausreichend grof3 sein, wenn mdoglich
zumindest in vier- bis fuinfstelligen Bereichen sein, um entsprechend valide Ergebnisse
bei einer so selten auftretenden Erkrankung wie Amyotropher Lateralsklerose zu
bekommen. Sehr wichtig fir eine umfassende Untersuchung sollte eine maglichst lange
Follow-Up-Zeit sein, damit Fragen nach der Pravalenzwahrscheinlichkeit auf Lebenszeit
erforscht werden kdnnen. Au3erdem sollten Sportarten einzeln untersucht werden und bei
Fragebogenstudien auch explizit erfragt werden. Ebenso sollte unbedingt die Liga oder
die Leistungsfahigkeit der Personen und die Anzahl der absolvierten Rennen oder Spiele

erfragt werden, sowie die aktive Zeit in entsprechenden Ligen.
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