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1 Einleitung

1.1 Einfuhrung und Krankheitsbilder

Die Fahigkeit zu gehen beruht auf einem Zusammenspiel mehrerer funktioneller
Systeme. Neben dem muskuloskelettalen Apparat sind insbesondere die Funkti-
onen von Sinnesorganen, des zentralen und peripheren Nervensystems sowie
des Herzkreislaufsystems grundlegend am Vorgang des Gehens beteiligt. Ist die
Funktionsfahigkeit eines oder mehrerer dieser Systeme eingeschrénkt, resultiert
daraus eine Einschrankung der Gehfahigkeit und haufig eine Verminderung der
Ganggeschwindigkeit. Grinde hierfur konnen neben einer altersbedingten Dege-
neration aller Systeme auch durch Krankheiten verursachte Schadigungen ein-

zelner Funktionseinheiten sein. (1-4)

Bei den in der vorliegenden Studie untersuchten Krankheitsbildern ist jeweils ei-
nes der oben angefihrten Systeme betroffen. So liegt bei bilateraler Vestibulo-
pathie (BVP) ein beidseitiger Ausfall des Gleichgewichtsorgans und somit eine
sensorische Storung vor (5). Zerebellare Ataxien (CA) entstehen durch eine
Schadigung des Kleinhirns (Cerebellum), eines Teils des zentralen Nervensys-
tems, welches an der Koordination von Bewegungen beteiligt ist (6). Beide Er-
krankungen gehen h&ufig mit einem gestdrten Gangbild einher. Im folgenden Ab-
schnitt werden die Erkrankungen im Einzelnen vorgestellt.

1.1.1 Bilaterale Vestibulopathie (BVP)

Die bilaterale Vestibulopathie ist die haufigste Ursache flr bewegungsabhéangi-
gen Schwankschwindel in der alteren Bevolkerung und betrifft ca. jeden zwan-
zigsten Schwindelpatienten (7). Pathophysiologisch liegt der BVP eine Schadi-
gung oder ein kompletter Ausfall beider Vestibularorgane oder beider Nervi ves-
tibulares zugrunde. Die Ursache fir diese Schadigung kann nur in ca. 50% der
Félle gefunden werden. Die haufigsten Ursachen sind hierbei ototoxische Sub-
stanzen wie Aminoglykosid-Antibiotika, beidseitiger M. Meniere und Meningiti-
den. (7, 8)
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Klinisch &@ufRert sich die BVP durch bewegungsabhangigen Schwankschwindel
und eine daraus resultierende Gangunsicherheit, welche bei Dunkelheit und auf
unebenem Grund verstarkt wird. Dies ist auf den Wegfall kompensatorischer sen-
sorischer Einflisse (visuelle/ somatosensorische Information) zurtckzufihren.
Im Sitzen und Liegen zeigen die Patienten keine Schwindelsymptomatik. Durch
den Ausfall des vestibulookularen Reflexes, welcher der Blickstabilisierung bei
Kopfbewegungen dient, kommt es zudem zu sogenannten Oszillopsien, die sich
als subjektives Wackeln der Umwelt und Unscharfsehen bei Bewegung des Kop-
fes auRern. AuRerdem kann es zu einer Stérung des raumlichen Gedachtnisses

und der Navigation kommen. (8, 9)

Neben dem klinischen Erscheinungsbild sind Stand- und Gangprifungen sowie
technische Untersuchungen mafigeblich fir die Diagnostik. Wegweisend ist eine
Verschlechterung von Stand und Gang bei Augenschluss sowie ein beidseitig
pathologischer Kopfimpulstest nach Halmagyi und Curthoys. Die technische Di-
agnosesicherung erfolgt durch kalorische Testung der Vestibularorgane und Vi-
deo-Kopfimpulstest. (10, 11)

Mithilfe technischer Ganganalyseverfahren lassen sich Veranderungen der
raumlich-zeitlichen Gangparameter objektivieren. So zeigt sich z.B. eine mode-
rate Reduktion der Ganggeschwindigkeit, eine diskret verminderte Schrittlange,
eine vergrolRerte Spurbreite sowie verkirzte Schwungphasen der Beine mit ins-
gesamt verlangerten Doppelstandphasen. Als Kernmerkmal der Gangstorung gilt
eine erhohte Fluktuation der Schrittplatzierungen, wenn z.B. die Dauer oder die
Lange der einzelnen Schrittzyklen variieren. (12)

Die Gangstérung bei BVP ist ein wesentliches Merkmal der Erkrankung und de-
terminiert eine deutliche Erhohung des individuellen Sturzrisikos. (13, 14)

Eine spezifische Therapie der BVP steht nicht zur Verfiigung. Physiotherapeuti-
sche MalRnahmen und Gleichgewichtstraining sind zur Forderung der visuellen
und somatosensorischen Kompensationsmechanismen indiziert. Eine Besse-

rung der vestibularen Funktion ist in den wenigsten Fallen zu erwarten. (8, 15)
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1.1.2 Zerebellare Ataxie (CA)

Das Kleinhirn spielt eine wichtige Rolle bei der Steuerung, Feinabstimmung und
dem Erlernen von Bewegungsablaufen. Dies betrifft insbesondere die Koordina-
tion von Halte- und Stitzmotorik (Vestibulo- bzw. Spinozerebellum), Zielmotorik

der Extremitéaten (Pontozerebellum) und Okulomotorik (Vestibulozerebellum). (6)

Bei Schadigungen des Kleinhirns kommt es somit zu einer Stérung des geordne-
ten Ablaufs und der Koordination von Bewegungen, was als Ataxie (griechisch:
ataxis = Unordnung) bezeichnet wird. Je nach Lokalisation der Schadigung kann
diese sich unterschiedlich auRern. Typische Auspragungen sind, neben der St6-
rung des Gehens (Gangataxie), eine verminderte Rumpfstabilitat beim Sitzen
und Stehen (Rumpfataxie) sowie die Stérung von Extremitdtenbewegungen
(Gliedmal3enataxie). Auch die Koordination von Augen- und Sprechmotorik kann
betroffen sein, was zu einer zerebellaren Okulomotorikstorung bzw. Dysarthrie
fuhrt. (6, 16)

Die Gangstorung bei zerebellaren Ataxien ist durch ein unsicheres, breitbasiges
Gangbild mit rudernden Armbewegungen gekennzeichnet. Es besteht ein deut-
lich erhdhtes Sturzrisiko. Veranderungen einzelner Gangparameter ermdglichen
eine Objektivierung der Gangstérung. So zeigt sich eine verringerte Schrittlange
bei erndhter Schrittdauer, was zu einer verminderten Ganggeschwindigkeit und
Kadenz (Anzahl der Schritte pro Minute) fuihrt. Die Spurbreite ist deutlich vergro-
Bert, Doppelstandphasen verlangert und die Schwungphase verkirzt. Zudem

zeigt sich eine deutlich erhéhte zeitliche Gangvariabilitat. (12, 16-18)

Zerebellare Ataxien sind kein einheitliches Krankheitsbild, sondern die Folge ver-
schiedenartiger Schadigungen des Kleinhirns. Die Atiologie von zerebellaren
Ataxien ist daher sehr vielféltig. Neben genetischen Formen kommen degenera-
tive Veranderungen, metabolische Storungen, Autoimmunreaktionen, Infektio-
nen, Tumorerkrankungen, zerebrovaskulare Erkrankungen sowie Schadel-Hirn-

Traumata als Ursache infrage. (19)

Therapeutische Ansatze richten sich deshalb stets nach der urséchlichen Erkran-
kung. Symptomatische medikamentdse Therapieoptionen fur einige Subgruppen
sind zudem Gegenstand aktueller Forschung. Meist ist allerdings keine kausale
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Therapie moglich. In vielen Fallen beschrankt sich die Therapie daher auf physi-

otherapeutische Malinahmen. (20)

1.2 Ganggeschwindigkeit als klinischer Parameter

Der Parameter ,Ganggeschwindigkeit® findet in verschiedenen medizinischen
Fachrichtungen zunehmend Beachtung als diagnostischer und prognostischer
Faktor. Die durchschnittliche Ganggeschwindigkeit des habituellen und schnellen
Gehens nimmt mit dem Lebensalter ab und korreliert mit dem Schweregrad ver-
schiedener Erkrankungen (4, 21-24). Aul3erdem eignet sie sich als Pradiktor fur
wichtige medizinische Endpunkte wie Mortalitat, Hospitalisierungsrate, Pflegebe-
durftigkeit, Lebensqualitat, Sturzwahrscheinlichkeit sowie korperliche und geis-
tige Funktion (3, 25-27). Dabei zeigte sich die Ganggeschwindigkeit als valides
und reliables Mal3 fur die gemessenen Endpunkte (2, 28). Grol3e Vorteile der
Ganggeschwindigkeit gegenuber anderen Methoden zur Beurteilung des Geh-
vermogens sind die einfache und schnelle Durchfihrbarkeit der Messung sowie
der geringe Kostenaufwand (3). Aufgrund der breiten Aussagekraft und einfa-
chen Anwendbarkeit wurde die Ganggeschwindigkeit bereits als allgemeines
Mal fur Gesundheit und Funktionalitat propagiert und als ,sechster Vitalparame-
ter bezeichnet (2, 4).

1.3 Einfluss des Gehtempos auf das Gangmuster

Die Ganggeschwindigkeit beeinflusst nun aber ihrerseits das Gangmuster. So
sind zeitlich-raumliche Gangparameter stark vom gewahlten Gehtempo abhéan-
gig. Als wichtiger Befund zeigt sich hier eine Geschwindigkeitsabhangigkeit von
Schrittfluktuationen. Insbesondere bei langsamem Gehen kommt es zu einer er-
hohten Variabilitdt des Gangbildes. Diese ist wiederum mit einem erhéhten Sturz-
risiko assoziiert. (29-31)

Die Geschwindigkeitsabhangigkeit der Gangvariabilitat lasst sich durch einen er-
hohten Einfluss sensorischer Wahrnehmung, beispielsweise durch visuelle und

vestibulare Kontrolle, bei langsamen Ganggeschwindigkeiten erklaren, wahrend
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bei héheren Ganggeschwindigkeiten automatisierte spinale Prozesse Uberwie-
gen. (32-35)

Besonders ausgepragt ist die geschwindigkeitsabhangige Veranderung des
Gangbildes im Rahmen zerebellarer und sensorischer Erkrankungen. Schniepp
et al. konnten einen Einfluss der Ganggeschwindigkeit auf die Gangvariabilitat
bei Patienten mit zerebellarer Ataxie (CA) und bilateraler Vestibulopathie (BVP)
nachweisen. Wahrend die Gangvariabilitat bei BVP-Patienten mit zunehmender
Ganggeschwindigkeit abnahm, kam es bei CA-Patienten zu einer minimalen Va-
riabilitat bei mittleren Geschwindigkeiten und einer Variabilitatszunahme bei lang-
samem und schnellem Gehen, wie Abbildung 1 veranschaulicht. (36)

A B Cc
HS CA BVF

CV of stride time [%]
1

O =
T T T T T T T T T T T T T
0 0s 10 15 20 25 0 0s 10 15 20 25 0 os 10 15 20 25

gait velocity [m/sec] gait velocity [m/sec] gant velocity [m/sac]

Abbildung 1: Abhangigkeit der zeitlichen Gangvariabilitat (Koeffizient der Variabilitat, CV)
von der Ganggeschwindigkeit bei gesunden Probanden (HS) sowie Patienten mit zere-
bellarer Ataxie (CA) und bilateraler Vestibulopathie (BVF) (36)

In diesem Rahmen lasst sich ableiten, dass Untersuchungen des Gangmusters
bei Patienten mit zerebellarem oder vestibularem Defizit idealerweise die kom-
plette individuelle Geschwindigkeitskapazitat abdecken sollten. In der Vergan-
genheit waren in Studien haufig nur Messungen bei mittlerer, selbstgewahlter
Geschwindigkeit erfolgt (37-39). Auch fir die vorliegende Studie galt diese Uber-
legung. So erscheint es naheliegend, dass ein am Korper getragenes, Beschleu-
nigungsdaten analysierendes Messinstrument durch schwankende Gangvariabi-
litat beeinflusst werden konnte. Um die gesamte Geschwindigkeitskapazitat ei-
nes Probanden abdecken zu kdnnen, ist eine Durchfiihrung der Messungen in
drei subjektiven Geschwindigkeitskategorien (langsam, selbstgewahlt, maximal)
etabliert (36).
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1.4 Messung der Ganggeschwindigkeit

1.4.1 Protokolle zur Erfassung der Ganggeschwindigkeit

Im klinischen Alltag und in der Forschung wird eine relativ grol3e Anzahl verschie-
dener Protokolle zur Erhebung der Ganggeschwindigkeit verwendet. Haufig fin-
det eine Zeitmessung Uber eine definierte Strecke statt. Typisch sind hier Weg-
strecken von 6 oder 10 Metern bzw. 25 Ful3, seltener finden aber auch Strecken
zwischen 4 und 500 Metern Anwendung (40). Ein anderer Ansatz ist die Messung
der gegangenen Strecke in einer festgelegten Zeit. Hier kommen der 2- bzw. 6-
Minuten-Gehtest am haufigsten zum Einsatz (41). GroRe Unterschiede zeigen
sich auch bei der Zeiterfassung. Wahrend einige Untersucher einen statischen
Beginn der Zeitmessung bei noch stehendem Patienten durchfihren, bevorzu-
gen andere einen dynamischen Beginn, bei dem die Zeitmessung erst nach eini-
gen Metern Anlauf beginnt, um eine gleichmaRige Ganggeschwindigkeit zu ge-
wahrleisten (40). Dies kann inshesondere bei kurzen Strecken zu abweichenden
Messergebnissen fuhren. Die grol3e Heterogenitat der Testprotokolle erschwert
die Vergleichbarkeit der erhobenen Geschwindigkeiten. Eine Standardmethode

konnte bis dato nicht festgelegt werden (42).

1.4.2 Technische Methoden zur Erfassung der Ganggeschwindigkeit

Stationdre Messmethoden: Als Goldstandard zur Erfassung der durchschnittli-
chen Ganggeschwindigkeit werden technische Methoden, wie z.B. Lichtschran-
ken, zur Zeiterfassung Uber eine definierte Strecke verwendet. Im klinischen All-
tag erfolgt jedoch aus Praktikabilitatsgriinden vorwiegend eine manuelle Zeit-
messung mittels Stoppuhr. Dieses Vorgehen ist aufgrund der hohen Validitat und
Reliabilitat der Stoppuhrmessung weitgehend akzeptiert (43, 44). Aul3erdem fin-
den unter Laborbedingungen weitere technische Gerate, wie beispielsweise
drucksensitive Ganganalyseteppiche, zur Messung der Ganggeschwindigkeit
Anwendung (45). All diese Methoden haben den gemeinsamen Nachteil, dass
sie ortsgebunden sind sowie einen speziellen Versuchsaufbau und Messproto-
kolle benétigen. Eine Messung von Gangparametern unter Alltagsbedingungen

ist mit ihnen nicht maglich (46).
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Mobile Messgerate: Um die Ganggeschwindigkeit im Alltag zu untersuchen, sind
mobile Messgerate notig, welche am Korper getragen werden kdnnen. So kann
beispielsweise als einfache und weltweit verfiigbare Methode eine Schéatzung der
Ganggeschwindigkeit anhand von GPS-Daten erfolgen. Eingeschrankt wird die
Verwendbarkeit im Alltag aber unter anderem durch teilweise fehlenden Signal-
Empfang, z.B. innerhalb von Geb&auden (47). Immer grof3ere Bedeutung gewinnt
deshalb die Messung von Gangparametern, inklusive der Ganggeschwindigkeit,

mit Akzelerometer-basierten Messsystemen (46).

1.5 Akzelerometer-basierte Erfassung von Gangparametern

1.5.1 Hintergrund und technische Grundlagen

Akzelerometer, auch Beschleunigungssensoren genannt, sind Gerate, die ihre
eigene Beschleunigung erfassen. Die physikalische Grundlage bildet hierbei die
Messung von Tragheitskraften auf eine Testmasse und eine anschliel3ende Be-
rechnung der Beschleunigung nach dem Newtonschen Tragheitsgesetz
Kraft(F) = Masse(m) X Beschleunigung(a). Die Beschleunigung wird in m/s?
oder als Vielfaches der Erdbeschleunigung g (1 g = 9.81 m/s?) angegeben. Mo-
derne Akzelerometer erméglichen eine Messung der Beschleunigungsdaten in
allen drei Raumachsen. Akzelerometer finden in vielen technischen Bereichen,
insbesondere z.B. in der Luft- und Raumfahrttechnik und Automobilindustrie, An-
wendung. Durch den technischen Fortschritt kam es in jingerer Vergangenheit
zu einer ausgepragten Miniaturisierung der Gerate, wodurch die Anwendungsge-

biete massiv ausgeweitet werden konnten. (48)

Die Erfassung von Gang- und Aktivitdtsparametern mithilfe von Akzelerometern
hat in den vergangenen Jahren massiv zugenommen und ist aus dem heutigen
Alltag kaum noch wegzudenken. Insbesondere im Sport- und Freizeitbereich
werden viele Produkte zur Aktivitdtserfassung, sogenannte ,activity tracker”, an-
geboten. Diese sind beispielsweise in speziellen Armbandern, Uhren oder in Mo-
biltelefonen integriert und liefern unter anderem Informationen Uber Schrittzahl
sowie tagliche Aktivitatszeiten (49, 50). Diese einfachen Gerate weisen jedoch
verhaltnismaRig grol3e Messfehler fur die meisten erhobenen Parameter auf (51,

52). Zudem wird die Ganggeschwindigkeit von den meisten Trackern nicht
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erfasst oder mithilfe von GPS-Daten berechnet. Spezialisiertere Geréate mit hoch-
sensiblen integrierten Akzelerometern erlauben anhand von speziellen Algorith-
men eine genauere Schéatzung der Ganggeschwindigkeit, welche auch in For-

schung und Klinischer Diagnostik angewendet werden kann (46, 53).

1.5.2 Das actibelt®-System

Der actibelt® ist ein durch die Trium Analysis Online GmbH vertriebenes Akzele-
rometer-basiertes Messsystem zur Erfassung von Gangparametern. Grundlie-
gender Baustein ist ein hochsensibles triaxiales Akzelerometer, welches die Auf-
nahme dreidimensionaler Beschleunigungsdaten ermoglicht. Dieses kann in ei-
ner speziellen Gurtelschnalle befestigt werden, wodurch eine Erfassung der Be-
schleunigung nahe am Koérperschwerpunkt erfolgt (siehe Abbildung 2). Als Vor-
teile gegenuber anderen Akzelerometer-basierten Messsystemen nennt der Her-
steller insbesondere die einfache Handhabung, das unauffallige Design sowie
die lange Akkulaufzeit und hohe Speicherkapazitat. Hierdurch soll eine moglichst
hohe Akzeptanz seitens der Patienten erreicht werden und Langzeitmessungen
Uber mehrere Tage unter Alltagsbedingungen erméglicht werden. Durch den ac-
tibelt® erhobene Parameter umfassen unter anderem Schrittzahl, Aktivitatszeit,

Energieverbrauch, Gangasymmetrien sowie Sturzereignisse. Zudem erfolgt an-

hand speziell entwickelter Algorithmen eine Schatzung der Ganggeschwindig-
keit. (46, 53, 54)

)

f)(g}-bglf

Abbildung 2: Aussehen und Befestigung des actibelt® mit verschiedenen Gurtelvarian-
ten; © Trium Analysis Online GmbH

Die Messung der Ganggeschwindigkeit mittels actibelt® wurde bisher fiir gesunde
Personen, Patienten mit leicht- bis mittelgradig ausgepragter multipler Sklerose
(MS) sowie fur orthogeriatrische Patienten bei selbstgewéhlter Ganggeschwin-
digkeit validiert (39, 46, 55). Bei schwerer betroffenen MS-Patienten stellten Motl

et al. eine klinisch relevante Uberschatzung der Ganggeschwindigkeit durch den
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actibelt® fest. Zudem vermuteten sie eine Abhangigkeit der Messgenauigkeit von
der Ganggeschwindigkeit mit zunehmender Uberschatzung der Geschwindigkeit
bei langsamerem Gehen (39). Keppler et al. testeten deshalb einen neuartigen,
stepwave genannten, Algorithmus an orthogeriatrischen Patienten, da bei diesen
eine insgesamt niedrige Ganggeschwindigkeit angenommen werden kann. Der
neue Algorithmus zeigte sich dabei bei langsamem Gehen gegeniber dem alten
(speedsvr) Uberlegen (55). Keine der Studien hatte jedoch die gesamte individu-

elle Geschwindigkeitskapazitat der Patienten berucksichtigt.

1.6 Zielsetzung

Die Ganggeschwindigkeit gewinnt zunehmend an Bedeutung als diagnostischer
und prognostischer Parameter bei einer Reihe von Erkrankungen (2). Bisher ist
eine genaue Messung der Ganggeschwindigkeit nur unter Laborbedingungen
moglich (53). Diese spiegeln aber nicht das Bewegungsverhalten von Patienten
im Alltag wider und kénnen nur einen kurzen Zeitraum erfassen. Um Geschwin-
digkeitsmessungen unter Alltagsbedingungen zu erméglichen ist die Etablierung
mobiler Messgerate notwendig. Hier bieten Akzelerometer-basierte Messsys-

teme wie der actibelt® einen vielversprechenden Ansatz.

Die Geschwindigkeitsmessung mittels actibelt® ist bislang flir gesunde Personen,
Patienten mit leicht- bis mittelgradig ausgepragter Multipler Sklerose sowie or-
thogeriatrische Patienten bei mittlerer selbstgewahlter Ganggeschwindigkeit va-
lidiert (39, 46, 55). Eine Abhangigkeit der Messgenauigkeit von der Gangge-
schwindigkeit wurde in vorhergehenden Studien vermutet (39). Die Validierung
der Geschwindigkeitsmessung fur weitere Erkrankungsgruppen sowie tber die
gesamte individuelle Geschwindigkeitskapazitét ist notwendig. CA- und BVP-Pa-
tienten zeigen eine geschwindigkeitsabhangige Verdnderung der Gangvariabili-
tat und ein deutlich erhdhtes Sturzrisiko insbesondere bei langsamem Gehen,
weshalb eine Geschwindigkeitsmessung auch aul3erhalb der bevorzugten Gang-

geschwindigkeit validiert werden muss (36).

Langzeitmessungen der Ganggeschwindigkeit unter Alltagsbedingungen konn-
ten zur Erkennung von Situationen mit besonders hoher Gangunsicherheit und

Sturzgefahr dienen. Daraus konnten gezielte Anpassungen des héauslichen
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Umfelds oder des Gehverhaltens sowie spezifische physiotherapeutische Mal3-
nahmen abgeleitet werden. Zudem wéaren Langzeitmessungen zum Monitoring
und zur Verlaufsbeurteilung von Erkrankungen dienlich. Insgesamt kdnnte so
eine Reduktion des Sturzrisikos sowie eine Verbesserung der Lebensqualitat er-

reicht werden.
Ziele der vorliegenden Studie waren:

(1) Die Validierung der Ganggeschwindigkeitsmessung mittels actibelt® in

verschiedenen Geschwindigkeitsbereichen

(2) Die Validierung der Ganggeschwindigkeitsmessung mittels actibelt® bei

Patienten mit bilateraler Vestibulopathie bzw. zerebellarer Ataxie

(3) Die Prifung des Einflusses einzelner objektiver Gangparameter sowie des
klinischen Schweregrades von Gangstérungen auf die Genauigkeit der

Ganggeschwindigkeitsmessung mittels actibelt®
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2 Material und Methoden

2.1 Teilnehmerkollektiv

2.1.1 Rekrutierung

Die Rekrutierung der Patienten erfolgte aus dem Patientengut des deutschen
Schwindel- und Gleichgewichtszentrums (DSGZ) der Ludwig-Maximilians-Uni-
versitat Munchen (LMU). Einige Patienten nahmen zusatzlich an weiteren, teil-
weise auch pharmakologischen, Studien des DSGZ teil. In diesen Fallen wurde
darauf geachtet, dass wahrend der Messungen keine Beeinflussung durch Medi-
kamenten- oder Placebo-Einnahme bestand. Die Patienten erhielten eine Auf-

wandsentschadigung in Hohe von 40 Euro.

Die Rekrutierung der gesunden Probanden erfolgte durch Ausschreibung, aus
dem Umfeld des DSGZ sowie aus dem Angehorigenkreis der Patienten. Die ge-

sunden Probanden erhielten keine Aufwandsentschadigung.

2.1.2 Ein- und Ausschlusskriterien

Allgemeine Kriterien: Eingeschlossen wurden Probanden ab einem Alter von 18
Jahren. Alle Probanden waren in der Lage, die Gehstrecke selbststandig und
ohne Hilfsmittel zu bewaltigen. Es durften keine Medikamente oder Substanzen

mit Einfluss auf Gleichgewicht und Gang eingenommen werden.

Patienten mit zerebellarer Ataxie: Die Diagnose war bereits im Voraus gesichert
oder wurde durch einen Arzt des DSGZ gestellt. Die Atiologie der zerebellaren
Schadigung spielte hierbei keine Rolle. Ausgeschlossen wurden nicht-zere-
bellare Ataxien sowie Mischformen. Des Weiteren durfte keine weitere Krankheit
bestehen, welche potenziell Einfluss auf das Gangbild haben kénnte. Eine hoch-
gradige Minderfunktion des Vestibularorgans wurde videookulographisch und

durch kalorische Testung ausgeschlossen.

Patienten mit bilateraler Vestibulopathie: Die Diagnose war bereits im Voraus ge-
sichert oder wurde durch einen Arzt des DSGZ gestellt. Ein Ausfall beider Ves-

tibularorgane wurde videookulographisch und durch kalorische Testung
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nachgewiesen. Auch hier durfte keine weitere Krankheit mit potenziellem Einfluss

auf das Gangbild bestehen.

gesunde Probanden: Es durfte keine Erkrankung oder Medikation mit Einfluss

auf das Gangbild bestehen.

2.1.3 Beschreibung des Teilnehmerkollektivs

Insgesamt nahmen 54 Probanden an der Studie teil, davon 26 weiblich und 28
mannlich. Diese teilten sich in drei Gruppen auf: 22 gesunde Probanden, 17 Pa-
tienten mit zerebellarer Ataxie sowie 15 Patienten mit bilateraler Vestibulopathie.

Das Durchschnittsalter betrug 52 Jahre.

2.2 Ablauf der Messungen

2.2.1 Studiendesign

Die vorliegende monozentrische prospektive Studie vergleicht zwei Messmetho-
den zur Bestimmung der durchschnittlichen Ganggeschwindigkeit bei gesunden
Probanden sowie bei Patienten mit zerebellarer Ataxie oder bilateraler Vestibulo-
pathie. Hierzu wurde mit beiden Methoden simultan die durchschnittliche Gang-
geschwindigkeit in verschiedenen Geschwindigkeitskategorien auf einer standar-
disierten Teststrecke gemessen. Bei den Messmethoden handelt es sich im Ein-
zelnen um ein Akzelerometer-basiertes Messgerat, welches in Form eines Gur-
tels getragen wird (actibelt®), sowie um eine Berechnung der Durchschnittsge-
schwindigkeit aus Wegstrecke und Zeitmessung mittels Stoppuhr. Des Weiteren
wurde untersucht, ob ein Zusammenhang zwischen dem Schweregrad einer
Gangstorung und der Genauigkeit der Akzelerometer-basierten Geschwindig-
keitsmessung besteht. Hierfir wurden mehrere klinische Scores erhoben. Um
den Einfluss einzelner Gangparameter auf die Messgenauigkeit des actibelt® zu
prufen, wurde eine Ganganalyse mit einem drucksensitiven Ganganalyseteppich
durchgefuhrt. Weitere Untersuchungen dienten der Diagnosesicherung sowie
dem Ausschluss zusétzlicher relevanter Diagnosen. Die Datenerhebung erfolgte
von Februar 2015 bis September 2016 in den Raumlichkeiten des DSGZ am
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Klinikum der Universitat Miinchen, Campus Gro3hadern. Ein positives Votum der

lokalen Ethikkommission lag vor.

2.2.2 Erfassung der durchschnittlichen Ganggeschwindigkeit
mittels actibelt®- und Stoppuhrmessung

Aufbau der Teststrecke: In einem Kellergang des Klinikums Grof3hadern wurde
eine gerade, 50 Meter lange Strecke abgemessen und Anfang und Ende jeweils
mit einer Markierung kenntlich gemacht. Die Streckenlange war so gewahlt, dass
methodenbedingte geringfligige Messfehler bei Beginn und Ende der Messung
nicht ins Gewicht fallen, wie dies bei sehr kurzen Teststrecken der Fall ist. Gleich-
zeitig sollte die Strecke nicht UberméalRig lang sein, um Ermidungseffekte wah-
rend des Gehens zu vermeiden. An beiden Enden der Teststrecke wurde ein
Stuhl platziert. Eine konstante, Tageszeit-unabhangige Beleuchtung des Ganges
war gegeben.

50m Gehstrecke

Abbildung 3: Aufbau der Teststrecke

Vorbereitung der Probanden: Die Probanden wurden angewiesen, moglichst be-
gueme Kleidung und feste Alltagsschuhe zu tragen (z.B. Turnschuhe, StralRen-
schuhe). Schuhwerk, welches das Gangbild deutlich beeinflussen kann (z.B. Ab-
satzschuhe, Plateauschuhe, Sandalen), durfte nicht getragen werden. Der Ver-
suchsablauf wurde den Probanden im Vorfeld ausfihrlich erklart. Jedem Proban-

den wurde Uber der Kleidung in Hifthohe ein actibelt® angelegt.

Ablauf des Gehversuchs: Die Geschwindigkeitsmessung wurde bei jedem Pro-
banden in drei subjektiven Geschwindigkeitskategorien durchgefiihrt. Diese wa-

ren:

(1) langsames Gehen: die Probanden wurden angewiesen, moglichst lang-

sam zu gehen. Ein flussiges Gangbild sollte jedoch erhalten bleiben.
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(2) selbstgewahlte Ganggeschwindigkeit: die Teilnehmer sollten die Teststre-
cke in ihrer bevorzugten Ganggeschwindigkeit absolvieren, z.B. in einer
Geschwindigkeit, welche beim normalen Gehen auf einer freien Stral3e

gewahlt wird.

(3) maximale Ganggeschwindigkeit: die Probanden sollten so schnell wie
maoglich gehen, ohne dabei zu rennen, das heildt es sollte durchgehend

Kontakt zwischen mindestens einem FulR und dem Boden bestehen.

Die Strecke wurde jeweils zwei Mal in jeder Geschwindigkeitskategorie absol-
viert, was eine Gesamtmenge von sechs Messdurchgangen je Proband bedeu-
tete. Vor jedem Messdurchgang saf3en die Probanden zwei Minuten auf einem
Stuhl, um konstante Kreislaufbedingungen zu gewahrleisten und eine Beeinflus-
sung des Gehens, z.B. durch kdrperliche Erschépfung, zu vermeiden. Der Unter-
sucher begleitete den Probanden um einige Meter nach seitlich hinten versetzt,
um eine Beeinflussung des Probanden zu verhindern. Wahrend der Messung
sollten die Teilnehmer geradeaus blicken und nicht sprechen, um eine Ablenkung
zu vermeiden. Auch durch den Untersucher erfolgte keine verbale Kommunika-
tion wahrend der Messung, inshesondere kein Korrigieren oder Motivieren der
Probanden. Kam es zu einer Missachtung der Vorgaben oder einem technischen
Fehler, wurde der Messdurchgang nach zweiminitiger Pause wiederholt.

Geschwindigkeitsmessung mittels Stoppuhr: Die Zeitmessung wurde durch den
Untersucher mit einer manuell bedienbaren Stoppuhr durchgefuhrt. Die Messung
begann bei Ubertritt der Startlinie und endete bei Ubertritt der Ziellinie. Die Pro-
banden begannen ca. zwei Meter vor der Startlinie in der vorgegebenen Ge-
schwindigkeit zu gehen. So sollte sichergestellt werden, dass bei Beginn der Zeit-
messung bereits eine konstante Geschwindigkeit erreicht war. Ebenso sollte die
Ziellinie in voller Geschwindigkeit tberschritten werden und erst danach abge-
bremst werden. Die Durchschnittsgeschwindigkeit wurde anschlie3end nach fol-

gender Formel berechnet:

Wegstrecke (m)
Zeit (s)

Geschwindigkeit (m/s) =

Akzelerometer-basierte Geschwindigkeitsmessung durch den actibelt®: Das Ge-

rat wurde vor dem ersten Messdurchgang an- und nach dem letzten
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Messdurchgang ausgeschaltet. In der Zwischenzeit wurden durchgehend Be-
schleunigungsdaten erfasst. Um Beginn und Ende eines Messdurchgangs zu
markieren, wurde mit einem Stift ein- bzw. zweimal auf das Gerat getippt. Die
Auswertung der Daten erfolgte durch die Trium Analysis Online GmbH. Beschleu-
nigungs- und Abbremsphase wurden hierfir abgeschnitten, sodass eine Berech-
nung, analog zur Stoppuhr-Messung, nur wahrend der Phase konstanten Ge-
hens stattfand. Fiur die Geschwindigkeitsberechnung wurde der durch die Trium
Analysis Online GmbH entwickelte Algorithmus speedsvr verwendet. Der neuere
Algorithmus stepwave stand zum Zeitpunkt der Durchfihrung der Messungen
noch nicht zur Verfligung. Beispiele fur actibelt®-Rohdaten-Grafiken sind in Ab-
bildung 4Abbildung 5 dargestellt.
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Abbildung 4: Beispiel fur eine actibelt®-Rohdaten-Graphik eines Probanden (6
Einzelmessungen). Die Farben stellen die drei Raumachsen dar.
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Abbildung 5: Beispiel fur eine actibelt®-Rohdaten-Graphik fiir einen Messdurchgang. Die
Farben stellen die drei Raumachsen dar. Die senkrechten schwarzen Linien markieren
Beginn und Ende der in die Berechnung einbezogenen Daten.

2.2.3 Klinische Scores

Die Studie untersucht, ob ein Zusammenhang zwischen dem Schweregrad einer
Gangstorung und der Genauigkeit der Akzelerometer-basierten Geschwindig-
keitsmessung besteht. Zur Einschatzung des Schweregrades der Gangstdrung
wurden mehrere klinische Scores erhoben. Bei allen Probanden wurde ein Timed
Up and Go Test (TUG) sowie ein Functional Gait Assessment (FGA) durchge-
fuhrt. Bei Patienten mit zerebellarer Ataxie wurde zudem die krankheitsspezifi-

sche Scale for the Assessment and Rating of Ataxia (SARA) erhoben.

Timed Up and Go Test (TUG): Der Timed Up and Go Test ist ein einfacher Test
zur Einschatzung von Beweglichkeit, Gleichgewicht und Sturzwahrscheinlichkeit
(56). Initial fur geriatrische Patienten entwickelt, wird der TUG heute bei mehre-
ren Formen von Bewegungsstorungen eingesetzt, u.a. auch bei vestibularen Er-
krankungen und zerebellaren Ataxien (57-59). Gemessen wird die Zeit, welche
der Patient bendtigt, um von einem Stuhl aufzustehen, drei Meter geradeaus zu

gehen, umzudrehen, zurickzugehen und sich wieder hinzusetzen (56).
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Functional Gait Assessment (FGA): Das FGA ist eine Weiterentwicklung des Dy-
namic Gait Index (DGI). Der DGI wurde zur klinischen Beurteilung von Gang,
Gleichgewicht und Sturzrisiko entwickelt. Daftir missen die Probanden eine
Reihe von Gangubungen durchfuhren, welche von einem Untersucher bewertet
werden. (60, 61) Im FGA wurden weitere, schwierigere Ubungen erganzt, um
insbesondere vestibular erkrankte Patienten und Patienten mit nur geringer Be-
eintrachtigung des Gehens besser beurteilen zu kénnen. Die Bewertung erfolgt
semiquantitativ auf einer Skala von null bis 30 Punkten, wobei die Maximalpunkt-
zahl von 30 Punkten bei normaler Gehfahigkeit erreicht wird, wahrend bei null
Punkten absolute Gehunfahigkeit besteht. (62)

Scale for the Assessment and Rating of Ataxia (SARA): Die SARA stellt eine
klinische Skala zur Beurteilung des Schweregrades von Ataxien dar. Sie besteht
aus acht einfach durchzufihrenden klinischen Untersuchungen Ataxie-typischer
Symptome. Neben der Gangstorung flieRen Schweregrad von Rumpf- und Ext-
remitaten-Ataxie sowie Dysarthrie in die Bewertung mit ein. Die semiquantitative
Bewertung durch einen Untersucher ergibt Werte zwischen 0 (keine Ataxie) und
40 (schwerste Ataxie). (63-65)

2.2.4 Erfassung objektiver Gangparameter mittels Ganganalyseteppich

Um den Einfluss einzelner Gangparameter auf die Messgenauigkeit der actibelt®-
Geschwindigkeitsmessung zu untersuchen, erfolgte die Objektivierung des
Gangbildes der einzelnen Probanden mithilfe eines drucksensitiven Ganganaly-
seteppichs (GAITRIte®). Dieser ca. sieben Meter lange, mit Drucksensoren aus-
gestatte Teppich ermdglicht die Aufzeichnung einzelner raumlicher und zeitlicher
Gangparameter. Hierzu zahlen unter anderem Schrittlange, -breite und -frequenz
(Kadenz) sowie die Schrittdauer und Doppelstandphasen. Anhand der gemesse-
nen Werte kdnnen zudem die Variabilitdt und Symmetrie des Ganges beurteilt
werden. Messgenauigkeit und Reliabilitat des verwendeten Ganganalysetep-
pichs wurden in mehreren Studien, u.a. auch fur Patienten mit zerebellarer Ata-
xie, validiert. (45, 66, 67)

Bei jedem Probanden wurden jeweils zwei Messdurchgange in den drei oben
beschriebenen subjektiven Geschwindigkeitskategorien durchgefuhrt und die
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Werte der zwei Durchgange gemittelt. Fur die Schrittdauer und Schrittlange wur-
den zudem anhand der Standardabweichungen und Mittelwerte entsprechende
Variabilitdtskoeffizienten nach folgender Formel berechnet:

SD
CV(%) = 7 x 100

CV: Koeffizient der Variabilitat
SD: Standardabweichung der Schrittlange bzw. -dauer
M: Mittelwert der Schrittlange bzw. -dauer

2.2.5 Videookulographische Testung der vestibularen Funktion

Zur Testung der Funktion der Vestibularorgane wurde bei allen Probanden der
CA- und BVP-Gruppe eine kalorische Testung und eine Untersuchung des
Kopfimpulstests mittels Videookulographie durchgefuhrt. Bei den BVP-Patienten
diente dies der Diagnosesicherung, in der CA-Gruppe konnte so eine zusatzlich
bestehende hohergradige Beeintrachtigung des Vestibularapparats ausge-
schlossen werden. Bei den gesunden Probanden wurde auf die technische Un-

tersuchung der vestibularen Funktion verzichtet.

Bei dem verwendeten Gerat handelte es sich um eine EyeSeeCam®. Dies ist ein
festsitzendes, unverglastes Brillengestell, welches Uber ein Spiegelsystem mit
Kameras die Okulomotorik aufzeichnet. Hierfiir wird die Pupille des Patienten als
Fixationspunkt verwendet. (68, 69)

Videookulographische kalorische Testung: Mit der bithermalen kalorischen Tes-
tung kann die Funktion der Vestibularorgane (genauer: der horizontalen Bogen-
gange) getrennt voneinander beurteilt werden. Hierzu wird der Kopf des auf dem
Rucken liegenden Patienten um 30° zur Horizontalen hochgelagert, um eine
Senkrechtestellung der horizontalen Bogengénge zu erreichen. Es erfolgt nach-
einander an beiden Ohren jeweils eine Spilung des aufl3eren Gehdrgangs mit
warmem (44°C) und kaltem (30°C) Wasser. Durch den Temperaturunterschied
kommt es zu einer Volumenéanderung der Endolymphe und somit zu einer En-
dolymphbewegung im Bogengang. Dies fiihrt zu einer Cupula-Auslenkung und
damit zu einer Reizung der Haarzellen. Durch die einseitige Reizung kommt es
physiologischerweise zu einem kalorischen Nystagmus sowie zu einem Dreh-

schwindelgefuhl seitens des Patienten. Liegt eine Untererregbarkeit oder ein
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Ausfall des Vestibularorgans vor, ist der Nystagmus entsprechend weniger aus-
gepragt oder gar nicht vorhanden. (70, 71)

Als entscheidender Parameter wurde die mittlere maximale Geschwindigkeit der
langsamen Phase des Nystagmus (mean peak slow phase velocity, mean peak
SPV) berechnet. Ein Funktionsausfall wurde entsprechend dem Arbeitsgruppen-
standard diagnostiziert, wenn die Summe der Betrdge der mean peak SPV der
kalorischen Nystagmen an einem Ohr (Warmspilung und Kaltspulung) weniger
als 8°/s betrug. Falls ein Spontannystagmus vorlag, musste die Uberlagerung
durch diesen zunéachst herausgerechnet werden. Nach Abschluss der Messun-
gen wurde durch die Barany-Gesellschaft fir Neurootologie ein noch strengerer
Grenzwert von 6°/s vorgeschlagen. (72)

Videokopfimpulstest: Der vestibulookulére Reflex (VOR) wird klinisch mithilfe des
erstmals durch Halmagyi und Curthoys beschriebenen Kopfimpulstests (engl.
head impulse test, HIT) gepruft. Hierzu wird der Kopf des Probanden durch den
Untersucher ruckartig um ca. 10 - 20° in der Horizontalebene rotiert, wahrend der
Patient einen festen Punkt fixiert. Beim Gesunden kommt es zu einer kompensa-
torischen Bewegung der Augen mit gleicher Geschwindigkeit, entgegen der
Drehrichtung des Kopfes. Eine sichtbare Abweichung des Blicks vom fixierten
Punkt tritt nicht auf. Bei Minderfunktion eines Bogenganges kommt es bei Rota-
tion in Richtung des erkrankten Bogenganges zu einer Mitbewegung der Augen
in Rotationsrichtung und anschlieenden Ruckstellsakkaden zur Refixation des
Punktes. Diese Sakkaden kénnen fur den Untersucher sichtbar sein, wenn sie
nach Beendigung der Kopfbewegung auftreten (,overt catch-up saccades®). Tre-
ten sie schon wahrend der Kopfbewegung auf, sind sie klinisch nicht nachweisbar
(,covert catch-up saccades®). (11, 73, 74)

Die Videookulographie macht es mdglich, auch versteckte Sakkaden zu detek-
tieren. Aul3erdem erlaubt sie eine Quantifizierung der Kopf- und Augenbewegun-
gen. Der entscheidende Parameter ist die Berechnung des ,Gain“ (Versstar-
kungsfaktor, g). Dieser ergibt sich aus dem Verhaltnis der Geschwindigkeiten der
Augen- (Ve) und Kopfbewegung (Vhn): g(VOR) =V, /V,. Physiologischerweise
liegt dieser Wert fur den horizontalen Bogengang ca. bei 1. Liegt eine Minder-
funktion des getesteten Bogenganges vor, ist der Gain erniedrigt. In der Literatur
werden meist Werte zwischen < 0,6 und < 0,8 als pathologisch gewertet. Fur
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diese Studie wurde entsprechend dem Arbeitsgruppenstandard eine Minderfunk-
tion ab Werten < 0,7 festgelegt. (72-75)

2.3 Statistische Analysen

Fur die deskriptiv- und inferenzstatistischen Auswertungen wurde das Statistik-
programm IBM SPSS® Statistics Version 25.0 fuir Windows® verwendet. Das Sig-
nifikanzniveau wurde vorab, entsprechend der Irrtumswahrscheinlichkeit bzw.
des Fehlers erster Art, mit a = 5% festgelegt, sodass ein Ergebnis im Rahmen
der schlieRenden Statistik mit p < .05 als signifikant bezeichnet wird. Zur Beurtei-
lung der praktischen Relevanz von Ergebnissen bezuglich der Unterschiedlich-
keit der beiden Methoden wurde dartber hinaus das standardisierte Effektgro-
Renmaf n? (eta-Quadrat) gemaR der Klassifikation nach Cohen (1988) berech-
net. Demnach werden im Rahmen von Varianzanalysen fur Werte = .01 kleine, =
.06 mittlere und = .14 grol3e Effekte interpretiert. (76)

2.3.1 Beschreibende Statistik

Zur Charakterisierung metrischer Parameter wurden die entsprechenden Kenn-
werte, wie Mittelwert (M), Standardabweichung (SD) sowie als alternatives Lage-
malfd der Median (Md) mit dem Innerquartilsabstand (IQR) angefihrt. Zur Veran-
schaulichung der Verteilung metrischer Parameter wurden Histogramme,
Boxplots, Balkendiagramme und bivariate Streudiagramme — im Speziellen
Bland-Altman-Plots — erstellt. Zur Beschreibung der Kategorien nominalskalierter
Variablen wurden im Rahmen der deskriptiven Statistik die Haufigkeiten n und

ihre Anteilswerte (%) ermittelt und angefihrt. (77)

2.3.2 SchlieBende Statistik

Zur Prufung des Zusammenhangs zweier nominalskalierter Variablen wurden,
auf Grundlage von Kreuztabellen, Chi-Quadrat-Testungen durchgefihrt. Mit die-
sem Verfahren kdnnen Verteilungsunterschiede der Kategorien der abhangigen
Variablen bzgl. jener der unabhéngigen Variablen beurteilt werden. Bei einer ge-

gebenen Assoziation zwischen den beiden Variablen weist die PrifgrofRe x? im
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Vergleich der empirisch beobachteten Haufigkeiten gegentiber den theoretisch
zu erwartenden Haufigkeiten auf einen signifikanten Verteilungsunterschied hin.
(77)

Zur Prufung der Unterschiedlichkeit metrischer, abhangiger Parameter wurden
varianzanalytische Verfahren herangezogen. Als Voraussetzung sind hierbei die
Normalverteilung der Messwertereihen sowie die Homogenitat der Varianzen,
geprift mittels Levene-Test, zu bertcksichtigen. Bei ungleichen Varianzen war
demnach im einfaktoriellen Design die Welch-ANOVA heranzuziehen, die sich
gegenuber Verfahrenseinschrdnkungen als robust erweist. Zur Beurteilung paar-
weiser Vergleiche von Faktorstufen wurde post hoc das Verfahren nach Games-

Howell herangezogen. (78, 79)

Sofern die Wirkung zweier unabhangiger Faktoren auf die abhangige Variable zu
untersuchen war, wurde eine zweifaktorielle Varianzanalyse als Methode der
Wahl herangezogen. Dieses Verfahren wird auch als gemischte Varianzanalyse
bezeichnet und kann auch Interaktionseffekte zwischen den beiden Faktoren auf-
zeigen. Sofern die entsprechende Prifgro3e F signifikant ausfallt, sind die beiden
Haupteffekte differenziert zu interpretieren. Als Voraussetzungen fur die Anwend-
barkeit der ANOVA sind auch hier die Varianzhomogenitat und die Normalvertei-
lung der Daten zu beriicksichtigen. Ebenso ist fir den Innersubjektfaktor die
Spharizitat mittels Mauchly-Test zu prifen, wobei bei einem signifikanten Ergeb-
nis der Korrekturfaktor € heranzuziehen ist. Zur Beurteilung der paarweisen Un-
terschiede der Faktorstufen wurden post hoc Bonferroni-Vergleiche angestellt.
(79, 80)

Zur Priafung der Unterschiedlichkeit ordinalskalierter abhéangiger Variablen wurde
die parameterfreie Rangvarianzanalyse nach Kruskal-Wallis mit der Chi-Quadrat-
verteilten Prifgrol3e H herangezogen. Dieses Verfahren ist robust gegeniber

Einschrankungen der Normalverteilungsannahme. (81)

2.3.3 Korrelations- und ReliabilitatsmalRe

Produkt-Moment-Korrelation nach Pearson: Die Produkt-Moment-Korrelation
wurde als orientierendes Ubereinstimmungsman fiir die zwei Messmethoden ver-

wendet. Sie ist jedoch kein hinreichendes Mittel, um eine Gleichwertigkeit von
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Messmethoden nachzuweisen und darf somit nur in Verbindung mit weiteren sta-
tistischen Analysen zur Ubereinstimmung interpretiert werden. AuRerdem wur-
den systematische Zusammenhéange der erhobenen Geschwindigkeitsdifferen-
zen zwischen den beiden Messmethoden mittels Pearson-Korrelation beschrie-
ben. Des Weiteren diente sie als relatives Reliabilitatsmal? fur die Wiederholbar-
keit von Messungen fir die jeweilige Methode. (82)

Die Produkt-Moment-Korrelation nach Pearson beschreibt den Zusammenhang
zwischen zwei zumindest intervallskalierten und normalverteilten Variablen. Eine
weitere Voraussetzung ist, dass ein linearer Zusammenhang zwischen den bei-
den Variablen angenommen werden kann. Diese Korrelationsform bringt zum
Ausdruck, wie zielfihrend eine Schatzung mittels der linearen Regression ist. Die
Produkt-Moment-Korrelation driickt die Starke und die Richtung des Zusammen-
hangs aus und kann Werte zwischen -1 und +1 annehmen. Das Ausmal3 des
Zusammenhangs wird mit dem Korrelationskoeffizienten r ausgedrtckt. Dartber
hinaus zeigt das Quadrat der Korrelation (R?) den erklarten Varianzanteil (Be-
stimmtheitsmal3, B) der abhangigen Kriteriums-Variablen beziglich der unabhan-
gigen Pradiktor-Variablen an. Sofern die Daten ordinalskaliert vorlagen bzw.
keine Normalverteilung angenommen werden konnte, war als parameterfreie Al-

ternative die Spearman’sche Rangkorrelation rs heranzuziehen. (77)

Wiederholbarkeit: Als wichtiges Reliabilitatsmal fur die Glte von Messmethoden
gilt die Wiederholbarkeit (repeatability, test-retest-reliability) von Messungen.
Diese beschreibt die Variabilitat von Messwerten bei wiederholten Messungen
am selben Subjekt durch denselben Priifer, bei gleichen Laborbedingungen und
in kurzem Zeitabstand. Voraussetzung ist die Annahme, dass der wahre Wert fr
die beiden Messdurchgange gleichbleibt und keine Lerneffekte oder andere
Wechselwirkungen zwischen den Messdurchgéangen auftreten. (83, 84)

Als relatives Malf3 fur die Wiederholbarkeit wurde die Produkt-Moment-Korrelation
re fUr die zwei Messdurchgénge (t1, t2) je Messmethode herangezogen. Als ab-
solutes Mal} fir die Wiederholbarkeit diente der Wiederholbarkeitskoeffizient
(Coefficient of Repeatability, CR). Dieser wird wie folgt aus der Innersubjekt-Stan-

dardabweichung (SDw) berechnet:
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CR =196 X |25DZ = 2.77 SDy,

CR: Coefficient of Repeatability
SDw: Innersubjekt-Standardabweichung

Der CR beschreibt den Wert, unterhalb dessen die absolute Differenz zweier
Messwerte bei wiederholter Messung mit einer Wahrscheinlichkeit von 95% liegt.
Er kann Werte zwischen null und unendlich annehmen und tragt die gleiche Ein-
heit wie die Messgrol3e. (83, 85-87)

Intraklassenkorrelation: Zur Quantifizierung des Ubereinstimmungsausmanies
wurde aul3erdem der Intraklassenkorrelationskoeffizient (ICC) herangezogen.
Dieser ist ein haufig zum Vergleich von Messmethoden angewandtes quantitati-
ves Mal3. (88) Der ICC reprasentiert den Grad der Korrelation sowie der Konkor-
danz zwischen Messverfahren. Er beruht auf einem varianzanalytischen Verfah-
ren und stellt, allgemein ausgedriickt, das Verhéltnis der Varianz des wahren
Wertes und der Gesamtvarianz (Varianz des wahren Wertes & Fehlervarianz) im
Sinne eines Bestimmtheitsmaldes dar. (89)

Der Koeffizient ist abh&ngig vom Wertebereich und féllt bei einer geringen Streu-
ung der Varianz innerhalb einer Messwertreihe kleiner aus, wodurch eine falsch
niedrige Ubereinstimmung vorgetauscht werden kann. (90)

Es liegen mehrere Unterformen des ICC fur verschiedene Fragestellungen vor.
Im Rahmen der vorliegenden Studie wurde zur Beurteilung der Ubereinstimmung
der Messmethoden das Two-Way Mixed-Effects-Modell herangezogen und die

absolute Ubereinstimmung gepriift.

02%s: Varianz der wahren Werte
0%: Messfehlervarianz (systematische & zufallige Fehler)

Das Two-Way Mixed-Effects-Modell beruht darauf, dass die Messungen von spe-
zifischen Messmethoden und nicht durch verschiedene bzw. zuféllig ausgewahlite
Methoden durchgefuhrt wurden. In der vorliegenden Studie wurde zudem die ab-
solute Ubereinstimmung (vs. Konsistenz) geprift, da wie bereits zuvor anhand
der Produkt-Moment-Korrelation beschrieben, von der Konsistenz zweier Variab-

len nicht direkt auf eine Ubereinstimmung geschlossen werden kann. Zudem
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wurde der ICC-Wert fur durchschnittliche Mal3e (vs. einzelne Mal3e) interpretiert.
(89)

Der ICC kann im Wertebereich zwischen 0 (keine Ubereinstimmung) und +1 (voll-
kommene Ubereinstimmung) liegen und ist anhand seiner 95%-Konfidenzinter-
valle zu interpretieren. Ab einem Wert von .50 der unteren Konfidenzgrenze kann
von einer moderaten Reliabilitdt ausgegangen werden. Erst bei Werten > .75 wird
die Reliabilitat als gut, ab Werten > 0.90 als exzellent bezeichnet. (89)

2.3.4 Bland-Altman-Plots

Bland & Altman wiesen wiederholt auf die fehlerhafte Anwendung von Korrelati-
ons- sowie Regressionsanalysen zur Beurteilung der Ubereinstimmung von
quantitativen Messmethoden hin. Stattdessen schlugen sie eine graphische Me-
thode, den nach ihnen benannten Bland-Altman-Plot, vor. Hierzu wird die Uber-
einstimmung anhand der Differenzen der individuellen Messungen und deren
Verteilung beurteilt. (82)

Der Bland-Altman-Plot basiert auf einem Streudiagramm, in welchem die Diffe-
renz (Y-X) gegen den Mittelwert ((X+Y)/2) der einzelnen Messwertepaare aufge-
tragen wird. Der Mittelwert dient als bestmégliche Schatzung des wahren Wertes.
Diese Vorgehensweise ist auch bei einem Vergleich mit einer Gold-Standard-
Methode zu waéhlen, da ansonsten falschlicherweise ein Zusammenhang zwi-
schen den Differenzen und der Messwertgrof3e auftreten kann. Der Mittelwert der
Differenzen wird durch eine horizontale Linie markiert. Zudem werden zwei Uber-
einstimmungsgrenzen (Limits of Agreement, LoA) eingetragen. Diese werden an-
hand des Mittelwerts der Differenzen = 1,96 Standardabweichungen berechnet.
Bei normalverteilten Differenzen ist anzunehmen, dass demnach 95% der Werte
zwischen den beiden LoA liegen. (82, 88, 91)

Der Bland-Altman-Plot ermdglicht eine einfache Interpretation systematischer
Abweichungen (Bias) der zwei Messmethoden. Hierzu wird das Abweichen des
Mittelwerts der Differenzen von der Null-Linie, sowie weitere systematische Zu-
sammenhénge, betrachtet. Zudem kann die Streuung der Differenzen der einzel-
nen Messwertpaare anhand der LoA beurteilt werden. Werden die Abweichun-
gen innerhalb der LoA als klinisch nicht relevant eingeschétzt, kann von einer

guten Ubereinstimmung der Messmethoden ausgegangen werden. Es handelt
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sich hierbei demnach um eine klinische und nicht um eine statistische Interpreta-
tion. (82, 88)

In der vorliegenden Studie mit Messwiederholungen wurde jede Messung als ein-
zelnes Item im Bland-Altman-Plot aufgetragen, um eine kinstliche Verschmaéle-

rung der LoA zu verhindern. (92)

2.3.5 Messwertergédnzungen bei fehlenden Werten

Mittels EM (Expectation Maximization) -Technik, die als Maximum-Likelihood-
Methode (ML) valide Schatzer, u.a. fur Lagemalie (Mittelwerte), generiert, wur-
den fehlende Werte unter der MCAR (missing completely at random) Bedingung
geschatzt. (93) Die MCAR-Bedingung war in der vorliegenden Studie anhand des
nicht signifikanten Tests nach Little mit x? (14) = 19.692, p = .140 anzunehmen.
Es gab keine systematische Haufung fehlender Messwerte, das heil3t das Muster
der fehlenden Werte war unauffallig. Mit 18 fehlenden Messwerten bei 324 Mes-
sungen war eine geringe Ausfallsrate von 5,6% zu beobachten.

Die ML-Schatzung uber den EM-Algorithmus verlauft in zwei Phasen: Zunachst
wird im E-Schritt eine aktuelle Schatzung fur die fehlenden Werte mit Regressi-
onstechnik vorgenommen. Um dies durchfihren zu kénnen, werden die vorhan-
denen Werte je Gruppe und Geschwindigkeitskategorie miteinbezogen. Aus den
beobachteten und geschéatzten Daten werden sodann im M-Schritt neue Schat-
zer errechnet. Diese Iterationen werden so lange durchgefihrt, bis sich die Schat-
zungen der Normalverteilungsparameter nicht mehr andern und der Algorithmus
endet. (93)

Diese Methode zur Imputation war angemessen, um die nachfolgenden Vari-
anzanalysen zur Prufung der Unterschiedlichkeit der Geschwindigkeitsdifferen-

zen durchfihren zu kénnen.
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3 Ergebnisse

3.1 Stichprobenstatistik

Insgesamt wurden 54 Probanden in die Studie eingeschlossen. Diese teilten sich
in drei Gruppen auf: 22 (40,7%) gesunde Probanden, 17 (31,5%) Patienten mit
zerebellarer Ataxie (CA), sowie 15 (27,8%) Patienten mit bilateraler Vestibulopa-
thie (BVP). Die Geschlechterverteilung war hierbei, auch innerhalb der Unter-
gruppen, weitestgehend ausgeglichen, wie das nicht signifikante Ergebnis der
Chi-Quadrat-Testung zeigt (x? (2) = 0.768, p = .681). Die Tabelle 1 zeigt die Ver-
teilung des Geschlechts der Teilnehmenden bezuglich der Gruppen.

Tabelle 1: Haufigkeit und Anteilswerte (Spaltenprozente) des Geschlechts der Teilneh-
menden bzgl. der Gruppen

Geschlecht Gesunde BVP CA gesamt

weiblich 12 (54,5%) 6 (40,0%) 8 (47,1%) 26 (48,1%)
méannlich 10 (45,5%) 9 (60,0%) 9 (52,9%) 28 (51,9%)
Gesamt 22 (100%) 15 (100%) 17 (100%) 54 (100%)

Die Tabelle 2 zeigt die Altersstruktur bezlglich des Geschlechts der Teilnehmen-
den und der Gruppen. Das mittlere Alter der Gesamtstichprobe lag bei 51.7 +
17.8 Jahren.

Tabelle 2: Durchschnittliches Alter in Jahren + Standardabweichung nach Gruppen und
Geschlecht bzgl. der Gruppen

Geschlecht Gesunde BVP CA gesamt

weiblich 53.3+18.5 56.3 + 24.6 57.5+104 55.3+17.5
mannlich 41.1 +16.9 53.1+19.0 54.1+18.2 48.3+17.7
Gesamt 47.7+18.4 54.4 + 20.6 55.7+14.7 51.7+17.8

Die Prufgrof3e zeigte bezuglich des Alters sowohl fur das Geschlecht mit F(1, 48)
= 2.091, p = .155, als auch fur die Probandengruppen mit F(2, 48) = 1.227, p =

.302 keine signifikanten Unterschiede zwischen den beiden Faktoren.
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Je Proband wurden sechs Messdurchgénge durchgefthrt (je zwei pro Geschwin-
digkeitskategorie), was einer Gesamtmenge von 324 Messdurchgangen ent-
spricht. Von den Messungen konnten 18 (5,6%) aufgrund technischer Fehler
nicht protokolliert und ausgewertet werden, sodass 306 (94,4%) gultige Messun-
gen in die Auswertung einflossen, wie die Tabelle 3 in einer Zusammenfassung

zeigt.

Tabelle 3: Messprotokolle (Anteilswerte beziehen sich auf die Vollstandigkeit der Proto-
kollierung) in Abhangigkeit der Messdurchgénge und Gruppenzugehorigkeit bzgl. der
Geschwindigkeitskategorien

Geschwindig- Gruppe
Messdurchgang keitskategorie Gesund CA BVP Gesamt
1. Durchgang langsam 17 16 13 46 (85,2%)
selbstgewahlt 22 17 15 54 (100%)
maximal 22 17 15 54 (100%)
Gesamt 61 (92,4%) 50 (98,0%) 43 (95,6%) 154 (95,1%)
2. Durchgang langsam 17 15 13 45 (83,3%)
selbstgewahlt 22 17 15 54 (100%)
maximal 22 17 14 53 (98,1%)
Gesamt 61 (92,4%) 49 (96,1%) 42 (93,3%) 152 (93,8%)
Gesamt langsam 34 31 26 91 (84,3%)
selbstgewahlt 44 34 30 108 (100%)
maximal 44 34 29 107 (99,1%)
Gesamt 122 (92,4%) 99 (97,1%) 85 (94,4%) 306 (94,4%)

3.2 Stoppuhr-Geschwindigkeiten

In diesem Abschnitt erfolgt die Darstellung der mittels Stoppuhr ermittelten Gang-
geschwindigkeiten. Hierzu wurden die Messwerte der jeweiligen Gruppen und

der Versuchsdurchgange gemittelt, wie die Tabelle 4 zusammenfassend zeigt.
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Tabelle 4: Kennwerte (M = SD) der mittleren Ganggeschwindigkeit in m/s anhand der
Stoppuhrmessungen bzgl. Geschwindigkeitskategorie und Gruppe (Anzahl gultiger Mes-
sungen)

Gesund BVP CA
langsam 0.74 £ 0.11 (34) 0.68 £ 0.13 (26) 0.75+0.12 (31)
selbstgewahlt 1.40 + 0.14 (44) 1.34 + 0.19 (30) 1.29 + 0.21 (34)
maximal 2.06 + 0.38 (44) 1.81 + 0.28 (29) 1.52 + 0.33 (34)

Die Ganggeschwindigkeiten wurden in den drei Geschwindigkeitskategorien je-
weils beziglich der Gruppen auf Unterschiedlichkeit gepruft. Als Verfahren wur-
den einfaktorielle Welch-Varianzanalysen herangezogen, da die Homogenitat
der Varianzen in der selbstgewéahlten Ganggeschwindigkeit nicht anzunehmen
war (p =.014).

Fur die langsame Geschwindigkeitskategorie war mit F (2, 56.05) = 2.793, p =
.070 kein signifikanter Unterschied zwischen den drei Gruppen festzustellen. So-
wohl fur die selbstgewahlte Geschwindigkeitskategorie mit F (2, 60.55) = 3.562,
p = .034, als auch fur die maximale Geschwindigkeitskategorie mit F (2, 68.13) =
22.520, p <.001 ergab sich ein signifikanter Unterschied zwischen den drei Grup-
pen. Anhand von paarweisen Vergleichen, post hoc nach Games-Howell, wurde
bei der selbstgewahlten Ganggeschwindigkeit ein signifikanter Unterschied (p =
.035) zwischen der Kontrollgruppe und der CA-Gruppe, die eine niedrigere Gang-
geschwindigkeit aufwies, festgestellt. Zudem wurden bei der maximalen Gang-
geschwindigkeit jeweils signifikante Unterschiede zwischen allen drei Gruppen
beobachtet (p‘s < .01), wobei die Kontrollgruppe die héchste Geschwindigkeit
aufwies, gefolgt von den Gruppen BVP und CA.

Die Abbildung 6 veranschaulicht die ermittelten Ganggeschwindigkeiten der drei

Gruppen bezlglich der drei Geschwindigkeitskategorien.
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Abbildung 6: Mittlere Ganggeschwindigkeit (M = SD) der drei Gruppen je Geschwindig-
keitskategorie anhand der Stoppuhr-Messung

3.3 actibelt®-Geschwindigkeiten

In diesem Abschnitt erfolgt analog die Darstellung der mittels actibelt® erhobenen

Ganggeschwindigkeiten. Hierzu wurden die Messwerte der jeweiligen Gruppen

und der Versuchsdurchgange gemittelt, wie die Tabelle 5 zusammenfassend

zeigt.

Tabelle 5: Kennwerte (M + SD) der mittleren Ganggeschwindigkeit in m/s anhand der
actibelt®Messungen bzgl. Geschwindigkeitskategorie und Gruppe (Anzahl giiltiger Mes-

sungen)

Gesund BVP CA

langsam

selbstgewahlt

maximal

0.89 + 0.13 (34) 0.89 + 0.14 (26) 1.08 + 0.17 (31)
1.38 + 0.13 (44) 1.35 + 0.15 (30) 1.40 + 0.18 (34)
1.97 + 0.39 (44) 1.73 + 0.30 (29) 1.62 + 0.28 (34)

Die mit actibelt® ermittelten Ganggeschwindigkeiten wurden in den drei Ge-

schwindigkeitskategorien jeweils beziglich der Gruppen auf Unterschiedlichkeit

geprift.  Als Verfahren waren einfaktorielle  Welch-Varianzanalysen
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heranzuziehen, da die Homogenitat der Varianzen in der selbstgewéahlten Gang-

geschwindigkeit nicht anzunehmen war (p = .039).

Fur die langsame Geschwindigkeitskategorie war mit F (2, 55.50) = 14.235, p <
.001 ein signifikanter Unterschied zwischen den drei Gruppen festzustellen. An-
hand von paarweisen Vergleichen, post hoc nach Games-Howell, wurde jeweils
ein signifikanter Unterschied (p‘s < .001) im Vergleich der CA-Gruppe mit den
beiden anderen Gruppen festgestellt. In der CA-Gruppe wurden hier jeweils ho-

here Geschwindigkeiten gemessen.

Fur die selbstgewahlte Geschwindigkeitskategorie war mit F (2, 61.90) = 0.949,
p = .393 kein signifikanter Unterschied zwischen den drei Gruppen festzustellen.

Fur die maximale Geschwindigkeitskategorie war mit F (2, 67.306) = 10.364, p <
.001 ein signifikanter Unterschied zwischen den drei Gruppen festzustellen. Die
post-hoc-Analysen zeigten bei der Kontrollgruppe eine signifikant héhere Ge-
schwindigkeit gegenluber der BVP-Gruppe (p = .012) und gegenuber der CA-
Gruppe (p <.001).

Die Abbildung 7 veranschaulicht die mit actibelt® ermittelten Ganggeschwindig-

keiten der drei Gruppen beziglich der drei Geschwindigkeitskategorien.
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Abbildung 7: Mittlere Ganggeschwindigkeit (M + SD) der drei Gruppen je Geschwindig-
keitskategorie anhand der actibelt®-Messung
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3.4 Wiederholbarkeit von Messungen

Als wichtiges Gutekriterium fir eine Messmethode wurde die Wiederholbarkeit
bzw. Test-Retest-Reliabilitat der Messungen geprift. Hierzu wurden jeweils zwei
Messdurchgange pro Proband und Geschwindigkeitskategorie durchgefuhrt und

deren Messwerte verglichen.

Zur Beurteilung systematischer Veranderungen der Differenz der Geschwindig-
keiten aus den zwei Messdurchgéngen (t1 - t2) tber den Wertebereich erfolgte
eine graphische Darstellung mittels Bland-Altman-Plot, separat fur die zwei
Messmethoden. Es zeigte sich ein geringgradig negativer Mittelwert der Ge-
schwindigkeitsdifferenzen bei beiden Messmethoden, auf welchen weiter unten
naher eingegangen wird. Lineare oder anderweitige Zusammenhange waren

nicht zu beobachten, wie Abbildung 8 undAbbildung 9 veranschaulichen.
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Abbildung 8: Bivariates Streudiagramm (Bland-Altman-Plot) fur die Wiederholbarkeit der
Messungen mittels Stoppuhr anhand der Mittelwerte und Differenzen der erhobenen
Ganggeschwindigkeit in den zwei Messdurchgangen (i1, t2). Die horizontale Linie repréa-
sentiert den Mittelwert der Geschwindigkeitsdifferenzen.
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Abbildung 9: Bivariates Streudiagramm (Bland-Altman-Plot) fiir die Wiederholbarkeit der
Messungen mittels actibelt® anhand der Mittelwerte und Differenzen der erhobenen
Ganggeschwindigkeit in den zwei Messdurchgéngen (t1, t2). Die horizontale Linie repra-
sentiert den Mittelwert der Geschwindigkeitsdifferenzen.

Als absolutes Reliabilitatsmald wurde die mittlere Geschwindigkeitsdifferenz aus
den zwei Messdurchgangen (t1 - t2) £+ Standardabweichung (SDw) und daraus
der Wiederholbarkeitskoeffizient (Coefficient of Repeatability, CR) berechnet. Es
zeigten sich bei beiden Messmethoden in allen Gruppen geringgradige negative
Abweichungen des Mittelwerts von null mit ahnlicher GréRe, was sehr wahr-
scheinlich mit einer durchschnittlich leicht erhéhten tatsachlichen Ganggeschwin-
digkeit in Durchgang zwei zu erklaren ist. Fir SDw sowie CR ergaben sich bei
beiden Messmethoden &hnliche Werte, was fur eine vergleichbare Wiederholbar-
keit der Messmethoden spricht. Die entsprechenden Werte zeigt Tabelle 6.

Als relatives Reliabilitatsmalfd wurde der Korrelationskoeffizient ri: nach Pearson
fur die ermittelten Geschwindigkeiten aus erstem (t1) und zweitem Messdurch-
gang (t2) berechnet. Dieser zeigte fur beide Methoden eine hohe und deutlich
signifikante (p < .001) Korrelation insgesamt sowie innerhalb der Gruppen. Die

Tabelle 6 zeigt die entsprechenden Korrelationskoeffizienten.
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Tabelle 6: Absolute und relative Reliabilitadtsmalie fur die Wiederholbarkeit von Messun-
gen je Messmethode bzgl. der Gruppen: Kennwerte (M = SDw) und Coefficient of
Repeatability (CR) fur die Differenz der zwei Durchgénge (t1 - t2) in m/s sowie Korrela-
tionskoeffizient ry fur die zwei Durchgange (t1, t2)

Stoppuhr actibelt®
M £ SDw CR It M £ SDw CR It
Gesund -.027 £.098 272 .987 -.014 + .107 297 978
BVP -.023 + .060 .166 .993 -.027 £ .057 .158 .990
CA -.015 £ .080 222 .980 -.016 =+ .081 225 971
Gesamt -.022 +.083 .230 .988 -.018 = .087 241 .980

3.5 Vergleich der Messmethoden

In diesem Abschnitt erfolgt die Darlegung der Analyseergebnisse zur Uberein-
stimmung der beiden Messmethoden. Zunachst werden als Korrelationsmal3e
der Koeffizient der Produkt-Moment-Korrelation nach Pearson (r) und der Intra-
klassen-Korrelationskoeffizient (ICC) angefuihrt. Daran anschlie3end erfolgen die
Ergebnisdarstellungen anhand von Bland-Altman-Plots sowie ein varianzanalyti-

scher Gruppenvergleich.
3.5.1 Korrelationsmale

In einem ersten Schritt wurden zum Vergleich der beiden Messmethoden die er-
mittelten Geschwindigkeiten anhand eines Koordinatensystems gegeneinander
aufgetragen und der Korrelationskoeffizient r nach Pearson berechnet. Es zeigte
sich eine hochgradige, signifikant positive Korrelation der Messwerte insgesamt
(r (306) =.942, p <.001, 95%-KI [.929 - .954]) und innerhalb der Gruppen, wie
die Zusammenfassung in Tabelle 7 darlegt. Diese Korrelation ist Voraussetzung,
jedoch kein Nachweis fir die Ubereinstimmung der zwei Messmethoden. Auffal-
lig war hier ein verhaltnismaRig kleinerer Korrelationskoeffizient in der CA-

Gruppe im Vergleich zu den beiden anderen Gruppen.
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Tabelle 7: Koeffizient r der Produkt-Moment-Korrelation nach Pearson mit erklartem Va-
rianzanteil R* und 95%-Konfidenzintervall fiir den Zusammenhang der Ganggeschwin-
digkeiten anhand der beiden Messmethoden insgesamt und je Gruppe (Anzahl gultiger
Messungen)

Gesund (122) BVP (85) CA (99) Gesamt (306)
r 961 .969 .896 942
R? 92,4% 93,9% 80,3% 88,7%
95%-KI 944 - 974 .958 - .977 .860 - .925 .929 - .954
p <.001 <.001 <.001 <.001

Das bivariate Streudiagramm in Abbildung 10 veranschaulicht den korrelativen
Zusammenhang zwischen den Messwerte-Paaren. Fir die Gruppen ist jeweils
eine Regressionsgerade angegeben. Aul3erdem ist die Winkelhalbierende als
,Line of Equality“ angegeben, auf welcher die Punkte bei perfekter Ubereinstim-
mung der Methoden liegen wirden. Alle drei Regressionsgeraden liegen im nied-
rigen Wertebereich oberhalb dieser Linie, kreuzen diese jedoch im Verlauf. Dies
spricht fUr eine Abhéngigkeit der Messdifferenz zwischen den beiden Messme-
thoden von der Ganggeschwindigkeit, welche im nachsten Abschnitt anhand von

Bland-Altman-Plots genauer untersucht wird.
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Abbildung 10: Bivariates Streudiagramm fur den Zusammenhang der mit den beiden
Methoden gemessenen Ganggeschwindigkeiten mit entsprechenden Regressionsgera-
den und -gleichungen fir die Gruppen (k = 306)

Im Anschluss wurde als Reliabilititsmaf der Intraklassen-Korrelations-Koeffi-
zient (ICC) fur die mit den beiden unterschiedlichen Methoden erhobenen Ge-
schwindigkeiten berechnet, wie die Ergebnisdarstellung in Tabelle 8 zeigt. Dieser
ergab hochsignifikante Werte innerhalb der Gruppen, wobei unter Beriicksichti-
gung der unteren Grenze des Konfidenzintervalls in der CA-Gruppe eine nur
schwache Ubereinstimmung angenommen werden kann. Insgesamt konnte ge-
zeigt werden, dass die beiden Methoden mit ICC = .955 [.933 - .968] eine deutli-

che Ubereinstimmung aufweisen.

Tabelle 8: Intraklassen-Korrelations-Koeffizienten (ICC) fiir die Ubereinstimmung der
beiden Messmethoden je Gruppe und insgesamt (Anzahl gultiger Messungen)

Gesund (122) BVP (85) CA (99) Gesamt (306)
ICC 974 .969 .876 .955
95%-KI [.963 - .982] [.951 - .980] [.424 - .952] [.933 - .968]

p <.001 <.001 <.001 <.001
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3.5.2 Bland-Altman-Plots

Die graphische Veranschaulichung der Ubereinstimmung der beiden Messme-
thoden erfolgte anhand von Bland-Altman-Plots, unter Berucksichtigung des Mit-
telwerts der Geschwindigkeitsdifferenzen sowie der Ubereinstimmungsgrenzen
(Limits of Agreement, LoA). Die Abbildung 11 zeigt in einem bivariaten Streudia-

gramm zusammenfassend die Verteilung in allen drei Untersuchungsgruppen.

Es konnte eine deutliche, signifikante Abhangigkeit der Geschwindigkeitsdiffe-
renz von der Ganggeschwindigkeit in der Gesamtstichprobe (r (306) = -.533, p <
.001) beobachtet werden, das heil3t mit steigender Ganggeschwindigkeit kam es
zu einer Abnahme der Differenz zwischen den beiden Messmethoden. Wahrend
bei niedrigen Ganggeschwindigkeiten eine im Allgemeinen positive Differenz
festgestellt werden konnte, zeigte sich bei schnellerem Gehen eine zunehmend

negative Differenz aus der actibelt®-Geschwindigkeit und der Stoppuhr-Messung.
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Abbildung 11: Bivariates Streudiagramm (Bland-Altman-Plot) fiir die Ubereinstimmung
der beiden Messmethoden Uber alle drei Gruppen anhand der Mittelwerte und Differen-
zen der erhobenen Ganggeschwindigkeiten mit Regressionsgerade und -gleichung (k =
306) sowie Limits of Agreement (LoA)

Auch bei differenzierter Betrachtung der drei Untersuchungsgruppen zeigte sich
die oben beschriebene negative Korrelationen zwischen gemittelter Gangge-

schwindigkeit und Geschwindigkeitsdifferenz. Die entsprechenden Graphen sind
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in Abbildung 12 bisAbbildung 14 dargestellt. Die Tabelle 9 zeigt die dazugehori-

gen Koeffizienten je Gruppe und insgesamt.

Tabelle 9: Koeffizient der Produkt-Moment-Korrelation nach Pearson sowie erklarter Va-
rianzanteil R? fir den Zusammenhang zwischen Mittelwert der Ganggeschwindigkeiten
[(Stoppuhr + actibelt®) / 2] und Differenz der Messmethoden [actibelt® — Stoppuhr] je

Gruppe (Anzahl glltiger Messungen)

Gesund (122) BVP (85) CA (99) Gesamt (306)

r -.494 -.693 -.489 -.533
R? 24,4% 48,0% 23,9% 28,8%
p <.001 <.001 <.001 <.001
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Abbildung 12: Bivariates Streudiagramm (Bland-Altman-Plot) fiir die Ubereinstimmung
der beiden Messmethoden in der Kontrollgruppe anhand der Mittelwerte und Differenzen
der erhobenen Ganggeschwindigkeiten mit Regressionsgerade und -gleichung (k = 122)

sowie Limits of Agreement (LoA)
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Abbildung 13: Bivariates Streudiagramm (Bland-Altman-Plot) fiir die Ubereinstimmung

der beiden Messmethoden in der BVP-Gruppe anhand der Mittelwerte und Differenzen
der erhobenen Ganggeschwindigkeiten mit Regressionsgerade und -gleichung (k = 85)
sowie Limits of Agreement (LoA)
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Abbildung 14: Bivariates Streudiagramm (Bland-Altman-Plot) fiir die Ubereinstimmung
der beiden Messmethoden in der CA-Gruppe anhand der Mittelwerte und Differenzen
der erhobenen Ganggeschwindigkeiten mit Regressionsgerade und -gleichung (k = 99)
sowie Limits of Agreement (LoA)
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Die Streuung der Messdifferenzen wird im Bland-Altman-Plot anhand der Limits
of Agreement (LoA) dargestellt. Der oben beschriebene lineare Zusammenhang
fuhrt zu einer Wertebereich-abhangigen Verdnderung der Standardabweichung
der mittleren Geschwindigkeitsdifferenz und somit der LoA. Das heif3t bei Be-
trachtung des gesamten Wertebereichs ergeben sich tendenziell grol3ere LoA,
als wenn diese z.B. fur die einzelnen Geschwindigkeitskategorien berechnet wer-
den. Bei sehr hohen Ganggeschwindigkeiten (> 2.0 m/s) nahm zudem die Streu-
ung der Geschwindigkeitsdifferenzen deutlich zu, was ebenfalls zu einer Vergro-
Berung der Standardabweichung und somit der LoA fuhrt. Diese hohen Ge-
schwindigkeiten wurden vorwiegend durch die Kontrollgruppe erreicht, was die
verhaltnismanig grofRen LoA fur diese in der maximalen Geschwindigkeitskate-
gorie erklart. Die LoA sind in den Abbildung 11 bisAbbildung 14 als unterbrochene

Linien sowie die entsprechenden Werte in Tabelle 10 dargestellit.

Zur Beurteilung des systematischen Fehlers (Bias) wird die durchschnittliche Ge-
schwindigkeitsdifferenz zwischen den beiden Messmethoden herangezogen. In
der Kontrollgruppe lag diese insgesamt bei .000 m/s, was einer identischen
Schatzung der mittleren Geschwindigkeit durch beide Messmethoden entspricht.
In der BVP-Gruppe war mit .039 m/s ebenfalls nur eine geringftigige durchschnitt-
liche Geschwindigkeitsdifferenz festzustellen, wahrend der Mittelwert der Ge-
schwindigkeitsdifferenzen in der CA-Gruppe mit .178 m/s deutlich positiv ausfiel.
Dies spiegelt eine durchschnittlich héhere Einschétzung der Ganggeschwindig-
keit durch den actibelt® im Vergleich zur Stoppuhrmessung in der CA-Gruppe
wider.

Bei separater Betrachtung der Geschwindigkeitskategorien in den Gruppen
zeigte sich die bereits oben beschriebene Abhéngigkeit der Geschwindigkeitsdif-
ferenz von der Ganggeschwindigkeit. So nahm die durchschnittliche Geschwin-
digkeitsdifferenz in allen drei Gruppen bei zunehmend schnellerer Geschwindig-
keitskategorie ab. In der Kontroll- und BVP-Gruppe kam es bei schnellerem Ge-
hen sogar zu einer Negativierung der durchschnittlichen Differenz, was einer
niedrigeren Schatzung der Geschwindigkeit durch den actibelt® im Vergleich zur
Stoppuhrmethode entspricht. Die geringste durchschnittliche Geschwindigkeits-
differenz zeigte sich fur diese beiden Gruppen mit -.021 bzw. .007 m/s bei selbst-
gewahlter Ganggeschwindigkeit. In der CA-Gruppe zeigten sich durchgehend
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positive Geschwindigkeitsdifferenzen. Hier war die geringste mittlerer Differenz
mit ,096 m/s in der maximalen Geschwindigkeitskategorie zu beobachten.

Die Mittelwerte der Geschwindigkeitsdifferenzen sind in den Abbildung 11 bisAb-
bildung 14 als durchgezogene horizontale Linien dargestellt. Die dazugehdrigen

Werte sind Tabelle 10 zu entnehmen.

Tabelle 10: Mittelwerte der Geschwindigkeitsdifferenz (actibelt® - Stoppuhr) + SD mit
Limits of Agreement (LoA) in m/s in den einzelnen Geschwindigkeitskategorien und
insgesamt fir die Gruppen (Anzahl gliltiger Messungen)

langsam selbstgewahlt maximal gesamt
Gesunde (34) (44) (44) (122)
mittlere Differenz .152 +.098 -.021 +.102 -.097 £ .195 .000 £+ .173
LoA (unteres, oberes) -.039, .343 -.220, .178 -.479, .285 -.339, .338
BVP (26) (30) (29) (85)
mittlere Differenz .214 + .087 .007 £.090 -.086 +.104 .039 +.154
LoA (unteres, oberes) .044, .384 -.168, .183 -.290, .119 -.264, .341
CA (31) (34) (34) (99)
mittlere Differenz .325 +.137 .108 £ .145 .096 + .168 172 +£.182
LoA (unteres, oberes) .057, .594 -.175, .391 -.232, .424 -.185, .528
Gesamt (92) (108) (107) (306)
mittlere Differenz .229 = .132 .027 £ .126 -.033 £.187 .066 * .186
LoA (unteres, oberes) -.029, .487 -.220, .275 -.399, .333 -.299, .431

3.5.3 Gruppenvergleiche

Im letzten Schritt der Ubereinstimmungsprufung erfolgten Vergleiche der Grup-
pen und Geschwindigkeitskategorien mithilfe varianzanalytischer Verfahren. Da
fur diese Vergleiche ein liickenloser Datensatz vorliegen muss, war bei fehlenden
Messwerten, im Gegensatz zu den Bland-Altman-Berechnungen, eine Imputation
anhand der im Methodenteil beschriebenen EM-Technik nétig, um eine vollstan-
dige Berucksichtigung aller Probanden zu gewéhrleisten. Als abhéngige Variable
fungierte die Geschwindigkeitsdifferenz (actibelt® - Stoppuhr in m/s), gemittelt
aus den beiden Durchgangen. Diese Mittelung konnte aufgrund der vergleichs-
weise hohen Retest-Reliabilitaten (s.0.) durchgefuhrt werden. Durch die notwen-

dige Imputation kam es zu einer geringfugigen, Kklinisch nicht relevanten,
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Veranderung der Kennwerte fur die Geschwindigkeitsdifferenzen. Die entspre-

chenden Werte sind in Tabelle 11 dargestellt.

Tabelle 11: Kennwerte (M + SD) der mittleren Geschwindigkeitsdifferenzen (actibelt® -
Stoppuhr) in m/s in den drei Gruppen je Geschwindigkeitskategorie (mit imputierten Wer-
ten)

Gesund (22) BVP (15) CA (17) Gesamt (54)
langsam 152 +.085 .214 + .080 .325+.130 224 + 123
selbstgewahlt -.021 +.102 .007 £.090 .108 = .146 027 £ .126
maximal -.097 = .181 -.085+.101 .096 + .167 -.033+.179

Zunachst wurde der Einfluss der Gruppen und der Geschwindigkeitskategorien
auf die Geschwindigkeitsdifferenz sowie die Interaktion der zwei Faktoren ge-
pruft. Hierzu wurde eine zweifaktorielle (3x3) gemischte Varianzanalyse mit
Messwiederholung (Innersubjektfaktor Geschwindigkeitskategorie, Zwischen-
subjektfaktor Gruppe) durchgefihrt. Die Varianzhomogenitat im Zwischensub-
jektfaktor, Voraussetzung fir die Durchfuhrung varianzanalytischer Gruppenver-
gleiche, konnte fur die drei Geschwindigkeitskategorien jeweils angenommen
werden (p’s 2 .120). Ebenso war die Spharizitat der Messwerte im Innersubjekt-
faktor, gepruft mittels Mauchly-Test, zu berlcksichtigen. Da dieser mit p < .001
signifikant ausfiel, war der Korrekturfaktor € = .76 nach Greenhouse-Geisser er-
forderlich.

Fur die Interaktion aus Gruppe und Geschwindigkeitskategorie war mit F(3.02,
76.97) = 1.087, p = .360 kein signifikantes Ergebnis zu beobachten. Die beiden
Faktoren waren somit als unabhangig voneinander zu betrachten und deren

Haupteffekte ohne Einschréankung interpretierbar.

Demnach war fur den Innersubjektfaktor Geschwindigkeitskategorie mit F(1.51,
76.97) = 102.576, p < .001 (n? = .67) ein signifikanter Unterschied der Geschwin-
digkeitsdifferenzen mit einem sehr grof3en Effekt festzustellen. Die paarweisen
Vergleiche, post hoc nach Bonferroni, zeigten jeweils signifikante Unterschiede

zwischen den drei Geschwindigkeitskategorien (p’s < .007).
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Ebenso war fir den Gruppenfaktor mit F(2, 51) = 14.162, p < .001 (n? = .36) ein
signifikanter Unterschied der Geschwindigkeitsdifferenzen mit einem deutlichen
Effekt zu beobachten. Im paarweisen Vergleich der Gruppen zeigte sich fur die
CA-Gruppe eine signifikant grof3ere Geschwindigkeitsdifferenz gegeniber der
Kontrollgruppe (p < .001) und der BVP-Gruppe (p = .001), wahrend sich die Ge-
schwindigkeitsdifferenzen zwischen Kontroll- und BVP-Gruppe nicht signifikant
unterschieden (p = .928).

Das Balkendiagramm in Abbildung 15 zeigt die ermittelten Geschwindigkeitsdif-
ferenzen in Abhangigkeit von den Faktorstufen-Kombinationen.
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Abbildung 15: Mittlere Geschwindigkeitsdifferenzen (M £ SD) der drei Gruppen in den
drei Geschwindigkeitskategorien (mit imputierten Werten)

Zur differenzierten Betrachtung der Geschwindigkeitsdifferenzen in den einzel-
nen Gruppen wurden nachfolgend einfaktorielle Varianzanalysen mit Messwie-

derholungen in Abh&ngigkeit von der Geschwindigkeitskategorie berechnet.

Fur die Kontrollgruppe zeigte sich unter Beriicksichtigung der Sphérizitatskorrek-
tur nach Greenhouse-Geisser (¢ = .65) mit F(1.30, 27.22) = 28.475, p < .001 (n?
= .58) eine signifikante Reduktion der Geschwindigkeitsdifferenzen bei zuneh-

mender Ganggeschwindigkeit. Die paarweisen Vergleiche, post hoc nach
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Bonferroni, zeigten jeweils signifikante Unterschiede der Geschwindigkeitsdiffe-

renz zwischen den einzelnen Geschwindigkeitskategorien (p’s < .05).

Fur die BVP-Gruppe zeigte sich unter Annahme der Spharizitat mit F(2, 28) =
54.841, p < .001 (n? = .80) ebenfalls eine signifikante Reduktion der Geschwin-
digkeitsdifferenzen mit einem deutlichen Effekt bei zunehmender Ganggeschwin-
digkeit. Die paarweisen Vergleiche, post hoc nach Bonferroni, zeigten jeweils sig-
nifikante Unterschiede der Geschwindigkeitsdifferenz zwischen den einzelnen

Geschwindigkeitskategorien (p’s < .01).

Bei der CA-Gruppe zeigte sich unter Annahme der Spharizitat mit F(2, 32) =
35.571, p <.001 (n? = .69) ebenfalls eine signifikante Veranderung der Geschwin-
digkeitsdifferenzen. In den paarweisen Vergleichen post hoc nach Bonferroni
zeigten sich jedoch nur signifikante Unterschiede der Geschwindigkeitsdifferenz
zwischen der Geschwindigkeitskategorie langsam vs. selbstgewahlt und lang-
sam vs. maximal (p’s <.001). Zwischen den Kategorien selbstgewahlt und maxi-
mal war kein signifikanter Unterschied der Geschwindigkeitsdifferenzen festzu-
stellen (p =.690). Dies ist naheliegend, da die tatsachliche Maximalgeschwindig-
keit der CA-Patienten nur geringfugig Uber der selbstgewahlten Geschwindigkeit

lag.

3.6 Schweregrad der Gangstorung

Der Schweregrad der Gangstérung wurde mithilfe klinischer Scores beurteilt und
die Gruppen bzgl. der erhobenen Werte miteinander verglichen. Anschlie3end
wurde gepruft, inwiefern ein Zusammenhang zwischen Schweregrad und Mess-

differenz der beiden Methoden bestand.
3.6.1 Functional Gait Assessment (FGA)

Mit dem FGA wurde fiir jeden Probanden ein Score zwischen 0 (maximale Ein-
schrankung des Gehens) und 30 (normales Gehen) erhoben. Die Tabelle 12 zeigt

die Kennwerte der drei Gruppen.
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Tabelle 12: FGA-Kennwerte in den Gruppen (Anzahl gultiger Falle)

Gesund (21) BVP (15) CA (17)
M+ SD 29.8+0.5 23.9+47 18.8+5.1
Md (IQR) 30 (30; 30) 25 (22; 28) 19 (14.8; 24.0)
mittlerer Rang 120.41 63.81 34.97

Die Prufung der Unterschiedlichkeit der ordinalskalierten FGA-Werte bezuglich
der Gruppen erfolgte mittels Kruskal-Wallis-Rangvarianzanalyse. Die Prifgro3e
H fiel mit x?(2) = 111.941, p < .001 signifikant aus, das heiR3t die ermittelten FGA-
Werte unterschieden sich zwischen den Gruppen. So war die Gangstérung bei
CA-Patienten am starksten ausgepragt, die Kontrollgruppe zeigte keine Ein-
schrankung des Gehens. Die Abbildung 16 zeigt die Verteilung der FGA-Scores

in den Gruppen.
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Abbildung 16: Box-Plot zur Verteilung der FGA-Scores (Median mit Quatrtilen) in den drei
Gruppen

Die Geschwindigkeitsdifferenz zwischen den beiden Messmethoden korrelierte
in der Gesamtstichprobe negativ mit dem Schweregrad der Gangstérung, wie der
Korrelationskoeffizient nach Spearman mit rs(53) = -.503, p < .001 verdeutlicht.
Das heil3t, je geringer der FGA-Wert war, desto hoher waren die durchschnittlich
geschatzten Geschwindigkeiten mittels actibelt® im Vergleich zur Stoppuhrmes-

sung. Das Streudiagramm in Abbildung 17 veranschaulicht den Zusammenhang.
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Abbildung 17: Bivariates Streudiagramm fiir den Zusammenhang zwischen FGA-Score
und gemittelter Geschwindigkeitsdifferenz unter Beriicksichtigung der drei Gruppen

Fir die einzelnen Gruppen ergaben sich jedoch keine signifikanten Korrelatio-
nen, wie Tabelle 13 zu entnehmen ist. Zudem zeigte sich mit rs(53) = -.658,
p <.001 ein signifikant negativer Zusammenhang der FGA-Werte mit der durch
die Stoppuhrmessung geschatzten tatsadchlichen Ganggeschwindigkeit. Auf-
grund der Abhangigkeit der Messdifferenz zwischen actibelt® und Stoppuhrmes-
sung von der Ganggeschwindigkeit, wirkt diese somit als Confounder auf den

Zusammenhang zwischen Geschwindigkeitsdifferenz und FGA-Wert.

Tabelle 13: Koeffizient rs der Rangkorrelation nach Spearman fir den Zusammenhang
zwischen FGA-Wert und Geschwindigkeitsdifferenz insgesamt und je Gruppe (Zahl der
Probanden)

Gesund (21) BVP (15) CA (17) Gesamt (53)

Is .051 .018 -.457 -.503
p .825 .949 .065 <.001
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3.6.2 Timed Up and Go Test (TUG)

Das Ausmal’ der Gangstorung wurde dartber hinaus auch durch den TUG er-
fasst. Hierbei wurde die bendtigte Zeit fur die im Methodenteil beschriebene Be-

wegungsaufgabe erhoben. Die Tabelle 14 zeigt die Kennwerte der drei Gruppen.

Tabelle 14: TUG-Kennwerte in s in den Gruppen (Anzahl gultiger Falle)

Gesund (21) BVP (15) CA (17)
M £SD 7.1+1.3 7.812.2 10.0x 3.1
Md (IQR) 6.5 (6.1; 8.0) 7.4 (6.3; 9.9) 9.8 (7.2; 12.0)
mittlerer Rang 20.07 26.07 36.38

Die Prufung der Unterschiedlichkeit der TUG-Zeiten beziglich der Gruppen er-
folgte aufgrund der nicht normalverteilten Messwerte mittels Kruskal-Wallis-
Rangvarianzanalyse. Die PrifgroRRe H fiel mit x2(2) = 10.567, p = .005 signifikant
aus, das heildt die ermittelten TUG-Zeiten unterschieden sich zwischen den
Gruppen. Demnach bendétigten die CA-Patienten die vergleichsweise langste

Zeit. Die Abbildung 18 zeigt die Verteilung der TUG-Zeiten in den Gruppen.

TUG-Zeitins

@

Gesund (n=21) BVP (n=15) CA (n=17)

Abbildung 18: Box-Plot zur Verteilung der TUG-Zeiten (Median mit Quartilen) in den
drei Gruppen

Die TUG-Werte zeigten einen signifikant positiven Zusammenhang mit der Ge-
schwindigkeitsdifferenz, was durch den Korrelationskoeffizient nach Spearman

mit rs(53) = .343, p = .012 belegt wird. Je langer die bendtigte Zeit im TUG war,
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desto groRRer fiel somit die durchschnittliche Abweichung der gemessenen Ge-
schwindigkeiten aus. Dies bedeutet, dass der actibelt® bei steigendem TUG-Wert
zunehmend héhere Geschwindigkeiten schatzte als die Stoppuhrmessung. Der

korrelative Zusammenhang ist in Abbildung 19 veranschaulicht.
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Abbildung 19: Bivariates Streudiagramm fur den Zusammenhang zwischen TUG-Zeit
und gemittelter Geschwindigkeitsdifferenz unter Beriicksichtigung der drei Gruppen

Analog zum FGA war dieser Zusammenhang in den einzelnen Gruppen nicht
signifikant, wie Tabelle 15 zeigt. Auch fir den TUG zeigte sich eine Abhangigkeit
von der tatsachlichen Ganggeschwindigkeit, wie der Korrelationskoeffizient nach
Pearson mit rs(53) = -.605, p < .001 verdeutlicht. Somit wirkt die Ganggeschwin-
digkeit auch hier als Confounder auf den Zusammenhang mit der Geschwindig-

keitsdifferenz.

Tabelle 15: Koeffizient rs der Rangkorrelation nach Spearman fiur den Zusammenhang
zwischen TUG-Wert und Geschwindigkeitsdifferenz insgesamt und je Gruppe (Zahl der
Probanden)

Gesund (21) BVP (15) CA (17) Gesamt (53)

Is .198 -.257 .390 .343
p .389 .354 122 .012
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3.6.3 Scale for the Assessment and Rating of Ataxia (SARA)

In der CA-Gruppe wurde zusétzlich der krankheitsspezifische SARA-Score erho-
ben. Dieser beschreibt den Schweregrad der zerebellaren Ataxie und kann im
Wertebereich zwischen 0 (keine Ataxie) und 40 (schwerste Ataxie) liegen. Fir
den SARA-Score ergab sich ein Durchschnittswert von 9.7 + 2.7 (Md = 10.25;
IQR 7.13; 11.38) Punkten. Die Abbildung 20 veranschaulicht die Verteilung in der
CA-Gruppe.

20

13

10 10,25

SARA-Score (0-40)

CA (n=16)

Abbildung 20: Box-Plot zur Verteilung der SARA-Werte (Median mit Quartilen) in der CA-
Gruppe

Die SARA-Werte zeigten keinen signifikanten Zusammenhang mit der Geschwin-
digkeitsdifferenz der beiden Messmethoden anhand der Korrelation nach Spe-
arman (rs(16) = -.007, p = .978), wie Abbildung 21 veranschaulicht. Demnach

kann fUr die beiden Variablen eine Unabh&ngigkeit angenommen werden.
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Abbildung 21: Bivariates Streudiagramm fir den Zusammenhang zwischen SARA-Score
und gemittelter Geschwindigkeitsdifferenz in der CA-Gruppe

3.7 Einfluss einzelner Gangparameter

Um den Einfluss einzelner objektiver Gangparameter auf die Messgenauigkeit
der actibelt®-Ganggeschwindigkeitsmessung zu untersuchen, wurde, wie im Me-
thodenteil beschrieben, eine Ganganalyse mit einem drucksensitiven Gangana-
lyseteppich durchgefihrt. Anschlielend wurden Produkt-Moment-Korrelations-
analysen nach Pearson fur den Zusammenhang zwischen den erhobenen Para-
metern und der Messabweichung zwischen den beiden Geschwindigkeits-Mess-
methoden durchgeftuhrt. Die erhobenen Parameter und die entsprechenden Kor-

relationskoeffizienten sind in Tabelle 16 dargestellt.

Tabelle 16: Pearson-Korrelationskoeffizienten fir den Zusammenhang einzelner objek-
tiver Gangparameter mit der Geschwindigkeitsdifferenz (actibelt® - Stoppuhr). Kadenz:
Schrittfrequenz, SLange: Schrittlange, SZeit: Schrittzeit, SBreite: Schrittbreite, Dopp:
Doppelstandphasen, CVLange: Koeffizient der raumlichen Variabilitat, CVZeit: Koeffi-
zient der zeitlichen Variabilitat

Kadenz SLéange SZeit SBreite Dopp CVLange CVZeit

r -.53 -.66 .50 .37 .67 .58 40
p <.001 <.001 <.001 <.001 <.001 <.001 <.001
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Alle beobachteten zeitlichen und rdumlichen Gangparameter sowie deren Varia-
bilitdtskoeffizienten zeigten hochsignifikante (p‘s < .001), moderate bis deutliche
Korrelationswerte fur den Zusammenhang mit der Messdifferenz. So nahm die
Geschwindigkeitsdifferenz bei héherer Schrittfrequenz und grol3erer Schrittlange
ab. Bei einer Zunahme von Schrittdauer, Schrittbreite und Doppelstandphasen
kam es zu einer Zunahme der Messdifferenz. Auch eine erhdhte Variabilitat von
Schrittdauer oder Schrittlange war mit einer Zunahme der Geschwindigkeitsdif-

ferenz assoziiert.

Die Gangparameter zeigten aber auch moderate bis deutliche Interkorrelation
untereinander und korrelierten insbesondere auch mit der tatsachlichen Gangge-
schwindigkeit (siehe Tabelle 17). Dies ist naheliegend, da Parameter wie Schritt-
lange und Schrittfrequenz eng mit der Ganggeschwindigkeit verbunden sind. Die
Parameter messen somit teilweise dasselbe und beeinflussen sich gegenseitig
als Confounder. Die Identifizierung eines einzelnen Gangparameters als Ursache

fur die Messabweichungen war somit nicht mdglich.

Tabelle 17: Pearson-Korrelationskoeffizienten fir den Zusammenhang einzelner objek-
tiver Gangparameter mit der Ganggeschwindigkeit (Stoppuhr). Kadenz: Schrittfrequenz,
SLange: Schrittlange, SZeit: Schrittzeit, SBreite: Schrittbreite, Dopp: Doppelstandpha-
sen, CVLange: Koeffizient der raumlichen Variabilitat, CVZeit: Koeffizient der zeitlichen
Variabilitat

Kadenz SL&nge SZeit SBreite Dopp CVLange CVZeit

r .86 .89 -.82 -.27 -.85 -.57 -41

p <.001 <.001 <.001 .001 <.001 <.001 <.001
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4 Diskussion

4.1 Zusammenfassung der Hauptergebnisse

Die vorliegende Studie dient als Beitrag zur Validierung der Ganggeschwindig-
keitsmessung des Akzelerometer-basierten actibelt®-Systems bei Patienten mit
zerebellarer Ataxie (CA) bzw. bilateraler Vestibulopathie (BVP) in verschiedenen
Geschwindigkeitsbereichen. Hierzu wurden die mit actibelt® erhobenen Gangge-
schwindigkeiten mit den simultan gemessenen Geschwindigkeiten einer Stan-
dardmethode (Stoppuhrmessung) verglichen und in einen klinischen Kontext ge-
stellt.

Insgesamt konnte fur die Kontroll- sowie fur die BVP-Gruppe eine ahnliche Schat-
zung der mittleren Ganggeschwindigkeit durch die beiden Messmethoden fest-
gestellt werden, wahrend es in der CA-Gruppe zu einer signifikant héheren

Schatzung der Geschwindigkeit durch den actibelt® kam.

Auffallig war eine Abhangigkeit der Messdifferenz zwischen den beiden Metho-
den von der tatsachlichen Ganggeschwindigkeit, welche in allen drei Gruppen
beobachtet wurde. So schatzte der actibelt® bei langsamem Gehen die Ge-
schwindigkeit deutlich héher ein als die Stoppuhrmessung. Mit zunehmender Ge-
schwindigkeit nahm diese Differenz ab und verkehrte sich bei schnellem Gehen
sogar ins Negative, sodass die Geschwindigkeitsschatzung durch den actibelt®

niedriger ausfiel als die der Stoppuhrmessung.

Weiterhin war ein Zusammenhang zwischen dem klinischen Schweregrad der
Gangstorung und der Messdifferenz zwischen den beiden Methoden festzustel-
len. Je ausgepréagter die Gangstorung, desto hoher wurde die Ganggeschwindig-
keit durch den actibelt® im Vergleich zur Stoppuhrmethode eingeschétzt. Auch
einzelne objektive Gangparameter, wie Schrittlange, -dauer, oder -frequenz, kor-
relierten mit der Messdifferenz. Alle Parameter korrelierten jedoch auch mit der
tatsachlichen Ganggeschwindigkeit, welche somit als Confounder wirkte.

Die Prufung der Wiederholbarkeit (Repeatability) von Messungen als wichtiges
Reliabilitatsmal? fir die Gute einer Messmethode ergab fir beide Methoden ahn-

liche Ergebnisse, welche eine gute Wiederholbarkeit nahelegen.
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4.2 Diskussion der Methoden

4.2.1 Teilnehmerkollektiv

Insgesamt nahmen 54 Probanden an der Studie teil, was in etwa der Teilnehmer-
zahl vorhergehender Validierungsstudien fur das actibelt®-System entspricht
(39). Es wurde auf eine moglichst ausgeglichene Geschlechts- und Altersstruktur
geachtet. So waren die Patientengruppen mit 15 (BVP) bzw. 17 (CA) Teilneh-
mern ca. gleich grol3, in die Kontrollgruppe wurden 22 Probanden eingeschlos-
sen. Mit 26 weiblichen und 28 mannlichen Teilnehmern war das Geschlechter-
verhaltnis insgesamt sehr ausgeglichen. Auch in den einzelnen Gruppen ergab
sich keine signifikant ungleiche Geschlechterverteilung. Ebenso ergaben sich be-
zuglich des Alters keine statistisch signifikanten Unterschiede zwischen den
Gruppen bzw. den Geschlechtern. Insbesondere in den Patientengruppen war
das Durchschnittsalter mit 54.4 (BVP) und 55.7 (CA) Jahren sehr &hnlich, wéah-
rend die Teilnehmer der Kontrollgruppe mit 47.7 Jahren durchschnittlich etwas
junger waren. Die weiblichen Teilnehmerinnen waren mit 55.3 Jahren im Durch-
schnitt etwas élter als die mannlichen Probanden (48.3 Jahre). Insgesamt konnte
demnach eine zufriedenstellende Teilnehmerzahl mit ausreichend ausgegliche-
ner Alters- und Geschlechtsstruktur erreicht werden, um eine gute Vergleichbar-
keit der Gruppen mit hoher statistischer Aussagekraft zu gewahrleisten. Hohere
Stichprobenumfange héatten diese Aussagekraft jedoch noch weiter steigern kon-

nen.

4.2.2 Studiendesign und Ablauf der Messungen

Methodenvergleiche sind im klinischen Alltag haufig nétig, um neue Messmetho-
den zu etablieren. Fir das Studiendesign sind einige Aspekte von besonderer
Bedeutung. Grundvoraussetzung ist, dass beide Methoden denselben Parame-
ter messen. Des Weiteren sollten die Messungen durch beide Methoden mog-
lichst simultan und bei gleichen Umgebungsbedingungen erfolgen, um eine Be-
einflussung durch Schwankungen des wahren Wertes zu verhindern. Auch muss
eine Abhangigkeit der Messgenauigkeit vom Wertebereich des gemessenen Pa-
rameters untersucht werden. Somit muss darauf geachtet werden, dass nicht nur

ein geringer Ausschnitt dieses Wertebereichs betrachtet wird. Das heil3t
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beispielsweise fur die Messung der Ganggeschwindigkeit, dass diese nicht nur
bei selbstgewahlter Geschwindigkeit, sondern auch bei schnellerem und langsa-
merem Gehen erfasst werden sollte. Abschliel3end sind wiederholte Messungen

zur Beurteilung der Reliabilitat einer Messmethode nétig. (94, 95)

Ziel des Studiendesigns der vorliegenden Studie war es, einen Vergleich der
Messmethoden sowohl zwischen den Gruppen als auch in Abhangigkeit von der
Ganggeschwindigkeit zu ermdglichen. Aul3erdem sollte die Wiederholbarkeit der
Messungen mittels actibelt® und der Einfluss des klinischen Schweregrades einer
Gangstorung sowie einzelner Gangparameter auf die Messgenauigkeit unter-
sucht werden. Hierfir wurde ein Design mit simultaner Messung der Gangge-
schwindigkeit durch den actibelt® und eine Standardmethode (Stoppuhrmes-
sung) in drei subjektiven Geschwindigkeitskategorien (langsam, selbstgewahlt,
maximal) mit Messwiederholung gewéhlt. Der Schweregrad der Gangstorung
wurde mithilfe klinischer Score-Systeme beurteilt sowie objektive Gangparameter
mithilfe eines Ganganalyseteppichs erhoben. Alle Messungen der monozentri-
schen Studie wurden in den Raumlichkeiten des DSGZ bzw. des Klinikums Grol3-
hadern durchgefuhrt. So waren fir alle Probanden annahernd gleiche Untersu-
chungsbedingungen gegeben. Die Messungen der Hauptuntersuchung wurden
zudem alle vom selben Untersucher durchgefiihrt. Die Erhebung der klinischen
Scores und Ganganalysedaten erfolgte durch mehrere geschulte Untersucher,
was bei gegebener guter Inter-Rater-Reliabilitat vertretbar war (56, 62, 64, 67).

Stoppuhrmessung als Vergleichsmethode: Zum Vergleich der actibelt®-Ge-
schwindigkeiten wurde, wie im Methodenteil beschrieben, eine Berechnung der
durchschnittlichen Ganggeschwindigkeiten mittels Stoppuhrmessung herange-
zogen. Diese Standardmethode war einfach durchfiihrbar und ermdglichte simul-
tane Messungen mit beiden Messsystemen durch einen einzelnen Untersucher.
Die gute Validitat und Reliabilitat fir die Erfassungen der Ganggeschwindigkeit
mittels manuell betatigter Stoppuhr wurde in mehreren Studien nachgewiesen,
sodass davon ausgegangen werden kann, dass die erhobenen Geschwindigkei-
ten sehr nahe am wahren Wert lagen (43, 44). Da durch aufwandigere Methoden,
z.B. durch die Verwendung von Lichtschranken, eine noch genauere Zeitmes-
sung moglich gewesen ware, wird auf die Verwendung des Ausdrucks ,,Goldstan-

dard® in dieser Arbeit verzichtet. Die Stoppuhrmessung kann aber fur den Zweck
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der Studie als ausreichend genau betrachtet werden. Ein Vorteil der Stoppuhr-
messung als Vergleichsmethode ist, dass diese unabhangig von probandenspe-
zifischen Charakteristika ist. So hatten Storungen des Gangbildes oder eine hohe

Variabilitdt des Gangmusters keinen Einfluss auf die erfasste Geschwindigkeit.

subjektive Geschwindigkeitskategorien: Der Einfluss der Ganggeschwindigkeit
auf die Variabilitat des Gangmusters bei CA- und BVP-Patienten wurde mehrfach
belegt (34, 36). Dies legt nahe, dass auch ein Einfluss der Ganggeschwindigkeit
auf die Messgenauigkeit von portablen Systemen zur Erfassung von Gangpara-
metern vorliegen kdnnte. Dennoch wurden in Studien zur Gangvariabilitat dieser
Patientengruppen sowie in vorhergehenden Validierungsstudien solcher Mess-
systeme teilweise nur Messungen bei selbstgewahlter Geschwindigkeit durchge-
fuhrt (37-39). Um den Einfluss der Ganggeschwindigkeit auf die Messgenauigkeit
des actibelt® zu prifen, wurden jeweils Messungen in drei subjektiven Geschwin-
digkeitskategorien (langsam, selbstgewahlt, maximal) durchgefihrt. Diese Ein-
teilung wurde bereits in friheren Studien zur Gangvariabilitat verwendet und er-
moglicht die Berlicksichtigung der gesamten individuellen Bandbreite (Kapazitat)
der Ganggeschwindigkeiten eines Probanden (36). Ein Nachteil der Subjektivitat
der Kategorien gegeniber objektiv festgelegten Geschwindigkeitskorridoren ist,
dass bei unterschiedlichen Durchschnittsgeschwindigkeiten in den Gruppen ein
Gruppenvergleich erschwert wird. So lagen in der vorliegenden Studie beispiels-
weise die selbstgewahlten Geschwindigkeiten der Kontrollgruppe durchschnitt-
lich leicht Gber denen der CA-Gruppe. Ein varianzanalytischer Gruppenvergleich

in den einzelnen Geschwindigkeitskategorien war somit nicht moglich.

Statistische Analysen: Die statistische Auswertung von Methodenvergleichsstu-
dien wird fortlaufend diskutiert. Haufig werden unzureichende Korrelationsmalfie
oder Gruppenvergleiche angewendet, die keine Aussage tiber die Ubereinstim-
mung zweier Methoden erlauben. Bis heute besteht kein komplett einheitliches
Vorgehen in der Literatur, die graphische Darstellung nach Bland und Altman hat
sich jedoch weitgehend als Methode der Wahl durchgesetzt, da anhand dieser
eine einfache Darstellung von systematischen und zufalligen Messabweichungen
erfolgen kann. Spezielle Korrelationsmal3e wie der Intraklassenkorrelationskoef-

fizient (ICC) und Gruppenvergleiche kdnnen weitere wichtige Informationen
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liefern, dirfen jedoch nicht allein zum Vergleich von Messmethoden herangezo-
gen werden. (82, 88, 94, 96).

In der vorliegenden Studie wurden neben der Bland-Altman-Methode die Korre-
lationsmal3e nach Pearson und der ICC berechnet sowie verschiedene Gruppen-
vergleiche angestellt. Zudem wurden der Schweregrad der Gangstérung sowie
einzelne objektive Gangparameter mittels Korrelation und Gruppenvergleichen in
die Analysen miteinbezogen. So konnte neben der Aussage Uber die Uberein-
stimmung der beiden Messmethoden auch der Einfluss der Erkrankung sowie
der Ganggeschwindigkeit auf die Messgenauigkeit des actibelt®-Systems analy-

siert werden.

4.3 Diskussion der Ergebnisse

4.3.1 Einfluss der Ganggeschwindigkeit auf die Messgenauigkeit

Motl et al. hatten in ihrer Studie zur Validierung des actibelt®-Systems fiir die
Messung der Ganggeschwindigkeit bei Patienten mit Multipler Sklerose (MS)
eine Abhangigkeit der gemessenen Geschwindigkeit von der tatsachlichen
Ganggeschwindigkeit beobachtet. Sie schlussfolgerten, dass langsameres Ge-
hen zu einer Uberschatzung der Ganggeschwindigkeit fihrt und die Messgenau-
igkeit bei schnellerem Gehen zunimmt. (39).

Eingeschrankt wurde die Beurteilbarkeit jedoch durch den relativ kleinen beo-
bachteten Wertebereich, da Messungen nur bei selbstgewéhlter Ganggeschwin-
digkeit durchgefuhrt worden waren. So war beispielsweise keine Aussage Uber
die weitere Entwicklung der Messdifferenzen bei schnellem Gehen moglich.
Ebenfalls wurde eine Abhéngigkeit der Messgenauigkeit vom Schweregrad der
MS-Erkrankung festgestellt, wobei bei zunehmender Schwere der Erkrankung
eine zunehmende Uberschatzung der Ganggeschwindigkeit durch den actibelt®
beobachtet wurde. Die durchschnittliche Ganggeschwindigkeit von MS-Patienten
ist wiederum mit dem Schweregrad der Erkrankung assoziiert (21). Somit konnte
aufgrund des Fehlens einer Kontrollgruppe nicht sicher ausgeschlossen werden,
dass andere krankheitsspezifische Faktoren als Confounder auf die Geschwin-
digkeitsmessung wirken. Die Ganggeschwindigkeit konnte deshalb nicht sicher
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als unabhangiger, die Messgenauigkeit beeinflussender, Faktor gewertet wer-

den.

Um eine mdoglichst genaue Beurteilung des Einflusses der tatsachlichen Gang-
geschwindigkeit auf die Messgenauigkeit des actibelt®-Systems zu erreichen
wurde in der vorliegenden Studie der Wertebereich durch die Messung in den
drei Geschwindigkeitskategorien auf die komplette individuelle Geschwindig-
keitskapazitat erweitert. Zudem konnten durch den Vergleich mit der Kontroll-
gruppe genauere Aussagen Uber die Unabhangigkeit des Faktors Gangge-
schwindigkeit gemacht werden.

Die tatsachliche Ganggeschwindigkeit wurde, wie oben beschrieben, mittels
Stoppuhr-Zeitmessung erfasst. Erwartungsgemaf unterschieden sich aufgrund
der Subjektivitat der Geschwindigkeitskategorien die mittleren Ganggeschwin-
digkeiten der Gruppen teilweise. So erreichte die Kontrollgruppe signifikant gro-
Rere Maximalgeschwindigkeiten als die BVP-Gruppe, welche wiederum grol3ere
Werte als die CA-Gruppe erreichte. Bei der selbstgewéhlten Ganggeschwindig-
keit waren die Unterschiede geringer ausgepragt. Hier zeigte sich nur noch eine
signifikant geringere mittlere Geschwindigkeit in der CA-Gruppe gegentber der
Kontrollgruppe. Bei langsamem Gehen unterschieden sich die mittleren Gangge-
schwindigkeiten in den Gruppen nicht signifikant voneinander. Zur optimalen Ver-
gleichbarkeit der Geschwindigkeitsdifferenzen zwischen den Gruppen in den je-
weiligen Kategorien waren annahernd gleiche Ganggeschwindigkeiten in allen
Kategorien winschenswert gewesen. Dies war aber naturgemal3, aufgrund der
vorliegenden Gangstorungen in den Patienten-Gruppen, nicht zu erwarten. So ist
beispielsweise naheliegend, dass gesunde Probanden eine hdhere Maximalge-
schwindigkeit erreichen als jene mit Gangstérung. Aus diesem Grund wurde auf
varianzanalytische Gruppenvergleiche in den einzelnen Geschwindigkeitskate-

gorien verzichtet.

Die vorliegende Studie konnte eine deutliche lineare Abhangigkeit der Genauig-
keit der Geschwindigkeitsmessung des actibelt®-Systems von der tatsachlichen
Ganggeschwindigkeit aufzeigen. So kam es in allen drei Untersuchungsgruppen
zu einer Uberschatzung der Ganggeschwindigkeit bei langsamem Gehen. Dieser
Messunterschied nahm mit zunehmender Geschwindigkeit ab und kehrte sich bei

schnellem Gehen um, sodass es zu einer Unterschatzung der
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Ganggeschwindigkeit durch den actibelt® kam. Dies wird bereits im Streudia-
gramm in Abbildung 10 sichtbar: Die Regressionsgeraden der Geschwindigkeits-
differenzen liegen hier zunéachst oberhalb der Winkelhalbierenden ("Line of Equa-
lity“), kreuzen diese aber im Verlauf. Noch deutlicher wird der Zusammenhang
bei Betrachtung der Bland-Altman-Plots in Abbildung 11 bis Abbildung 14. Hier
wird der negative Zusammenhang zwischen Ganggeschwindigkeit und Messdif-
ferenz ersichtlich. Bestatigt wird dies durch die hochsignifikanten Werte der da-
zugehdrigen Korrelationskoeffizienten in allen drei Gruppen (siehe Tabelle 9).
Auch die varianzanalytischen Vergleiche spiegelten die Geschwindigkeitsabhan-
gigkeit wider. So zeigten sich in allen Gruppen signifikant unterschiedliche Werte
fur die Messdifferenz zwischen den Geschwindigkeitskategorien. Die beste
Schatzung der Ganggeschwindigkeit erfolgte in der Kontroll- und BVP-Gruppe
bei selbstgewahlter Geschwindigkeit, in der CA-Gruppe war die beste Schatzung
aufgrund einer generellen Uberschatzung (Bias) der Geschwindigkeit bei maxi-
maler Ganggeschwindigkeit zu verzeichnen. Auf diesen Effekt in der CA-Gruppe

wird im nachsten Abschnitt genauer eingegangen.

Die durch Motl et al. beobachtete Abhangigkeit der Messgenauigkeit von der tat-
sachlichen Ganggeschwindigkeit konnte somit in der vorliegenden Studie besta-
tigt werden (39). Da diese auch in der Kontrollgruppe zu verzeichnen war, kann
der Einfluss der Ganggeschwindigkeit als krankheitsunabh&ngig angesehen wer-
den. AuRerdem konnte aufgrund des grol3eren Wertebereichs gezeigt werden,
dass es neben der Uberschatzung der Geschwindigkeit bei langsamem Gehen
auch zu einer Unterschatzung der Geschwindigkeit bei schnellem Gehen kommt

und die Messgenauigkeit nicht bei schnellerem Gehen immer weiter zunimmt.

Neben dem linearen Zusammenhang zwischen Ganggeschwindigkeit und Mess-
differenz zeigte sich zudem eine zunehmende Streuung der Messdifferenzen bei
schnellerem Gehen, insbesondere bei Geschwindigkeiten > 2 m/s. Dies war vor
allem bei der Kontrollgruppe zu beobachten, da nur in dieser sehr hohe Gangge-
schwindigkeiten bis 3 m/s erreicht wurden (siehe Abbildung 12). Der in diesem
Geschwindigkeitsbereich sehr grol3e zufallige Fehler erschwert eine valide
Schatzung der Ganggeschwindigkeit. Als Beispiel sollen die Limits of Agreement
(LoA) fur die maximale Geschwindigkeitskategorie in der Kontrollgruppe heran-

gezogen werden, diese lagen bei -.479 bzw. .285 m/s (siehe auch Tabelle 10).
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Das bedeutet, dass bei zuklnftigen Messungen ca. 95 Prozent der erhobenen
Geschwindigkeitsdifferenzen zwischen diesen Werten liegen wirden. Im Extrem-
fall kbnnten zwei Messungen somit um > .75 m/s unterschiedliche Abweichungen
aufweisen, was als klinisch nicht akzeptabel anzusehen ist. Fir die Anwendung
bei sehr hohen Ganggeschwindigkeiten kann somit keine ausreichende Mess-

genauigkeit durch den actibelt® angenommen werden.

Zusammenfassend kann festgehalten werden, dass in allen drei Gruppen eine
lineare Abhangigkeit der Messgenauigkeit des actibelt® von der Ganggeschwin-
digkeit bestand. Zudem nahm der zufallige Fehler mit steigender Geschwindig-
keit zu. Diese Effekte fihren zu einer ungentigend genauen Schatzung der Gang-
geschwindigkeit an den Randern des Wertebereichs. Insbesondere Gangge-
schwindigkeiten alterer und kranker Personen sind aber haufig erniedrigt und so-
mit am unteren Rand des Wertebereichs einzuordnen (3). Hier wiirde es deshalb
regelmaRig zu einer Uberschiatzung der Ganggeschwindigkeit kommen. Da die-
ser Zusammenhang bereits von Motl et al. vermutet wurde, wurde parallel zur
vorliegenden Studie bereits ein neuer Algorithmus, speziell fur Personen mit
langsamer Ganggeschwindigkeit entwickelt und erfolgreich an orthogeriatrischen
Patienten getestet (39, 55).

4.3.2 Einfluss der Erkrankung auf die Messgenauigkeit

Bei Patienten mit zerebellarer Ataxie oder bilateraler Vestibulopathie kann typi-
scherweise eine erhghte Variabilitat des Gangbildes festgestellt werden (5, 97).
Zudem wird diese Variabilitdt durch die Ganggeschwindigkeit beeinflusst (36).
Der Gedanke ist naheliegend, dass auch die Genauigkeit einer Geschwindig-
keitsmessung durch ein am Korper getragenes Akzelerometer-basiertes Mess-
system hierdurch beeinflusst werden kdnnte. Motl et al. fanden in ihrer Studie
eine deutliche Uberschatzung der Ganggeschwindigkeit durch den actibelt® bei
Patienten mit fortgeschrittener Multipler Sklerose (39). Die GroRe der Uberschét-
zung korrelierte zudem positiv mit dem Schweregrad der Behinderung. Da die
durchschnittliche Ganggeschwindigkeit mit zunehmender Behinderung abnahm
und, wie oben beschrieben, ein Zusammenhang zwischen Ganggeschwindigkeit

und Messgenauigkeit besteht, konnte jedoch mangels Kontrollgruppe nicht
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gezeigt werden, ob ein unabhangiger Einfluss der Erkrankung auf die Mess-

genauigkeit bestand.

Die vorliegende Studie konnte eine deutliche Uberschatzung der Ganggeschwin-
digkeit in der CA-Gruppe um durchschnittlich .172 m/s aufzeigen, wahrend in der
BVP-Gruppe mit .039 m/s nur eine sehr geringfiigige Uberschatzung zu beobach-
ten war. In der Kontrollgruppe wurde die durchschnittliche Geschwindigkeit sogar
auf .000 m/s richtig geschatzt (siehe Tabelle 10). Da es sich bei diesen Werten
um uber alle Geschwindigkeitskategorien gemittelte Werte handelt, gleichen sich
die geschwindigkeitsabhangigen Messabweichungen bei langsamem bzw.
schnellem Gehen weitestgehend gegenseitig aus. Zudem konnte gezeigt wer-
den, dass die Erkrankung als unabhangiger Faktor auf die Messdifferenz ein-
wirkt. Dies wird bereits bei Betrachtung der Streudiagramme in Abbildung 10Ab-
bildung 11 ersichtlich. Die Werte der CA-Gruppe liegen hier im Durchschnitt je-
weils gut sichtbar Gber denen der anderen beiden Gruppen, unabhangig von der
Ganggeschwindigkeit. Diese Beobachtung konnte mit varianzanalytischen Ver-
fahren bestétigt werden. So zeigte sich in der zweifaktoriellen Varianzanalyse
keine Interaktion zwischen dem Zwischensubjektfaktor (Gruppe) und dem In-
nersubjektfaktor (Geschwindigkeitskategorie). Fur die CA-Gruppe zeigte sich
eine signifikant héhere Einschatzung der Ganggeschwindigkeit, wahrend der ge-
ringe Unterschied zwischen BVP- und Kontrollgruppe nicht statistisch signifikant

war.

Zusammenfassend ist festzuhalten, dass eine signifikante Uberschatzung der
Ganggeschwindigkeit bei CA-Patienten durch den actibelt® erfolgte und diese un-
abhangig von der Ganggeschwindigkeit zu beobachten war. Auch bei BVP-Pati-
enten fand eine geringfiigige Uberschatzung im Vergleich zur Kontrollgruppe
statt. Diese war aber statistisch nicht signifikant und klinisch im nichtrelevanten
Bereich. Bei MS-Patienten war es in der Studie von Motl et al. ebenfalls zu einer
Uberschatzung der Ganggeschwindigkeit gekommen (39). Der Gedanke ist somit
naheliegend, dass verschiedene Arten der Gangstorung tendenziell zu einer ho-

heren Einschatzung der Ganggeschwindigkeit durch den actibelt® fiihren.
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4.3.3 Einfluss objektiver Gangparameter sowie des klinischen
Schweregrades der Gangstoérung

Der Schweregrad der Gangstérung wurde in der vorliegenden Studie anhand von
klinischen Score-Systemen bewertet. So wurde bei allen Probanden, wie im Me-
thodenteil beschrieben, ein Functional Gate Assessment (FGA) und ein Timed
Up an Go-Test (TUG) durchgefiihrt. Die CA-Patienten zeigten die starkste Ein-
schrankung des Gehens mit einem medianen FGA-Wert von 19, gegenuber me-
dianen Werten von 25 in der BVP- und 30 in der Kontrollgruppe. Die mittleren
TUG-Werte spiegelten dieselbe Rangfolge wider (siehe auch Tabelle 12Tabelle
14). Die TUG- und FGA-Werte korrelierten mit der Messdifferenz zwischen den
beiden Messmethoden. Bei niedrigeren FGA-Werten bzw. héheren TUG-Zeiten
nahm die Messgenauigkeit des actibelt® ab. Da die schlechteren Score-Werte
aber gleichzeitig mit einer niedrigeren durchschnittlichen Ganggeschwindigkeit
einhergehen, wirkt diese als Confounder auf die Messgenauigkeit. Somit konnte
ein unabhangiger Einfluss des Schweregrades einer Gangstorung auf die Mess-
genauigkeit des actibelt® nicht sicher nachgewiesen werden. Dieser Eindruck
wird dadurch verstarkt, dass in den einzelnen Gruppen keine signifikanten Kor-
relationen zwischen Score-Werten und Messdifferenz bestand. Der nur fur die
CA-Gruppe erhobene SARA-Score korrelierte ebenfalls nicht mit der Messdiffe-

renz.

Ahnlich fallt die Bewertung des Einflusses der einzelnen objektiven Gangpara-
meter aus, welche mithilfe eines Ganganalyseteppichs aufgezeichnet wurden.
Zwar zeigte sich ein deutlicher Zusammenhang zwischen den einzelnen Para-
metern, wie u.a. Schrittlange, -dauer, -breite und -frequenz, und der Genauigkeit
der actibelt®-Geschwindigkeitsmessung. Allerdings interkorrelierten alle Parame-
ter auch untereinander und insbesondere mit der tatséachlichen Ganggeschwin-
digkeit und beeinflussten sich dadurch gegenseitig als Confounder. Somit konnte
kein einzelner Parameter als Ursache fiur die Messabweichungen ausgemacht

werden.

Zusammenfassend konnte eine Korrelation sowohl des Schweregrades der
Gangstorung als auch der einzelnen objektiven Gangparameter mit der Mess-
genauigkeit des actibelt® beobachtet werden. Beide sind jedoch gleichzeitig mit

der Ganggeschwindigkeit assoziiert, welche ebenfalls mit der Messgenauigkeit
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korreliert. Mit dem Studiendesign der vorliegenden Studie war es nicht mdglich,
zu differenzieren, welche Faktoren tatsachlich ursachlich fur die Messabwei-
chung sind.

4.3.4 Ubereinstimmung der Messmethoden

Die Genauigkeit (engl. accuracy) einer Messmethode ist abhangig vom Vorliegen
systematischer (Verzerrung, engl. bias) sowie zufélliger Fehler (Streuung, engl.
dispersion). Der Grad der systematischen Abweichung wird auch als Richtigkeit
(engl. trueness), derjenige der zufalligen Abweichung als Prazision (engl. preci-
sion) bezeichnet. Als bedeutende Unterform der Préazision gilt die Wiederholpra-
zision zur Beurteilung der Wiederholbarkeit (engl. repeatability) von Messungen

mit einer Messmethode. (84)

Richtigkeit: In den vorangehenden Abschnitten konnten zwei systematische Ein-
flusse auf die Richtigkeit der actibelt®-Messung aufgezeigt werden. Einerseits
war eine deutliche systematische Uberschatzung um ca. .172 m/s in der CA-
Gruppe festzustellen. Andererseits zeigte sich eine systematische Abhangigkeit
der Messabweichung von der tatsachlichen Ganggeschwindigkeit in allen Grup-
pen. Eine zufriedenstellende Schatzung der mittleren Ganggeschwindigkeit war
somit nicht in allen Gruppen und Geschwindigkeitskategorien gegeben. Sehr gut
war diese Schatzung bei selbstgewahlter Ganggeschwindigkeit in der Kontroll- (-
.021 m/s) und in der BVP-Gruppe (.007 m/s). Auch gemittelt Gber den gesamten
Wertebereich ergaben sich mit durchschnittlichen Abweichungen um .000 m/s
(Kontrollgruppe) und .039 m/s (BVP-Gruppe) in diesen beiden Gruppen sehr ge-
naue Schéatzungen. Dies kommt jedoch nur dadurch zustande, dass sich die sys-
tematischen Fehler an den Randern des Messwertebereichs gegenseitig ausglei-
chen. Bei langsamem und schnellem Gehen, sowie in der CA-Gruppe waren die
Betrage der systematischen Messabweichungen mit Werten zwischen .086 und
.325 m/s jedoch zu hoch, um als klinisch nicht relevant eingeschatzt werden zu

kdnnen. Samtliche Werte sind Tabelle 10 zu enthnehmen.

Prazision: Auch der zuféallige Messfehler war abhangig von der Ganggeschwin-
digkeit, wie unter 4.3.1 beschrieben wurde. So nahm die Streuung der Messwerte

mit zunehmender Geschwindigkeit zu. Bei sehr hohen Ganggeschwindigkeiten
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(> 2 m/s) war diese Zunahme besonders stark ausgepragt. Zudem schnitt die
CA-Gruppe auch hier im Vergleich zu den beiden anderen Gruppen etwas
schlechter ab. Die geringste Streuung zeigte sich mit Werten zwischen .087 und
.102 m/s fir die Standardabweichung in der Kontroll- und BVP-Gruppe bei lang-
samer und selbstgewahlter Ganggeschwindigkeit, wahrend die Standardabwei-
chungen in der CA-Gruppe hier jeweils bei ca. .13 m/s lagen. Betrachtet man den
gesamten Wertebereich, so liegen die Standardabweichungen in allen Gruppen
bei Uber .15 m/s (vgl. Tabelle 10).

Der Intraklassenkorrelationskoeffizient beriicksichtigt sowohl systematische als
auch zufallige Abweichungen zwischen zwei Messmethoden. Der ICC muss stets
anhand der Untergrenze seiner 95%-Konfidenzintervalle interpretiert werden
(89). Diese Grenzen lagen sowohl in der Kontroll- als auch in der BVP-Gruppe
jeweils bei > .95, was fiir eine gute Ubereinstimmung der Messmethoden spricht.
Fur die CA-Gruppe hingegen konnte mit einem unteren Konfidenzwert von .424

nur eine schwache Ubereinstimmung angenommen werden (vgl. Tabelle 8).

Auch die Limits of Agreement zeigen die verschieden ausgepragte Richtigkeit
und Préazision in den Gruppen und Geschwindigkeitskategorien. Die LoA sollten
idealerweise etwa gleich weit vom Nullwert der Y-Achse entfernt sein und so nah
beieinander liegen, dass eine Messabweichung in diesem Bereich als klinisch
vertretbar anzusehen ist. Diese Bedingungen konnten nur fir die Kontroll- und
BVP-Gruppe bei selbstgewahlter Ganggeschwindigkeit erfiillt werden. Hier lagen
die LoA bei -.220 und .178 m/s (Kontrollgruppe) bzw. -.168 und .183 m/s (BVP-
Gruppe). Klare Grenzwerte fiir eine ausreichende Ubereinstimmung existieren
nicht, eine Messabweichung um ca. £ .2 m/s in Extremfallen kann im klinischen
Alltag aber als noch akzeptabel angesehen werden. In der CA-Gruppe waren die
LoA deutlich breiter und in den positiven Bereich verschoben. Bei langsamem
und schnellem Gehen kam es aufgrund der Abhangigkeit der Messabweichung
von der Ganggeschwindigkeit zu entsprechenden Verschiebungen der LoA nach
oben bzw. unten. Zudem kam es bei schnellem Gehen in allen Gruppen zu einer
Verbreiterung der LoA durch die zunehmende Streuung der Messdifferenzen.
Uber den gesamten Wertebereich betrachtet konnten in keiner der Gruppen zu-
friedenstellende Werte fur die LoA erhoben werden. So umfassten diese in allen

drei Gruppen einen Wertebereich von > .6 m/s. Dies ist in erster Linie auf den
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ausgepragten Einfluss der Ganggeschwindigkeit zurtckzufiihren. Die entspre-

chenden Werte sind Tabelle 10 zu entnehmen.

Wiederholbarkeit: Die Wiederholbarkeit der Messungen wurde fir beide Metho-
den separat gepruft und die absoluten und relativen Reliabilitatsmalie verglichen.
Beide Methoden zeigten annahernd gleiche Werte fur diese Reliabilitatsmale.
So ergaben sich fir den Wiederholbarkeitskoeffizient CR Werte von .230 (Stopp-
uhr) bzw. .241 m/s (actibelt®). Die Koeffizienten fiir die Pearson-Korrelation wa-
ren mit .988 (Stoppuhr) und .980 (actibelt®) ebenfalls sehr dhnlich. Beide Metho-
den malRen im zweiten Messdurchgang eine durchschnittlich geringftigig hbhere
mittlere Ganggeschwindigkeit. Dies spricht am ehesten fiir eine tatsachlich mini-
mal erhéhte durchschnittliche Ganggeschwindigkeit der Probanden im zweiten
Durchgang. Geringfugige Unterschiede zwischen den Durchgangen waren zu er-
warten, da naturgemalR die tatsachliche Ganggeschwindigkeit der Probanden
nicht in beiden Durchgangen exakt gleich war. Die geringflgig héhere Gangge-
schwindigkeit konnte z.B. durch einen Lerneffekt aufgetreten sein, war aber mit
Werten zwischen .015 und .027 m/s klinisch nicht relevant. Zusammenfassend
kann somit fiir den actibelt® eine gleichwertige Wiederholbarkeit wie diejenige der

Stoppuhrmethode angenommen werden.

4.4 Schlussfolgerung und Ausblick

Die Messung der Ganggeschwindigkeit durch das Akzelerometer-basierte Mess-
system actibelt® mit dem Algorithmus wavesvr zeigte eine hohe Genauigkeit fiir
gesunde Probanden und Patienten mit bilateraler Vestibulopathie (BVP) bei
selbstgewahlter Ganggeschwindigkeit. Bei Patienten mit zerebellarer Ataxie (CA)
kam es zu einer klinisch relevanten Uberschatzung der Ganggeschwindigkeit
durch den actibelt®. Eine lineare Abhangigkeit der Messrichtigkeit von der tat-
sachlichen Ganggeschwindigkeit fuhrte zu klinisch relevanten Messabweichun-
gen bei langsamem und schnellem Gehen in allen Gruppen. Zudem nahm die
Messprazision mit zunehmender Ganggeschwindigkeit ab. Der getestete acti-
belt® ist somit ein geeignetes Instrument fir die Messung der Ganggeschwindig-

keit bei Gesunden und Patienten mit bilateraler Vestibulopathie im mittleren
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Geschwindigkeitsbereich. Fur die Verwendung bei CA-Patienten sowie bei

schnellem und langsamem Gehen sind noch Verbesserungen nétig.

Insbesondere die systematischen Messabweichungen kdnnten relativ einfach,
durch eine Anpassung des genutzten Algorithmus, ausgeglichen werden. Eine
solche Anpassung war parallel zur vorliegenden Studie bereits fur den Einfluss
der Ganggeschwindigkeit erfolgt. So testeten Keppler et al. in ihrer 2019 verof-
fentlichten Studie den neuen Algorithmus stepwave bei orthogeriatrischen Pati-
enten, um insbesondere die Messgenauigkeit bei langsamem Gehen zu untersu-
chen. Durch den neuen Algorithmus konnte eine deutliche Verbesserung der

Messgenauigkeit bei niedrigen Ganggeschwindigkeiten erreicht werden. (55)

Ahnliche Anpassungen des Algorithmus kénnten auch krankheitsspezifisch erfol-
gen. So kénnte z.B. die systematische Uberschatzung der Ganggeschwindigkeit
bei CA-Patienten mathematisch korrigiert werden. Die relativ geringe Fallzahl in
der vorliegenden Studie erlaubt aber noch keine Festlegung eines Korrekturfak-
tors. Hierfir sind weitere Studien mit grof3erer Fallzahl notig.

Ein weiterer Ansatzpunkt zur Verbesserung der Messgenauigkeit ist die Identifi-
zierung spezifischer Veranderungen des Gangbildes, welche die Messgenauig-
keit beeinflussen. Die vorliegende Studie konnte bereits Korrelationen mehrerer
Gangparameter mit der Messgenauigkeit aufzeigen, ein kausaler Zusammen-
hang konnte jedoch nicht fur einzelne Parameter nachgewiesen werden. Weitere
Studien mit speziell auf die Gangparameter ausgerichteten Studiendesigns sind
notig, um Aussagen Uber Kausalzusammenhange zu ermdglichen. Die identifi-
zierten Parameter konnten wiederum in die Verbesserung des Algorithmus ein-

flieRen.

Die Verwendung Akzelerometer-basierter tragbarer Messsysteme zur Erhebung
von Gangparametern wie der Ganggeschwindigkeit wird weiter an Wichtigkeit im
klinischen Alltag gewinnen. Sie stellen eine leicht anzuwendende Mdglichkeit dar,
Gangparameter aul3erhalb eines Labor-Settings zu messen. So kdénnen z.B.
Langzeitmessungen und vor allem Messungen im alltaglichen Leben der Patien-
ten erfolgen. Anhand der erhobenen Daten kdnnten in Zukunft beispielsweise
Situationen mit besonders ausgepragter Ganginstabilitdt und erhéhtem Sturzri-

siko erkannt werden. Anpassungen der hauslichen Umgebung, spezielle
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Gangtrainings und individualisierte physiotherapeutische MalRhahmen kdnnten
zu einer deutlichen Verbesserung der Lebensqualitat fihren. Zudem kdnnten Ak-
zelerometer-basierte Messsysteme fur die Diagnostik und Verlaufsbeurteilung
von Erkrankungen eingesetzt werden. Das actibelt®-System ist ein vielverspre-
chendes Modell eines solchen Messsystems. Nach der Validierung fir die Ge-
schwindigkeitsmessung bei gesunden Probanden, Patienten mit leicht- bis mit-
telgradig ausgepragter multipler Sklerose sowie orthogeriatrischen Patienten
konnte in der vorliegenden Studie auch eine gute Messgenauigkeit fir Patienten
mit bilateraler Vestibulopathie bei mittleren Ganggeschwindigkeiten nachgewie-
sen werden. (39, 53, 55)
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5 Zusammenfassung

Die Ganggeschwindigkeit findet zunehmend Beachtung als diagnostischer und
prognostischer Parameter bei verschiedenen Erkrankungen (2). Patienten mit ze-
rebellarer Ataxie (CA) oder bilateraler Vestibulopathie (BVP) zeigen zudem eine
Abhangigkeit der Variabilitdt des Gangbildes von der Ganggeschwindigkeit (36).
Akzelerometer-basierte, am Korper getragene Messsysteme wie der actibelt® er-
maoglichen eine Erhebung der Ganggeschwindigkeit unter Alltagsbedingungen
(46). Die Geschwindigkeitsmessung mittels actibelt® wurde bereits fiir gesunde
Personen, Patienten mit leicht- bis mittelgradig ausgepragter multipler Sklerose,
sowie orthogeriatrische Patienten validiert (39, 46, 55).

Die vorliegende Studie untersuchte die Genauigkeit der Geschwindigkeitsmes-
sung mit dem actibelt®-System bei BVP- und CA-Patienten. Hierfur erfolgte eine
simultane Erhebung der Ganggeschwindigkeit mittels actibelt® und einer Stan-
dardmethode (Stoppuhrmessung) in drei subjektiven Geschwindigkeitskatego-
rien (langsam, selbstgewahlt, maximal) auf einer standardisierten 50 Meter lan-
gen Teststrecke. Die 54 Teilnehmer (26 Frauen, 28 Manner) teilten sich wie folgt
in drei Gruppen auf: CA (17), BVP (15), gesunde Kontrollen (22). Der Vergleich
der Messmethoden erfolgte mittels Bland-Altman-Plots, Korrelationsmaf3en und
Gruppenvergleichen. Zudem wurde der Einfluss des Schweregrades der
Gangstorung sowie einzelner objektiver Gangparameter auf die Messgenauigkeit

anhand klinischer Score-Systeme bzw. technischer Ganganalysen gepruft.

In der Kontroll- und BVP-Gruppe erfolgte mit durchschnittlichen Messdifferenzen
von -.021 £ .102 m/s bzw. .007 + .090 m/s eine genaue Schétzung der Gangge-
schwindigkeit mit guter Richtigkeit und Préazision bei selbstgewahlter Geschwin-
digkeit. In der CA-Gruppe kam es zu einer klinisch relevanten Uberschatzung der
Ganggeschwindigkeit um insgesamt durchschnittlich .172 £ .182 m/s. In allen
Gruppen zeigte sich eine lineare Abhangigkeit der Messrichtigkeit von der tat-
sachlichen Ganggeschwindigkeit. So kam es bei langsamem Gehen zu einer
deutlichen Uberschatzung der Geschwindigkeit, wahrend es bei schnellem Ge-
hen in der Kontroll- und BVP-Gruppe sogar zu einer Unterschatzung dieser durch

den actibelt® kam. Zudem nahm der zufallige Fehler bei groReren
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Ganggeschwindigkeiten zu. Bei Betrachtung des gesamten Wertebereichs kam
es durch die sich ausgleichenden systematischen Messfehler an dessen Ran-
dern ebenfalls zu einer richtigen Schéatzung der durchschnittlichen Gangge-
schwindigkeit in der Kontroll- (.000 + .173 m/s) und BVP-Gruppe (.039 + .154
m/s). Diese ging aber, aufgrund der erheblich gro3eren Streuung der Messdiffe-
renzen mit einer geringen Prazision einher. Die Geschwindigkeitsmessung mit-
tels actibelt® zeigte eine &hnlich gute Wiederholbarkeit wie die Stoppuhrmethode.
Ein unabhéngiger Einfluss des Schweregrades der Gangstérungen sowie einzel-
ner objektiver Gangparameter auf die Messgenauigkeit konnte nicht nachgewie-

sen werden.

Das actibelt®-System ist geeignet fur die Messung mittlerer Ganggeschwindig-
keiten bei gesunden Probanden und Patienten mit BVP. Fir die Korrektur des
geschwindigkeitsabhangigen Messfehlers wurde bereits ein neuer Algorithmus
entwickelt und an orthogeriatrischen Patienten getestet (55). Weitere Studien
sind nétig, um die Ursache fiir die Uberschatzung der Ganggeschwindigkeit bei
CA-Patienten sowie den Einfluss spezifischer Veranderungen des Gangbildes
auf die Messgenauigkeit zu erforschen.
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Anhang

Messprotokoll

KLINIKUM

I—Mu DER UNIVERSITAT MUNCHEN

DEUTSCHES SCHWINDEL- UND
GLEICHGEWICHTSZENTRUM

Actibelt®-Studie: Messprotokoll

Probanden-ID: Geschlecht:

Gehstrecke: 50 m
Schuhwerk:
Messbeginn:

Messende:

selbstgewadhlte Geschwindigkeit:

a) Dauer:

b) Dauer:

langsame Geschwindigkeit:

a) Dauer:

b) Dauer:

maximale Geschwindigkeit:

a) Dauer:

b) Dauer:

a) =Stoppuhrmessung Hinweg

b) = Stoppuhrmessung Riickweg

Alter:

Datum:
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Erhebungsbogen Functional Gait Assessment (FGA)
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Anhang

Erhebungsbogen Scale for the Assessment and Rating of Ataxia (SARA)
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