1.
Einleitung

Stellen Sie sich vor, ihr Bettpartner beginnt mitten in der Nacht um sich zu schlagen, Sie zu treten und zu boxen. Schließlich würgt er Sie, bevor er aufsteht und sich scheinbar sinnlos im Raum bewegt. Nach dem Erwecken berichtet er, er wollte sich und seine Familie vor feindlichen Angreifern schützen und musste sich mit Gewalt verteidigen. 

Was geschieht mit diesen Menschen -  Leiden sie an Somnambulismus, Alpträumen oder sind sie psychisch krank?

Oft wird angenommen, dass sich der Körper im Schlaf in einem Ruhezustand mit verminderter Aktivität befindet. Die Forschung zu diesem Thema zeigt jedoch: Während des Schlafs sind einige Regionen des Gehirns bei Mensch und Tier besonders aktiv. Andere Körperfunktionen sind dagegen eingeschränkt. Hierzu gehört in der Regel auch ein Großteil der Körpermuskulatur; während des Schlafens sind wir relativ bewegungslos und ruhig. Einige Personen zeigen jedoch trotz ihres Schlafzustandes beträchtliche Aktivität. Abgesehen vom Schlafwandeln, Sprechen im Schlaf und Schnarchen existiert ein erstaunliches Phänomen nächtlicher Tätigkeit: Menschen attackieren ihre Schlafpartner, würgen und schlagen sie. Sie verletzten sich selbst und andere durch ihre Bewegungen, stürzen aus dem Fenster und scheinen imaginäre Waffen zu gebrauchen. 

Die folgende Arbeit befasst sich mit dieser von Carlos H. Schenck 1986 erstmals beschriebenen Verhaltenstörung im REM-Schlaf, die vermehrt bei Männern ab dem höheren Erwachsenenalter auftritt. Zunächst wird ein allgemeiner Überblick über die körperlichen Vorgänge im Schlaf gegeben, bevor eine nähere Betrachtung der REM-Schlaf-Verhaltensstörung (REM Sleep Behavior Disorder - RBD) bzw. des nach seinem Erstbeschreiber benannten Schenck-Syndroms erfolgt.

2. 
Schlaf

2.1
Die Entdeckung des REM-Schlafs

Bis Mitte des 20. Jahrhunderts unterschied man lediglich die Zustände des Wachseins und des Schlafs. Mit einer Entdeckung von Aserinsky und Kleitmann kennt man seit 1953 einen weiteren Zustand. Die Forscher beobachteten, dass während des Schlafs alle 90 bis 100 Minuten Perioden elektrischer Aktivierung mit flachen Wellen und schnellen Augenbewegungen auftreten, die 10 bis 30 Minuten andauern können. Aufgrund dieser Augenbewegungen erhielt dieses Schlafstadium seinen charakteristischen Namen: Rapid Eye Movement (REM). Seitdem unterteilt man den Schlaf in zwei qualitativ verschiedene Perioden: den REM-Schlaf und entsprechend den non-REM (NREM)-Schlaf. 

Heute herrschen verschiedene Interpretationen der physiologischen Bedeutung der schnellen Augenbewegungen. Einerseits sollen sie Ausdruck einer Enthemmung des neuronalen okulomotorischen Systems sein; andererseits werden sie als visuelles Abtasten der Traumbilder gedeutet. Unterstützt wird letztere These durch eine jedoch nur zum Teil anerkannte Korrelation zwischen Trauminhalt und Richtung der Augenbewegungen [2]. 

2.2
Organisation und Regulierung des Schlafs

Der menschliche Schlaf ist ein außerordentlich gut regulierter Rhythmus: die zeitliche und quantitative Verteilung der Schlafphasen muss demnach Ergebnis eines schlaforganisierenden Regulationssystems sein. 

Die Anpassung der Schlafstruktur an innere und äußere Veränderungen, wie beispielsweise an selektiven Entzug eines Schlafstadiums oder körperliche Arbeit, unterstützt die Vorstellung einer übergeordneten schlafregulierenden und  -organisierenden Instanz. 

2.2.1
Interne Schlafregulation - Das reziproke Interaktionsmodell
Jouvet (1965) befasste sich mit der Untersuchung des Zusammenhangs von der Ausschüttung von Neurotransmittern und der Schlafregulation. Aufgrund seiner tierexperimentellen Untersuchungen postulierte er bereits die Beteiligung monoaminerger und noradrenerger Systeme an der Regulation des REM- und NREM-Schlafs [3].
Jouvets Forschungsergebnisse wurden von Hobson und McCarley aufgenommen und im sogenannten reziproken Interaktionsmodell verarbeitet: Die Regulation von REM- und NREM-Schlaf soll durch die Interaktion aminerger und cholinerger Systeme stattfinden. Dabei spielt die Aktivität aminerger - genauer serotonerger Neuronengruppen in den Raphé-Kernen und noradrenerger Neuronengruppen im Locus coeruleus - während des NREM-Schlafs, sowie die Aktivität cholinerger Neuronen in der Brückenhaube während des REM-Schlafs eine wesentliche Rolle. Die aminergen Neuronen besitzen einen autoinhibitorischen und einen inhibitorischen Effekt auf das cholinerge System, welches den REM-Schlaf initiiert. Das Interaktionsmuster der beteiligten Systeme weist einen reziproken Charakter auf: Zu Beginn einer NREM-Periode ist das aminerge System mit den sogenannten REM-off-Neuronen stark aktiviert, wodurch die Hemmung des cholinergen Systems bzw. der REM-on-Neuronen verursacht wird. Mit fortschreitender Zeit verringert sich jedoch die Aktivität der REM-off-Neuronen, wodurch die Inhibition der REM-on-Neuronen geringer wird. Dies führt zu vermehrter Aktivität des cholinergen Systems, so dass REM-Schlaf mit desynchronisiertem EEG, Muskelatonie und schnellen Augenbewegungen induziert wird. Aufgrund der starken Erregung der REM-on-Neuronen erfahren die aminergen Systeme wieder eine Zunahme an Aktivität, die dann ihrerseits die REM-Schlaf-fördernden cholinergen Neuronen hemmen. Bei ausreichender Hemmung kommt es zum Übergang in den NREM-Schlaf. Hobson und McCarley konnten ihr Modell durch experimentelle Prüfung unterstützen, indem sie die cholinerge Aktivität gestärkt bzw. die aminerge vermindert haben und dabei REM-Schlaf herbeiführten [3; 4]. 

Die REM-Schlaf-Phasen werden also durch eine reziproke Wechselwirkung exzitatorischer cholinerger und inhibitorischer noradrenerger und serotonerger Neuronen in der Formatio reticularis (FR) gesteuert. 
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Abb. 1: Das reziproke 

Interaktionsmodell nach Hobson und McCarley [3] 

Durch die Oszillation der Aktivität der beteiligten Systeme kommt es zu einem zyklischen Ablauf der Schlafphasen, so dass etwa alle 90 bis 100 Minuten eine REM-Phase eintritt. Aufgrund neuer Forschungsergebnisse musste das reziproke Interaktionsmodell jedoch  modifiziert und die Annahme lokaler Systeme zugunsten eines größeren Neurotransmitter-Netzwerks aufgegeben werden [1].

2.2.2
Hypothese von Aktivierung und Synthese 

Hobson und McCarley stellen weiterhin die Hypothese auf, dass die Entladungen der REM-on-Neuronen zu einer zufälligen Aktivierung des Kortex führen und dass dieser, aufgrund seiner Neigung Sinn zu finden, das Aktivierungsmuster interpretiert [3]. Traumerlebnisse resultieren demnach aus der Zusammensetzung von inneren, vom Hirnstamm generierten, Signalen. Dieses psychologische Gegenstück zum reziproken Interaktionsmodell heißt die „Hypothese von Aktivierung und Synthese“.

Die Tatsache, dass während des REM-Schlafs serotonerge und noradrenerge Systeme gehemmt sind, führt während dieser Phase zu einem Mangel an diesen Neurotransmittern im Gehirn. Dies leitet zu der Annahme eines möglichen Zusammenhangs dieses Zustandes mit der Bizarrheit der Träume, der mangelnden Selbstreflexion und ungenügenden Orientierung im Traum. Nicht nur das Fehlen von Außeninformationen, sondern ein Mangel im System selbst könnte demnach zu den bekannten Phänomenen führen. 

Während des REM-Schlafs ist zudem das cholinerge System stärker aktiv, so dass nicht nur weniger Monoamine im Gehirn vorhanden sind, sondern sich auch das Verhältnis der Neurotransmitter drastisch ändert. Dies könnte ebenfalls einen Effekt auf die Informationsverarbeitung und das Bewusstsein haben [4]. 

Abb. 2: Veränderung der 

Neurotransmitter 

und deren Verhält-

nis im Wachzustand, NREM- und REM-Schlaf [4]
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Das Modell von Hobson und McCarley erklärt auch Bewegungswahrnehmung im Traum: Generatoren für Bewegungen im Mittelhirn werden erregt und ihre Signale an den Kortex geleitet, wo dann im Zusammenhang mit dem Trauminhalt die Bewegungsillusion entsteht. Die motorischen Befehle werden allerdings aufgrund der Hemmung der Rückenmarksneuronen nicht ausgeführt. 

Negative Emotionen in Träumen könnten Folge der Erregung subcortikaler Angst- und Aggressionszentren sein und die Traumgeschichten stellen den Weg dar, diese Emotionen zu erklären [4]. 
2.2.3
Das Modell lokaler Vigilanzen
Koella beschreibt modellhaft, wie die komplementären Zustände des Schlafs und des Wachzustandes anhand eines Vigilanzkontinuums beschrieben werden können.
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Abb. 3: Vigilanzprofil des 

 Wachzustandes und der   

 einzelnen Schlafstadien [7]

Mit Vigilanz bezeichnet er die Verhaltens-bereitschaft, auf bestimmte Reize hin adäquat zu reagieren. Koella geht davon aus, dass die verschiedenen Verhaltenssysteme über antagonistisch wirkende Komponenten gesteuert werden, so dass reaktivitätsfördernde und                -hemmende Mechanismen für die Vigilanz der einzelnen Systeme verantwortlich sind. Des Weiteren nimmt er an, dass die Reaktivitäten der Teilsysteme, die sogenannten lokalen Vigilanzen, die Gesamtaktivität des Organismus generieren. Er unterscheidet fünf Subsysteme: die höheren (HF), niedrigen (NF), sensorischen (SF), motorischen (MF) und vegetativen (VF) Funktionen. In Abhängigkeit der Aktivität der einzelnen Systeme findet sich demnach in jedem Zustand ein eigenes Vigilanzprofil [7].

Der REM-Schlaf ist durch starke Hemmung der motorischen und vegetativen Systeme gekennzeichnet, wohingegen die Funktionen des Zentralen Nervensystems (ZNS) eine hohe Aktivität aufweisen [12]. Demnach sind kognitive Mechanismen wie Gedächtnisprozesse und assoziative Vorgänge möglich. Ebenso sind niedere Systeme funktionsfähig, so dass Stimmungen, Triebe, etc. etabliert werden können. Allerdings findet man hier vermehrt ontogenetisch „jüngere“ Verhaltensweisen, so dass die Vermutung besteht, dass sich die vorhandene Vigilanz in gewissem Maß von der des Wachzustands unterscheidet [7].

Ein wesentlicher Vorteil dieses Modells ist unter anderem, dass die Definition der Schlaftiefe, die üblicherweise über die Weckschwelle erfolgt, eine neue Bedeutung erhält, indem sie in Bezug zu den vorherrschenden Vigilanzen gesetzt wird: Die Schlafstadien können über die Verhaltensbereitschaft in den einzelnen Subsystemen charakterisiert werden, so dass ein Vigilanzprofil Auskunft über den jeweiligen Zustand des Organismus’ gibt. 

Ebenfalls vorteilhaft ist die offensichtliche Beschreibung des Schlafs nicht als Zustand niedriger Aktivität, sondern als Situation veränderter Verhaltensbereitschaft der Teilsysteme, wobei ebenso eine höhere wie auch eine geringere Erregung als im Wachzustand und auch unterschiedliche Verhältnisse in der Verhaltensbereitschaft der Subsysteme auftreten können. 

Des Weiteren erlaubt das Modell der lokalen Vigilanzen nicht mehr nur die Beschreibung der Schlafstadien durch festgelegte Parameter, sondern es können auch von dieser Definition abweichende Phänomene interpretiert werden. So wird verständlich, dass die Verhaltensstörung im REM-Schlaf normale Reaktivität der höheren und niederen Systeme aufweist, es aber im motorischen System zu einer vom normalen Schlafverlauf abweichenden Verhaltensbereitschaft kommt, so dass die Träume aufgrund fehlender Muskelatonie ausagiert werden können [7].

2.2.4
Die Muskelatonie im REM-Schlaf

Da die Aktivierung des Gehirns während des REM-Schlafs also in der Lage ist, motorische Äußerungen zu initiieren, der Träumer in der Regel aber keine Bewegungen zeigt, muss die Motorik während dieses Stadiums durch eine Hemmung im Rückenmark blockiert sein, so dass die Aktivierung kortikaler Motoneuronen nicht zu einer Innervation der Motoneuronen in der Medulla spinalis führt. 

Die Muskelatonie wird durch aktive Inhibition der Motoneuronen im Rückenmark und daraus folgender Hemmung der Rückenmarksreflexe hergestellt. Hierbei wirkt der exzitatorische Einfluss pontiner Kerne auf den Nucleus reticularis magnocellularis der medullären FR. Dieser wiederum hyperpolarisiert die postsynaptischen Membranen spinaler Motoneuronen, wodurch deren Erregbarkeit gesenkt wird. 

Es handelt sich um die REM-on-Neuronen in der Brücke und der Medulla, die zur Hemmung der Rückenmarksreflexe und folglich zu der für den REM-Schlaf charakteristischen Muskelatonie führen [4].

Im REM-Schlaf ist die Atonie durch exzitatorische Inputs unterbrochen, die schnelle Augenbewegungen und Muskelzuckungen verursachen. 

Da die Augenmuskulatur nicht über das Rückenmark, sondern direkt über Nerven aus dem Hirnstamm gesteuert wird, bleibt diese generell von der Paralyse unbeteiligt.

Bereits Jouvet zeigte, dass Katzen mit Läsionen unter dem Locus coeruleus im REM-Schlaf erstaunliches motorisches Verhalten aufweisen [4], so dass man annehmen kann, dass diese Störung die Inhibition der Motoneuronen verhindert. Ist die Inhibition in der Medulla aber aktiv, kommt es zur Lähmung, die das Ausagieren der Träume verhindert. 

Wenn also das motorische System des Kortex im REM-Schlaf erregt ist, muss der Hemmmechanismus bei jedem Übergang vom NREM- in den REM-Schlaf einsetzen. Mangelnde Synchronisation der Prozesse findet man beim Schlafwandeln und Sprechen im Schlaf. Bei der Verhaltensstörung im REM-Schlaf kommt es nicht nur zu Übergangsfehlern, d.h. fehlendem simultanen Einsatz der Muskelatonie bei kortikaler Erregung, sondern es handelt sich um nicht vorhandene Hemmung der Neuronen im Rückenmark, wie sie Jouvet bei seinen Katzen experimentell induzierte. 

2.3
Die Untersuchung des Schlafs

2.3.1
Die Polysomnographie

Im Bereich der Schlafforschung werden verschiedene Untersuchungsmethoden zur Erfassung dieses besonderen Zustands verwendet. Insbesondere bedient man sich der Technik der Polysomnographie (PSG). Hierbei handelt es sich um die Registrierung physiologischer Größen am Körper während des Schlafs, die Auskunft über die Vigilanz der Verhaltenssysteme geben.

Bei der Untersuchung des menschlichen Schlafs wird eine PSG in der Regel in einem Schlaflabor durchgeführt. Eine Untersuchung im Schlaflabor stellt insbesondere eine geeignete Ergänzung der Anamneseerhebung von Schlafstörungen durch Interviews, Fragebögen, psychologische Tests sowie Schlaftagebücher dar [12], so dass sowohl subjektive als auch objektive Größen in der Differentialdiagnose Berücksichtigung finden. 

Gewöhnlich werden bei einer PSG folgende physiologische Größen erfasst: Das Elektroenzephalogramm (EEG) dient der Aufnahme der elektrischen Hirnaktivität. Für die Ableitung des Muskeltonus findet ein Elektromyogramm (EMG) Verwendung, das an der Kinnregion, d.h. dem M. mentalis oder M. submentalis, abgeleitet wird. Mit Hilfe dieses physiologischen Parameters können Körperbewegungen und phasische Aktivität der Muskeln identifiziert werden. Ein Elektrookulogramm (EOG) registriert horizontale und vertikale Bewegungen beider Augen und dient in erster Linie der Identifizierung des REM-Schlafs. Zur Bestimmung der Herzfrequenz wird ein Elektrokardiogramm (EKG) durchgeführt. Je nach Fragestellung können weitere Parameter erhoben werden, um über die Differenzierung der Schlafstadien hinaus Aussagen über relevante Veränderungen während des Schlafs treffen zu können. Im Zusammenhang mit ungewöhnlichen Aktivitäten in der Nacht empfiehlt sich insbesondere ein EMG der Beinmuskulatur auf beiden Seiten über den M. tibialis anterior, wie auch eine Registrierung allgemeiner Körperbewegungen durch eine Aktographie mittels Beschleunigungsmesser, die am Bett oder direkt am Körper des Patienten befestigt werden [12]. Zusätzlich kann eine Bildaufzeichnung des Schlafenden mit Hilfe einer Videokamera zur späteren Auswertung hilfreich sein.

Die Richtlinien von Rechtschaffen und Kales (1968) stellen die international anerkannte Grundlage zur Auswertung der PSG dar. 

2.3.2 
Die Schlafstadien 
Die im Schlaflabor aufgezeichneten Daten dienen zunächst der Bestimmung der Struktur des Schlafs, wobei typische Schwankungen der physiologischen Größen als Kriterien zur Unterscheidung der Schlafstadien herangezogen werden. 

Innerhalb des NREM-Schlafs werden nach dem EEG vier Stadien unterschieden, welche sich auf der Verhaltensebene insbesondere durch die Schlaftiefe unterscheiden. Seit Dement und Kleitmann werden sie als Stadien 1 bis 4 bezeichnet. 

Ausgehend vom Wachzustand findet mit zunehmender Schlaftiefe von Stadium 1 über 2 und 3 nach 4 eine Abnahme in der Frequenz der Wellen im EEG statt, wohingegen deren Amplituden einen Anstieg aufweisen. Gleichzeitig sinkt der EMG-Tonus kontinuierlich, so dass sich mit zunehmender Schlaftiefe die Anzahl von Bewegungen verringert, bis im REM-Schlaf der Muskeltonus völlig ausbleibt. Stadium 3 und 4 werden aufgrund der langsamwelligen Aktivität oft als Slow Wave Sleep (SWS) oder Tiefschlaf zusammengefasst [9]. 

Ungefähr nach 60 bis 100 Minuten endet der Tiefschlaf oft begleitet von großen Körperbewegungen. Es treten weniger langsame Wellen auf und der Muskeltonus stabilisiert sich. Im Anschluss folgen einige Minuten Stadium 1 und 2 bis der Schläfer in den REM-Schlaf übergeht, dem ein niedrig-amplitudiges, unregelmäßiges EEG mit Ähnlichkeit zu dem des Stadium 1 zu Grunde liegt. Das EOG zeigt einzelne oder gruppierte, schnelle Augenbewegungen mit einer Frequenz von ca. 1,5 –3 pro Sekunde. Während dieser Periode, insbesondere vor Gruppen von Augenbewegungen, treten charakteristische Wellen auf, die aufgrund ihrer Form auch Sägezahnwellen genannt werden. 
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Abb. 4:  Darstellung des EEG, 

EMG und EOG in Abhängigkeit der Schlafstadien [3]

Der REM-Schlaf wird auch als paradoxer Schlaf bezeichnet, da hier die tonische Muskelaktivität das niedrigste Niveau erreicht, im Gegensatz dazu das EEG aber eher Zeichen des Wachzustandes aufweist [10].

Durch Weckungen und anschließende Befragung von Versuchspersonen konnte nachgewiesen werden, dass im REM-Schlaf vermehrt Traumaktivität vorzufinden ist. Aber auch im NREM-Schlaf werden bei Weckungen teilweise Träume berichtet [3].

Der REM-Schlaf beinhaltet also tonische Phänomene, wie die EMG-Unterdrückung und ein  desynchronisiertes EEG, aber auch phasische Erscheinungen wie die schnellen Augenbewegungen, Bewegungen der Zunge, Muskelzuckungen und Variabilität der autonomen Funktionen  [18]. 

Die Schlafstadien zeigen bei gesunden Menschen, wie bereits erwähnt, einen relativ stabilen Zyklus. Der zyklische Ablauf wiederholt sich vier- bis fünfmal pro Nacht; hierbei treten Stadium 3 und 4 vorrangig im ersten Nachtdrittel auf, während gegen Ende der Nacht der REM-Schlaf an Länge zunimmt. 

3.
Die Verhaltensstörung im REM-Schlaf 

3.1
Die Klassifikation von Schlafstörungen -  RBD ist eine Parasomnie

Eine Vielzahl von Kernregionen im Gehirn mit ihren Neurotransmittern und Innervationswegen ist an der Regulation des Schlafs beteiligt. Gerade solch eine komplexe Vernetzung macht dieses System besonders anfällig für Störungen, die sich in abnormalem Schlaf oder veränderter Schlaf-Wach-Regulation äußern können.

Ein schlecht empfundener Nachtschlaf ist zwar eine weit verbreitete Ursache für das Unwohlsein vieler Menschen, doch sind Tagesmüdigkeit oder wenig Schlaf nicht immer Anzeichen einer Schlafstörung. Zur Feststellung einer solchen benötigt man aufgrund sehr verschiedener Ursachen und Symptomatiken intensive Befragungen und Untersuchungen der Patienten. 

Im Zusammenhang mit der Gründung der Association of Sleep Disorder Centers 1975 wurde ein international anerkanntes Klassifikationssystem für Schlafstörungen, das ICSD (International Classification of Sleep Disorders; 1990), entwickelt. Dieses System teilt die Schlafstörungen unter ätiopathogenetischen Gesichtspunkten in vier Hauptgruppen: die Dyssomnien, zu denen sowohl die Insomnien als auch die Hypersomnien zählen; die Parasomnien; die Schlafstörungen bei medizinischen / psychiatrischen Erkrankungen und die Vorgeschlagenen Schlafstörungen [3].

Die Verhaltensstörung im REM-Schlaf wird nach ICSD als Parasomnie klassifiziert. 

Parasomnien beinhalten Störungen, die autonome oder motorische Aspekte während des Schlafs betreffen. Typische autonome Störungen sind schlafabhängiges Asthma und nächtliche Erektionsstörungen. Zu den motorischen Erkrankungen zählen u.a. der Somnambulismus, das Zähneknirschen und auch die Verhaltensstörung im REM-Schlaf. 

Die Klasse der Parasomnien kann weiterhin nach dem Gesichtspunkt des Schlafstadiums, in welchem die Störung auftritt, unterteilt werden. Hier differenziert man die Arousal-Störungen, Störungen des Schlaf-Wach-Übergangs und REM-Schlaf-assoziierte Parasomnien, wobei das Schenck-Syndrom zur letzten Kategorie zählt [3].

Die ICSD definiert die RBD durch den zeitweiligen Verlust der Muskelatonie im Verlauf des REM-Schlafs. Das bedeutet, dass die normalerweise vorhandene elektromyographische Atonie in diesem Schlafstadium intermittierend einer motorischen Aktivität weicht. Dadurch kommt es zu komplexen Bewegungen und stimmlichen Äußerungen im Zusammenhang mit aktuellen Trauminhalten, die sich mehrmals in der Nacht wiederholen können [11]. 

Die Entsprechung des Trauminhalts mit den Bewegungen bestärkt die oben angeführte  Hypothese von Aktivierung und Synthese. 

3.2
Symptome und diagnostische Kriterien - Wie äußert sich das Schenck-Syndrom? 

Zu den am häufigsten berichteten Symptomen des Schenck-Syndroms zählen Bewegungen der Gliedmaßen und des Körpers einschließlich Fortbewegung während der REM-Phase. Die Patienten berichten über heftiges Treten, Boxen, Aus-dem-Bett-Springen, plötzliche Kollisionen mit Wänden oder Möbelstücken. Die Erkrankten zeigen zusätzlich weniger markante aber auch ausgeprägte Verhaltensweisen wie Winken mit den Händen und Armen, Such- und Greifbewegungen, Knüffe und Tritte. Somnolique reicht von kurzen, unverständlichen bis zu langen und klaren Äußerungen. Diese nächtlichen Verhaltensweisen führen u.a. zu Frakturen der Finger und Zehen, Ellenbogen und Rippen sowie zu Wunden, die bei einem Patienten mit 40 Stichen genäht werden mussten [27].

Das Verhalten ist abrupt, unmittelbar und impulsiv. Das Ausführen der Träume beginnt frühestens 90 Minuten nach dem Einschlafen, wobei der Ausführende offensichtlich kein Bewusstsein für seine Handlungen hat [17].

Olson et al. berichten über Untersuchungen von 93 Patienten mit RBD. Sie beschreiben u.a. einen Patienten, der ein Loch in die Wand seines Schlafzimmers schlägt; ein anderer versuchte aus dem Fenster zu springen. Ein weiterer Patient feuerte eine ungeladene Waffe ab, während noch ein anderer versuchte, sein Bett anzuzünden. In dieser Studie berichten 64% der Ehefrauen, nachts von ihren Männern angegriffen worden zu sein. Einige davon wurden geschlagen, gestoßen, an den Haaren gezogen und stranguliert. 

Die RBD-Patienten zeigen eine hohe Neigung dazu, sich selbst und andere zu verletzen: 32%  der Patienten schädigten sich selbst, während 64% der Bettpartner von Angriffen berichteten. 15% der Frauen entschieden sich daher in einem anderen Raum zu schlafen. Ein Patient berichtet sogar, dass er eine Barriere aus Sperrholz gebaut habe, um sich von seiner Frau entfernt zu halten [13]. 

Die meisten Betroffenen klagen zwar über Verletzungen im Schlaf, aber seltener über Schlafunterbrechung oder Tagesmüdigkeit. Sie wachen in der Regel nicht von ihrem Verhalten, sondern von den Schreien der PartnerInnen auf. Das verdeutlicht, dass RBD eher eine motorische und weniger wahrscheinlich eine Aufwachstörung ist. Außerdem ist das Vegetative Nervensystem nicht aktiviert, was ein weiterer Indikator für eine REM-Schlaf-assoziierte Störung ist [18].

Die Episoden des ausagierten Traum sind im allgemeinen kurz, wobei die Patienten aus ihrem Schlaf leicht zu erwecken sind. Die Erkrankten erlangen nach dem Erwachen schnell die Raumorientierung und sind in der Regel weder verwirrt, noch zeigen sie unangemessenes Verhalten. Dies spricht ebenfalls gegen eine Verbindung zum NREM-Schlaf, aber für ein Phänomen des REM-Schlafs. 

Das gestörte Verhalten ist nie appetitiv, also sexuell oder nahrungsorientiert, gefärbt [18]. 

Die Erinnerung an den Traum ist fast immer komplett vorhanden, wohingegen sich die Patienten nur schlecht an ihr Verhalten erinnern können [17]. 

Zu den diagnostischen Kriterien der RBD nach ICSD zählen zum einen Bewegungen der Arme, Beine und des gesamten Körpers während des Schlafs mit potenziell fremd- oder selbstgefährlichem Verhalten, vor allem wenn der begleitende Traum angsterfüllt ist. Zum anderen ist anhand einer PSG mindestens eines der folgenden auffälligen elektrophysiologischen Merkmale während des REM-Schlafs zu verzeichnen: ein Amplitudenanstieg im submentalen EMG-Tonus und auch davon unabhängige ausgeprägte Muskelzuckungen. Eventuell auftretendes energisches oder gewalttätiges Verhalten steht hier, wie bei allen Parasomnien, nicht in Zusammenhang mit epileptischer Aktivität [11].

3.3
Schweregrad und Dauer

Der Schweregrad der Krankheit wird nach ICSD als leicht eingestuft, wenn sie seltener als einmal in vier Wochen auftritt und nur geringe Beeinträchtigungen für den Patienten oder Schlafpartner zu verzeichnen sind. Bei einer Auftretenshäufigkeit von mehr als einmal im Monat, oft in Verbindung mit Beeinträchtigung der betroffenen Personen, gilt die REM-Schlaf-Verhaltensstörung als mittelschwer. Eine schwere Störung liegt vor, wenn Träume öfter als einmal pro Woche ausagiert werden und eine physische Schädigung des Patienten oder Bettpartners auftritt. 

Dauert die motorische REM-Parasomnie höchstens einen Monat, wird sie als akut bezeichnet. 

Die vorübergehende RBD ist der toxisch-metabolischen Form, wie beim Alkoholentzug, zuzuschreiben [11]. Verlust der Atonie durch Medikation kann bei der Einnahme trizyklischer Antidepressiva, Monoaminoxidase-Hemmern, Fluoxetin [18], Biperiden [17] und Clomipramin [2] auftreten.

Aber auch die Unterbrechung oder Beendigung der Einnahme von REM-Schlaf- unterdrückenden Substanzen, wie Amphetaminen, Kokain oder Imipramin, führt zu RBD.

Obwohl das Schenck-Syndrom also offensichtlich durch bestimmte Pharmaka, Drogen oder deren Entzug induziert werden kann, sollte vor einer Ursachenzuschreibung ein genaue Untersuchung des tatsächlich zeitlichen Zusammenhangs der Faktoren vorgenommen werden [21].

Beträgt die Dauer der Erkrankung mehr als einen Monat, aber weniger als ein halbes Jahr, spricht man von einer subakuten Erkrankung. 

Es handelt sich um eine chronische Störung bei einer Unveränderlichkeit über eine Zeitspanne von sechs Monaten hinweg [11]. Die chronische Form ist entweder idiopathisch oder mit neurologischen Erkrankungen verbunden [18]. 60 % der chronisch Erkrankten leiden an der idiopathischen Form des Syndroms. Die idiopathische RBD ist eine progressive Erkrankung, mit ansteigender Komplexität, Intensität und Häufigkeit und ist nicht mit psychopathologischen oder erkennbaren neuropathologischen Erkrankungen verbunden [18]. 
Neuere Befunde zeigen, dass das Auftreten von RBD durch ungünstige Lebensumstände, die in Anpassungsschwierigkeiten oder posttraumatischen Stresssymptomen münden, angekündigt werden kann. Demzufolge könnte eine weiterer Subtyp der Verhaltensstörung im REM-Schlaf existieren [27].

3.4
Epidemiologie

Die Häufigkeit des Schenck-Syndroms in der Gesamtbevölkerung liegt bei 0,5% [28], wobei 

ein vermehrtes Auftreten der Erkrankung bei Männern im fortgeschrittenen Alter vorliegt. Die Ursache für die hauptsächlich männlichen Patienten ist noch unbekannt, aber der Anteil von etwa 90% männlichen Betroffen wirft die Frage nach Zusammenhängen zwischen Sexualhormonen und Aggression sowie Gewalttätigkeit auf. Die Beteiligung hormoneller Einflüsse wird schon in Aggressionsstudien bei männlichen Tieren und Menschen postuliert [18].
Dieser Geschlechtsunterschied bei RBD bleibt in Zusammenhang mit Parkinson und Demenz, aber nicht bei gleichzeitigem Vorliegen von Multipler System-Atrophie, erhalten [21]. 

Der Zeitpunkt der Ersterkrankung liegt selten unter 50 Jahren [3]. Dieses späte Erkrankungsalter lässt organische Hirnfaktoren vermuten und könnte die Manifestation eines altersbedingten Abbaus sein. Eine sehr spekulative Möglichkeit besteht darin, dass RBD die Manifestation von REM-Schlaf-Abnormalitäten ist, die früher in der Entwicklung auftauchten. Diese Erklärung basiert auf folgender Beobachtung: Ratten, die postnatal mit Clomipramin behandelt wurden, um REM-Schlaf zu unterdrücken, zeigen RBD-ähnliche Muster. Die pharmakologische Manipulation von sich entwickelndem neuralen Gewebe kann also zu einem verlängerten Effekt führen [18]. 

Des weiteren nimmt Schenck eine familiäre Prädisposition an, die bei 3 von 10 Betroffenen zum Tragen kommt [25].  

Besonders auffallend ist, dass die nächtlichen Aktivitäten der Patienten so gut wie nie den Primärpersönlichkeiten des Tages entsprechen. D.h., die Personen zeigen weder Tagesaggressivität noch leiden sie unter psychischen Problemen, was bestätigt, dass RBD ein zustandsabhängiges neurobehaviorales Syndrom ist. [18]. 

3.5
Polysomnographische Auffälligkeiten

Die konventionellen Richtlinien nach Rechtschaffen und Kales, nach welchen die Auswertung einer PSG hinsichtlich der Schlafstadien vorgenommen wird, benötigen einer Modifikation um das Vorhandensein von EMG-Tonus im REM-Schlaf zu erlauben. 

Mahowald und Schenck berichten von einer normalen allgemeinen Schlaf-Architektur bei RBD-Patienten mit der zyklischen Abfolge von NREM- und REM-Episoden. Die meisten Patienten zeigen lediglich exzessiven SWS für ihr Alter. Obwohl einige von ihnen glaubten, sie hätten Anfälle im Schlaf, die das Krankheitsbild erklären, konnten weder EEG- noch klinische Anfallaktivität festgestellt werden.

Der Beginn einer REM-Episode bei RBD-Patienten wird oft von plötzlichem Anstieg der Kinn-EMG-Aktivität oder auffälligen Zuckungen in Verbindung mit schnellen Augenbewegungen angezeigt. Zusätzlich zum periodischen Verlust der Muskelatonie treten Bewegungen der Gliedmaßen und des Körpers in unterschiedlichem Ausmaß auf [18]. 

Die nächtlichen Bewegungen sind nicht von einer Tachykardie begleitet, was eine eingeschränkte Tätigkeit des sympathischen Nervensystems, typisch für REM-Schlaf, widerspiegelt.

Interessant ist die Variabilität der Beteiligung und Verteilung: das Kinn-EMG kann ohne Körperbewegungen verstärkt sein oder ist atonisch trotz Bewegung der Gliedmaßen. Arme und Beine bewegen sich oft unabhängig, so dass bei einer PSG beides aufgenommen werden muss [18].

Einige Patienten zeigen Lateralisation der Zuckungen oder Dominanz der oberen oder unteren Extremitäten. Fast alle Patienten zeigen aperiodische Bewegungen im NREM-Schlaf. Bei den meisten waren auch konventionelle periodische Bewegungen zu beobachten. Eine Verbindung der Erkrankung mit periodischen NREM-Beinbewegungen suggeriert eine allgemeinere Erkrankung des motorischen Systems im Schlaf [25]. 
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         Abb. 5:  
Polysomnogramm eines 72jährigen Mannes während der ersten REM-Phase in 

der Nacht: während des gesamtem Intervalls sind hochamplitudige REMs zu beobachten (Kanal 1 und 2); das EEG zeigt tonische Aktivierung (Kanal 3, 4, 5); das Kinn- EMG weist sehr hohen Tonus auf (Kanal 6); die Beine zeigen plötzlich rennende Bewegungen (großer Pfeil) während der Patient mit seinem rechten Arm hoch über seinem Kopf winkt und laut vokalisiert. Der Zeitpunkt der EMG-Zuckungen des rechten und linken M. anterior tibalis ( Kanal 7 und 8) stimmt exakt mit den beobachteten Bewegungen überein. Das Verhalten und die EMG-Veränderungen enden gemeinsam (kleiner Pfeil). Der Patient zeigt eine normale EKG-Rate von 78 [24].

3.6 
Veränderung des Traumgeschehens

Hobsons und McCarleys Aktivations-und-Synthese-Modell der Traumformation postuliert, dass  Hirnstammgeneratoren phasisch Sinnesbahnen aktivieren, deren Informationen im Vorderhirn zu Träumen synthetisiert werden. Dies würde theoretisch Traumveränderungen bei RBD-Patienten vorhersagen, denn verstärkte Erregung dieser Generatoren oder eingeschränkte Aktivität bestimmter Teile sollte entsprechende Veränderungen im Traumprozess und -inhalt zur Folge haben.

Schenck et al. gehen davon aus, dass die Disinhibition der selektiven motorischen Generatoren im Hirnstamm nicht nur die Verhaltens-, sondern auch die Traumveränderungen bei RBD-Patienten verursacht; d.h., die Traumaktivität wäre eine weitere Konsequenz eines enthemmten motorischen Drangs des Hirnstamms.

Beispielsweise ist der Generator für gewaltsames Verhalten enthemmt und koaktiviert einen absteigenden Output zu den spinalen Motoneuronen und einen aufsteigenden zum traum-synthetisierenden Vorderhirn, so dass simultane Bewegung und Traum ausgelöst werden [18]. 

Schenck et al. berichten weiterhin, dass alle ihrer Patienten, die sich gewalttätig verhielten, auch gewaltsame Träume hatten, wobei das Verhalten nie dem Inhalt ihres Traums widersprach. Die meisten sprechen von einer Art RBD-Alptraum: Angstauslösende Attacken von Tieren oder unbekannten Menschen führen zur Selbstverteidigung des Schläfers: Er will sich und seine Familie vor den Angriffen schützen oder aber er versucht zu fliehen. Eher Angst als Wut wurde von den Betroffenen als begleitende Emotion beschrieben [18].

Eine ironische Situation entsteht, wenn der Ehemann träumt, seine Frau vor einem Angreifer zu schützen, obwohl er sie selbst gerade würgt. Erst ihre Schreie wecken ihn endlich auf. 

Das hyperaktive Träumen und REM-Verhalten sprechen auf eine gemeinsame Medikation an, was ebenfalls mit dem Aktivations-Synthese-Modell übereinstimmt [24]. 

In der Untersuchung von Olson et al. berichten 89% der untersuchten Patienten einen Anstieg aggressiver Themen im Zusammenhang mit dem Schenck-Syndrom [21]. Im Gegensatz dazu zeigt eine Studie, die 1320 Träume Erwachsener untersuchte, nur in 34% der Fälle feindselige Akte vom oder gegen den Träumer [13]. Die Darstellung bestätigt, dass RBD sowohl eine Schlaf- als auch eine Traum-Krankheit ist und dass Veränderungen in den Träumen im Modell von Hobson und McCarley erklärbar sind.

3.7
Differentialdiagnose

Differentialdiagnostisch sind verschiedene Schlafstörungen wie Schlaftrunkenheit, Pavor Nocturnus oder Schlafwandeln von der Verhaltensstörung im REM-Schlaf abzugrenzen. Die Schlaftrunkenheit stellt einen Verwirrtheitszustand während oder nach dem Erwachen dar; Schlafwandeln äußert sich als komplexes Verhaltensmuster im Tiefschlaf; Pavor Nocturnus oder Nachtangst ist durch plötzliches Erwachen aus dem Tiefschlaf mit angsterfülltem Schrei gekennzeichnet. Alle drei Parasomnien sind Arousal-Störungen, wohingegen die RBD während des REM-Schlafs auftritt. 

Alpträume sind ebenfalls von der Verhaltensstörung abzugrenzen: sie treten zwar im REM-Schlaf auf, wecken den Schläfer aber gewöhnlich auf. Im Gegensatz dazu erwacht der RBD-Patient nicht selbst von seinem nächtlichen Verhalten [11].  

Missdiagnosen sind u.a. auch epileptische oder psychiatrische Erkrankungen mit ähnlichen motorischen Äußerungen [27]. Die Panikstörung beispielsweise zeigt eine verwandte Symptomatik, ist aber strikt von der RBD zu trennen: Diese psychiatrische Störung ist durch nächtliche Angstperioden mit eventuellem plötzlichen Erwachen verbunden. Die schlafbezogene Epilepsie äußert sich durch nächtliche Entladung kortikaler Neuronen, wobei der Schlaf einen auslösenden Effekt haben kann. Teilweise sind hier abnorme Bewegungen und Automatismen im Schlaf zu beobachten [11].

Aufgrund zahlreicher Missdiagnosen oder gar fehlender Bemerkung des nächtlichen Verhaltens dauert es von Beginn der Erkrankung bis zur Diagnose und Therapie 2 Monate bis zu 40 Jahren [27]. Eine inkorrekte Beurteilung der Symptome führt zu einer klinischen Falschdiagnose mit anschließend unangemessener und ineffektiver Behandlung. Die klinische Vorgeschichte allein ist demzufolge nicht ausreichend für eine Diagnose; eine PSG zur Feststellung eines veränderten REM-Schlafs ist unbedingt erforderlich. 

3.8
 Ursachen - Wie kommt es zur Verhaltensstörung im REM-Schlaf?

Worin liegt die Ursache, dass einige Menschen während ihrer Träume nicht ruhig im Bett liegen, sondern das Traumverhalten auch tatsächlich ausführen? 

Die Möglichkeit der medikamentösen Behandlung zeigt auf, dass die zugrundeliegenden neuroanatomischen, neurophysiologischen und neuropharmakologischen Prozesse identifizierbar sein müssen. 

Seit der Entdeckung des REM-Schlafs unterscheiden wir drei Zustände: den Wachzustand, den NREM- und den REM-Schlaf. Jeder Zustand hat seine eigenen unverwechselbaren Charakteristika. Normalerweise ist der Wachzustand verbunden mit Bewusstsein und Muskeltonus, der REM-Schlaf mit Träumen und Unbewusstsein. Der Eintritt von Teilen des einen Zustands in den anderen kann jedoch zu schwerwiegenden Störungen führen. Nimmt man also an, dass die Zustände schnell oszillieren können, erkennt man, dass verschiedene Kombinationen möglich sind: Tonische und phasische neurophysiologische Prozesse können in den drei unterschiedlichen Zuständen variabel dissoziiert und kombiniert sein. Narkolepsie z.B. ist ein dissoziierter Zustand, bei dem Schlafattacken, hypnagoge Halluzinationen, Schlafparalyse, Kataplexie und automatisches Verhalten das Eindringen eines Zustandes in einen anderen widerspiegeln. 

Die REM-Schlaf-Verhaltensstörung wird durch den Zustand automatischer Bewegungen, die dem Wachzustand entsprechen und während des REM-Schlafs auftreten, charakterisiert [18]. 

Das Ausmaß an Körper- und Gliedmaßen-Bewegungen bei RBD während des Schlafs deutet auf eine Fehlentwicklung im vollständigen Aufbau der Atonie im REM-Schlaf. Die genaue Ursache für diese Fehlentwicklung ist noch unbekannt; eine weitere Möglichkeit besteht aber auch in der Störung des motorischen Systems. 

3.8.1
Tierexperimentelle Studien

Als mögliche Ursache für die Verhaltensstörung im REM-Schlaf wird derzeit eine aktive Hemmung der Vorderhornzellen des Rückenmarks, die die postsynaptischen Membranen der spinalen Motoneuronen hyperpolarisieren, durch pontine Kerne im Bereich des Locus coeruleus, vermutet [2]. Während des REM-Schlafs inhibieren Neuronen im pontinen Tegmentum normalerweise die Stimulation spinaler Motoneuronen, um konkurrierende exzitatorische Impulse für den Muskeltonus zu übersteigen. Eine verringerte Hemmung spinaler Motoneuronen könnte aufgrund krankhafter Neuronen aber auch Unterbrechung der Leitungsbahnen oder funktionaler Dysregulation, wie sie beim idiopathischen Typ angenommen wird, zustande kommen [25].

Tierexperimentelle Studien bestätigen, dass Neuronen des pontinen Tegmentums eine Rolle bei der Entstehung von REM-Schlaf und dessen Atonie spielen. Läsionen in dieser Region bei Katzen führen zu ähnlichen Symptomen wie bei der menschlichen RBD: Jouvets selektive bilaterale pontine tegmentale Läsionen bei Katzen führten zu motorischen Verhaltensweisen im REM-Schlaf bei Verlust der Atonie, sonst behielt der REM-Schlaf seine normalen Charakteristika [3]. 

Die genaue Identität der Neuronengruppen im Tegmentum ist allerdings noch unbekannt. Neuronen im pedunculo-pontinen Kern (PPN) und dem retrorubalen Feld überlappen und könnten ein Rolle bei der REM-Schlaf-Regulation spielen. Sie erhalten Afferenzen aus den Basalganglien, dem Locus coeruleus und den Raphé-Kernen. Über aufsteigende Bahnen projizieren sie ihren kortikal-aktivierenden Einfluss in spezifische und unspezifische thalamische Kerne und die Medulla. Die medullären Neuronen wiederum projizieren auf spinale Motoneuronen, wo sie Glycin postsynaptisch als inhibitorischen Neurotransmitter verwenden um die Atonie zu induzieren. RBD könnte durch die Störung dieses Systems an irgendeiner Stelle entstehen [23]. 

Da die Basalganglien stark mit dem PPN verbunden sind, könnte das Schenck-Syndrom beispielsweise eine Folge der Dysfunktion der Basalganglien sein, die zu sekundärer Dysfunktion des PPN führt. RBD könnte aber auch von primärer Dysfunktion des PPN oder anderen zentralen Regionen des Hirnstamms verursacht werden, die mit einem zeitweiligen pathologischen Zustand in den Basalganglien verbunden ist. 

Die Tatsache, dass RBD bei Parkinson, Multipler System-Atrophie und anderen Erkrankungen nicht gleichermaßen auftritt, stützt eher die zweite Hypothese [13]. 

Der Verlust der REM-Atonie ist notwendig, aber nicht ausreichend für das Auftreten der Verhaltensweisen. Die genaue Stelle der Läsion bestimmt, ob die Atonie mit einfachen oder komplexen Bewegungen auftritt. Läsionen an verschiedenen pontinen Orten führen zu ortspezifischen Verhaltensweisen von vier Arten: erstens ein minimales Syndrom aus Atonie-Verlust und unorganisierten Kopf- und Gliedmaßenbewegungen; zweitens Anzeichen von Schauen, Orientieren, Kopferheben und Bewegungen der Gliedmaßen; drittens phasische Episoden attackierenden Verhaltens und viertens Fortbewegung. Das lässt vermuten, dass das pontine Tegmentum im REM-Schlaf nicht nur für die Inhibition der Motoneuronen, sondern auch für die Hemmung des Hirnstammgenerators für motorische Aktivität ist. Eine Läsion, die ersteres betrifft, führt so nur zu REM-Schlaf ohne Atonie; eine Störung, die beides betrifft, führt auch zu Verhalten. Die experimentellen Daten stimmen mit denen der Patienten überein, die trotz variabler EMG-Aktivität normalen REM-Schlaf aufweisen [24].

Die Annahme, dass es bei Tieren eine Ko-Lokalisation des motorischen und des Atonie-Systems gibt, führt also zu der Vermutung, dass BRD durch ein Missverhältnis im REM-gebundenen Einfluss dieser beiden Systeme entsteht. Das bedeutet, die Verhaltensstörung kann auch trotz Aufrechterhaltung submentaler EMG-Atonie entstehen, was Hyperaktivität des motorischen Zentrums im Hirnstamm vermuten lässt. Demnach resultiert RBD entweder aus REM-Atonie-Verlust oder exzessivem motorischen Drang [18]. 

3.8.2
Idiopathische RBD

Wie beschrieben vermutet man die ursächliche Degeneration bei RBD im Hirnstamm und Tierexperimente verweisen auf die Schädigung des Muskelatonie-generierenden Systems sowie des motorischen Hemmsystems in der Pons. Da aber auch ältere Patienten ohne neurologische Erkrankungen die gleichen Symptome zeigen, stellt sich die Frage, ob ein beschleunigter Alterungsprozess oder eine unbekannte Schädigung vorliegt. Mehr als 55 % der Erkrankungen sind idiopathisch, so dass neuropathologische Veränderungen als nicht notwendig für RBD angesehen werden können. Man kann annehmen, dass funktionale Dysregulation in Verbindung mit dem idiopathischen Typ durch geringe Hirnveränderungen getriggert wird, die nicht primär den Hirnstamm betreffen. Eine Schädigung in absteigender Hemmung zum Hirnstamm könnte ausreichen, um RBD zu verursachen, wie bei einem Patienten mit isolierter thalamischer Degeneration vermutet wird [18]. 

Es existieren allerdings nur wenige Studien zur Untersuchung der idiopathischen Verhaltensstörung im REM-Schlaf als mögliche klinische Entität. Uchiyama et al. befassen sich mit der klinischen und neurologischen Untersuchung idiopathischer RBD bei tagsüber unauffälligen Patienten. 

Bei den 16 Patienten konnten keine Veränderungen im Hirnstamm gefunden werden. Es wurde in jedem Fall eine PSG durchgeführt, wobei nach Modifikation der Richtlinien nach Rechtschaffen und Kales der REM-Schlaf unabhängig vom EMG in den Extremitäten in normalen (n-) REM mit vorhandener Atonie des M. mentalis und in dissoziierten (d-) REM bei fehlender Atonie des M. mentalis unterteilt wurde.  

Alle Patienten zeigen während der REM-Phasen vermehrte Aktivität des M. mentalis, zusätzlich exzessive Zuckungen in den Extremitäten, unabhängig von der M. mentalis-Atonie. Die REM-Aktivität (917 Einheiten pro Nacht) und -Dichte (45,9%) war bei allen Patienten im Vergleich zu gesunden Personen (428 Einheiten pro Nacht; 18,0% REM-Dichte) sehr hoch. Das REM-EEG zeigt unabhängig vom Muskeltonus Desynchronisation, wie es für diese Schlafperiode typisch ist. Bei 14 Patienten war die Schlafarchitektur abgesehen vom Verhalten normal. 

Das Verhältnis von d-REM zu Gesamt-REM drückt das Ausmaß der Atonie-Störung aus: Es ergab sich eine signifikant positive Korrelation mit der Gesamtzahl abnormer Verhaltensweisen im REM-Schlaf. Kein anderer Schlaf-Parameter zeigt eine Korrelation. Daher eignet sich der d-REM-Prozentsatz gut als Indikator für den Schweregrad der Erkrankung [20]. 

RBD kann demnach nicht nur bei neurologischen Erkrankungen, sondern auch ohne erkennbare Veränderung im Hirnstamm auftreten. Uchiyama et al. vermuteten, dass die idiopathische Form der Erkrankung mit einer Familienanamnese von Störungen zusammenhängt, die symptomatische RBD oder andere REM-abhängige Störungen verursachen wie Parkinson, Narkolepsie oder andere neurologische Erkrankungen. Aber kein Angehöriger der RBD-Patienten litt unter einer derartigen Erkrankung. 

Alle Angehörigen der drei männlichen Patienten, die eine positive Familienanamnese für die Verhaltensstörung aufwiesen, waren ebenfalls männlich. Daher könnte es tatsächlich sein, wie schon von Schenck vermutet, dass es sich um eine genetische Konstitution handelt, die auf chromosomaler Ebene für RBD prädisponiert [20]. 

Der Beginn der Erkrankung an idiopathischer RBD um das 60. Lebensjahr bekräftigt weiterhin die Annahme, dass organisch bedingte Alterungsprozesse des ZNS die Manifestation der Störung verursachen könnten. 

Die heutigen Erkenntnisse zur Veränderung des Schlafs im Alter weisen jedoch nur auf schlechtere Schlafkontinuität und Verringerung des REM- und Tiefschlafs hin, nicht jedoch auf die hier vorliegenden REM-Schlaf-Phänomene. Hinzu kommt, dass die untersuchten Patienten nur geringe Veränderungen in den typischen altersabhängigen Variablen zeigten. Sie weisen eine hohe REM-Dichte und –Aktivität auf. Folglich kann man annehmen, dass die Patienten vom gewöhnlichen Alterungsprozess abweichen. 

3.8.3
RBD und neurologische Erkrankungen 

Die ICSD verweist auf das mögliche Vorliegen einer neurologischen Erkrankung in Verbindung mit dem Syndrom, nicht aber einer psychiatrischen, was bei einer Vielzahl von Schlafstörungen der Fall ist. Patienten mit dem Schenck-Syndrom zeigen unter anderem neurologische Erkrankungen wie olivoponto-zerebelläre Degeneration, das Guillain-Barré-Syndrom, Subarachnoidalblutungen, Multiple Sklerose, Hirnstamm-Neoplasien, Parkinson, Multiple System-Atrophie (MSA) und Demenz [11; 15; 16; 24] .Man kann annehmen, dass diese Erkrankungen zu Läsionen der Nervenbahnen führen, die die Muskelatonie im REM-Schlaf verursachen. Neuere computertomographische Studien liefern Hinweise für die Richtigkeit dieser Vermutung [3]. 
Etwa ein Drittel der RBD-Patienten leidet an einer neurologischen oder neurodegenerativen  Erkrankung [17]. Daher steht unter anderem der Zusammenhang dieser Krankheiten mit der Verhaltensstörung im REM-Schlaf und deren pathophysiologischen Gemeinsamkeiten im Mittelpunkt aktueller Forschungsarbeiten. 

3.8.3.1

RBD und Parkinson

Die in der Literatur berichte Häufigkeit von RBD bei Vorliegen der Parkinson-Erkrankung liegt bei 15 bis 47%. RBD tritt dabei in vielen Fällen drei bis 13 Jahre vor einer Erkrankung an Parkinson auf [15]. 

Gagnon et al. untersuchten 33 Parkinson-Patienten, von denen ein Drittel die diagnostischen Kriterien für RBD erfüllt. 

Parkinson-Erkrankte zeigen eine geringere REM-Schlaf-Muskelatonie als gesunde Personen: 58% der Parkinson-Erkrankten aber nur 1 von 16 Personen einer Kontrollgruppe weisen REM-Schlaf mit verstärkter tonischer EMG-Aktivität auf. Von diesen zeigen 42% aber keine Verhaltensäußerungen im REM-Schlaf. Möglicherweise deutet das auf eine präklinische Form der RBD im Zusammenhang mit Parkinson hin. 

Die Parkinson-Patienten hatten also signifikant mehr REM-Schlaf ohne Atonie, wobei fast zwei Drittel tonische submentale EMG-Aktivität während mindestens 20% ihres REM-Schlafs zeigen. Die Beziehung zwischen REM-Schlaf ohne Atonie und RBD ist unbekannt, aber Gagnon et al. stellen zwei Hypothesen auf: Erstens können motorische Äußerungen nicht jede Nacht beobachtet werden, so dass der Inhalt des Traums eine wichtige Rolle bei der Auslösung des Verhaltens spielen könnte. Zweitens könnte das Vorhandensein von REM-Schlaf ohne Atonie ein Zustand sein, der zu RBD bei Parkinson führt. Es gibt Hinweise darauf, dass REM-Schlaf ohne Atonie und die motorischen Manifestationen zwei getrennte Phänomene mit verschiedenen anatomischen Substraten sind. Eine pharmakologische Studie beschieb einen Abfall der phasischen EMG-Aktivität ohne die Wiederherstellung der REM-Schlaf-Muskelatonie bei einem idiopathischen Patienten, der mit Clonazepam behandelt wurde [15].

Onofrj et al. stellen die mögliche Induzierung von RBD bei Parkinson-Patienten durch eine Medikation mit Mirtazapin (MTZ) fest. Das Antidepressivum verstärkt noradrenerge und serotonerge Neurotransmission ohne anticholinerge oder adrenerge Wirkung. 

Vier Patienten, die an Parkinson leiden und vier Jahre wegen Depressionen mit MTZ behandelt wurden, litten während dieser Zeit an RBD-typischen Alpträumen und nächtlichen Verhaltensweisen. Das Auftreten des Schenck-Syndroms, vor allem aber das Verschwinden ohne Wiederauftauchen nach Beendigung der Medikation, vermittelt den Eindruck, dass es bei sich bei diesen Patienten um ein medikamentös induziertes Phänomen handelt. 

Nach eingehender Untersuchung dieser Fälle postulieren Onofrj et al., dass höheres Alter, männliches Geschlecht und eine Vorgeschichte lebhafter Träume, nicht aber die Dauer der Parkinson-Erkrankung, das Auftreten des Nebeneffekts von MTZ vorhersagen können. 

Frühere Beschreibungen schlagen vor, dass RBD durch trizyklische Antidepressiva induziert werde und dass der Grund hierfür die anticholinergen Eigenschaften des Pharmakons seien. MTZ weist jedoch keine chemische Verbindung zu diesen Substanzen auf und hat keine anticholinerge Wirkung. Es blockiert präsynaptische Autorezeptoren und induziert so einen Anstieg von Norepinephrin-Ausschüttung und Verstärkung der noradrenegen Neurotransmission [22]. 

Diese Ergebnisse könnten im Gegensatz zu vorherigen Untersuchungen darauf hinweisen, dass die Verstärkung noradrenerger Aktivität, eher als die anticholinerger oder serotonerger, ein kausaler Faktor bei RBD sein könnte. 

3.8.3.2

RBD und Multiple System-Atrophie 

Patienten, die unter Multipler System-Atrophie leiden, weisen einen verringerten Anteil an REM-Schlaf und SWS auf, wobei 90% der Erkrankten gleichzeitig von RBD betroffen sind, zum Teil sogar bevor andere Symptome erkennbar werden.

Die neurodegenerativen Veränderungen bei MSA bestehen in neuronalem Verlust unter anderem in der Substantia nigra, dem Locus coeruleus, dem Putamen und der Pons.

Cholinerge Regionen im Hirnstamm und dem Hypothalamus sind betroffen [16]. 

Die Frage besteht darin, inwiefern RBD bei MSA mit den verringerten monoaminergen und / oder verringerten cholinergen Neuronen des Hirnstamms zusammenhängt. Monoamine Kerne im Locus coeruleus, in den Raphé-Kernen und der Substantia nigra und cholinerge Regionen in tegmentalen Kernen sind bekanntlich an der Modulation des Schlafs beteiligt. 

Zur Feststellung der vorhandenen Neuronenpopulationen verwendet man ein Verfahren, bei dem die präsynaptischen vesikularen Transporter der interessierenden Neurotransmitter untersucht werden. Diese Transporter sind Proteine, die die Neurotransmitter in die synaptischen Vesikel pumpen, wobei die Dichte der Transporter eine lineare Funktion der vorhandenen Neuronen ist. 

Zur Untersuchung der präsynaptischen Dopamin-Transporter  werden den Patienten spezifische Liganden injiziert, die eine hohe Affinität für die präsynaptischen vesikularen Transporter der Neurotransmitter haben und folglich an diese binden. Anschließend wird eine  Positronen-Emissions-Tomographie (PET) durchgeführt. Für die Analyse der Acetylcholin-Transporter wird eine SPECT (Single Photon Emission Computer Tomography) durchgeführt, bei der die Liganden eine hohe Affinität für die Acetylcholin-Transporter aufweisen. 

MSA-Patienten zeigen verringerte Bindung der Dopamin-Transporter im Striatum und der Acetylcholin-Transporter im Thalamus. Die Stärke der RBD ist signifikant korreliert mit der striatalen, nicht aber mit der thalamischen Bindung der Liganden. Es liegt eine inverse Beziehung striataler Bindung mit der Schwere des Atonie-Verlusts im REM-Schlaf vor [16]. 

Diese signifikant verringerte Bindung bei MSA-Patienten im Vergleich zu gesunden Probanden spiegelt die Degeneration dopaminerger Neuronen in der Substantia nigra wider. Das lässt vermuten, dass die verringerte nigrostriatale Projektion zu RBD bei MSA beitragen könnte. 

Nigrostriatale Bahnen tragen wahrscheinlich über absteigende Bahnen zu RBD bei. Über diese Projektionen zum Striatum aktiviert die Substantia nigra den globus pallidus und den subthalamischen Kern. Die Projektionsorte dieser Kerne wiederum sind Kerne im Hirnstamm, die den Schlaf modulieren, wie beispielsweise Teile des Tegmentums. Es herrschen starke reziproke Verbindungen zwischen diesen Kernen und der Substantia nigra [16]. Eine Verminderung striataler monoaminerger Neuronen könnte demzufolge ein Kausalfaktor bei der Entstehung von RBD darstellen, da schlaf-regulierende Regionen von der Störung betroffen sind.

Das Schenck-Syndrom im Zusammenhang mit Parkinson wurde erfolgreich mit l-dopa, einem chemischen Vorläufer des Dopamins, behandelt. Das bekräftigt die Beteiligung dopaminerger Neuronen bei RBD [23]. 

3.8.4
Verringerte striatale dopaminerge Innervation bei RBD

Dopaminverlust in der Substantia nigra tritt vorübergehend oder dauerhaft auch bei anderen pathologischen Zuständen, wie zum Beispiel der bereits erwähnten Parkinson-Erkrankung, auf. 

Es gibt verschiedene Verbindungen zwischen der Verhaltensstörung im REM-Schlaf und Parkinson: Ungefähr ein Drittel der RBD-Erkrankten entwickelt später das Parkinson-Syndrom und mehr als 15% der Parkinson-Patienten leiden an RBD. Daher wird angenommen, dass auch hier die verringerten striatalen Dopamin-Transporter den auslösenden Faktor für RBD in Zusammenhang mit der neurologischen Erkrankung darstellen. Patienten mit Parkinson haben in der Regel weniger präsynaptische Dopamin-Transporter in der Substantia nigra. Somit könnte man aufgrund des Dopaminzellverlusts verstärkte phasische Entladungen des globus pallidus erwarten, die unter anderem auf den PPN projiziert werden. Da der PPN über medulläre Neuronen, die die spinalen Motoneuronen inhibieren, an der Regulation des REM-Schlafs beteiligt ist, könnten durch dessen Fehlfunktion Körperbewegungen induziert werden. Diese Theorie wird durch klinische Erfahrung gestützt, bei der exzessive Bewegungen im REM-Schlaf bei Parkinson-Erkrankten durch Beseitigung der Inhibition der pedunculo-pontinen Kerne verhindert werden [14]. 

Nicht nur Patienten, die an Parkinson oder MSA leiden, weisen verringerte striatale Dopamin-Transporter auf. In einer Untersuchung von Eisensehr et al. zeigen alle Patienten mit chronischer idiopathischer RBD verringerte striatale Monoamin-Transporter im Vergleich zu einer Kontrollgruppe [14]. 

Diese Tatsache weist darauf hin, dass der Zustand nicht nur für Parkinson und MSA, sondern auch für RBD von Bedeutung ist. IPT-SPECT, die Untersuchungsmethode zur Feststellung der präsynaptischen vesikularen Dopamin-Transporter, könnte demnach eine hilfreiche Anwendung bei der Diagnose von RBD sein. 
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Abb. 6:  IPT-SPECT eines Patienten 

mit RBD, eines Patienten mit

Parkinson und einer Kontrollperson mit Angabe der Bindungsverhältnisse für die  Dopamintransporter; RT: rechts, LT: links [14]

Die Reduktion striataler dopaminerger Neuronen könnte also eine Rolle bei der Entwicklung idiopathischer RBD spielen oder aber RBD ist die Manifestation einer asymptomatischen Phase der Parkinson-Erkrankung. Des weiteren gehen klinische Symptome von RBD bei 44% der Patienten mit Multipler System-Atrophie weniger als ein Jahr dem Beginn der neurologischen Erkrankung voraus [12].  

Daher ist die eingehende Untersuchung von RBD-Patienten mit regelmäßigen Folgeuntersuchungen auf zugrundeliegende oder sich entwickelnde neurologische Erkrankungen von größter Bedeutung. 

Obwohl RBD, wie bereits beschrieben, durch eine Vielzahl von neurologischen Erkrankungen bedingt sein kann, leidet die Mehrzahl der betroffenen Personen an einer begrenzten Zahl neurodegenerativer Störungen. Die einzige Ausnahme bildet Narkolepsie. 

3.9
Koexistenz von Schlafstörungen - RBD und Narkolepsie

Im Zusammenhang mit dem Schenck-Syndrom können weitere Schlafstörungen wie Somnambulismus oder Pavor Nocturnus auftreten, wobei diese jedoch nicht die Ursache dieser Störung darstellen [3]. Schenck beschreibt, dass 10,2% von Patienten, die gewalttätiges Schlafwandeln zeigen, ebenfalls abnormales Muskelzucken im REM-Schlaf aufweisen [27]. Olson et al. beobachteten bei 47% der RBD-Erkrankten periodische Beinbewegungen, wobei das nur bei 20% der gesunden Personen ab einem Alter von 65 Jahren der Fall ist. Das weist darauf hin, dass es sich hier um überlappende Syndrome handelt, mit Elementen von REM- und NREM-Parasomnien. Schlafwandeln wurde in der Studie von Olson et al. in 10 Fällen berichtet, von denen zwei eindeutig an einem überlappenden Syndrom mit verwirrtem Erwachen aus dem SWS und erhöhtem Muskeltonus im REM-Schlaf litten. 

63% der RBD-Patienten berichten zwar von extremer Tagesmüdigkeit, ein Multipler Schlaf Latenz Test zeigt aber nur in 10% der Fälle eine durchschnittliche Einschlaflatenz von weniger als 5 Minuten [21]. 

Eine Schlafstörung, die gehäuft in Zusammenhang mit dem Schenck-Syndrom auftritt, ist die Narkolepsie. Diese ist laut ICSD eine Dyssomnie mit unbekannter Ursache, die sich durch ausgeprägte Schläfrigkeit und Kataplexien auszeichnet. Bei Kataplexien handelt es sich um den plötzlichen Muskeltonusverlust im Wachzustand, der oft durch ein starkes emotionales Erlebnis ausgelöst wird. Wahrscheinlich ist eine Fehlfunktion der Zellen des Nucleus magnocellularis in der caudalen FR, die normalerweise die Atonie im REM-Schlaf induzieren, für das Eindringen des REM-Schlafs in den Wachzustand verantwortlich. 

Kataplektische Anfälle können mit trizyklischen Antidepressiva, die den REM-Schlaf unterdrücken, erfolgreich behandelt werden [9]. 

Motorische Störungen bei Narkolepsie beinhalten nicht nur Kataplexie und Schlafparalyse, sondern auch periodische Beinbewegungen im NREM- und REM-Schlaf sowie den Erhalt des EMG-Tonus im REM-Schlaf und / oder exzessive aperiodische EMG-Zuckungen im REM-Schlaf bei Patienten, deren Narkolepsie unbehandelt ist oder die Clomipramin als Medikament gegen Kataplexie erhalten. 

Diese Schlafstörung scheint also den Aspekt des möglichen Verlusts der Muskelatonie im REM-Schlaf mit dem Schenck-Syndrom zu teilen. Des weiteren könnte ein Zusammenhang zwischen der Kataplexie und der Verhaltensstörung im REM-Schlaf über die Funktion des

Nucleus magnocellularis bestehen. 

Eine Studie von Schenck et al. im Minnesota Regional Sleep Disorders Center stellt heraus, dass tatsächlich eine Verbindung zwischen RBD und Narkolepsie besteht. Sie untersuchten 17 narkoleptische Patienten mit motorischen Unregelmäßigkeiten während des REM-Schlafs, von denen zehn, acht Männer und zwei Frauen, die diagnostischen Kriterien für RBD erfüllten. Aber auch bei den Patienten ohne RBD (NRBD) traten REM-Schlaf ohne Atonie und / oder exzessives Zucken der Gliedmaßen auf. In der RBD-Gruppe war bei 6 Patienten die submentale EMG-Atonie fast während des gesamten REM-Schlafs erhalten, obwohl wiederholt komplexes und gewalttätiges Verhalten auftrat. Die anderen 4 Patienten der RBD-Gruppe zeigten verstärkten Muskeltonus in den REM-Perioden. 

Die Polysomnographien der RBD und NRBD-Gruppe waren nicht signifikant unterschiedlich. Die Schlafstruktur zeigte im Allgemeinen eine normale Verteilung der Schlafstadien. Die REM-Latenz war sehr kurz, was mit der Symptomatik von Narkolepsie übereinstimmt. Die gewöhnliche zyklische Abfolge von NREM- und REM-Perioden war bei jedem Patienten erhalten. Lediglich kurzes Eindringen von REM-Perioden in den NREM-Schlaf wurden beobachtet, so dass beispielweise plötzliche submentale EMG-Atonie oder schnelle Augenbewegungen im NREM-Schlaf beobachtet werden konnten.  
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Abb. 7:   Bursts im EMG der Gliedmaßen mit und ohne submentale EMG-Atonie im REM-

Schlaf eines Narkoleptikers: (a) während der ersten 10s herrscht vollständiger Atonie-Verlust (6, großer Pfeil), gefolgt von 4s REM-Atonie (6, Klammer), schließlich treten exzessive Zuckungen auf (6, kleiner Pfeil); (b) vollständige Atonie ist vorhanden trotz hochamplitudiger Zuckungen des linken anterior tibalis [14]

Keiner der Patienten zeigt epileptische EEG-Aktivität oder klinische Anfälle, noch eine Vorgeschichte mit neurologischer Erkrankung außer Narkolepsie. 

Das durchschnittliche Erkrankungsalter der Narkolepsie-Patienten lag bei 28,4 Jahren. RBD trat bei 5 Patienten zusammen mit und bei 3 Patienten früh im Verlauf von Narkolepsie auf. Die 10 Patienten mit der Verhaltensstörung und Narkolepsie stellen 12,5 % der 80 Patienten mit RBD in diesem Schlafzentrum dar, so dass Narkolepsie und neurodegenerative Störungen als am häufigsten ätiologisch mit RBD verbunden gelten können. 

Die Behandlung von Narkolepsie-Kataplexie induzierte oder förderte RBD bei 3 Patienten, die trizyklische Antidepressiva oder Stimulantien erhielten. Das trizyklische Antidepressivum Clomipramin kann zum einen REM-Schlaf ohne submentale EMG-Atonie bei Narkoleptikern verursachen (Passouant et al., 1972). Clomipramin ist zum anderen aber auch dafür bekannt, Bewegungen der Gliedmaßen im REM-Schlaf zu induzieren, obwohl die submentale EMG-Atonie erhalten ist (Bental, 1979). Offensichtlich stimmen die berichteten Effekte von Clomipramin mit den Symptomatiken der Narkolepsie-Patienten mit RBD überein, so dass von einem ursächlichen Effekt ausgegangen werden kann. 

REM-Schlaf ohne Atonie wurde ursprünglich nicht nur bei Narkoleptikern beobachtet, die Clomipramin einnahmen, sondern auch bei Nicht-Narkoleptikern, die Clomipramin oder andere trizyklische Antidepressiva erhielten, was die RBD-induzierende Wirkung der trizyklischen Antidepressiva nicht nur auf narkoleptische Patienten beschränkt [26].  

RBD kann folglich zusammen mit Narkolepsie und deren Behandlung gehäuft auftreten. Eine zufällige Verbindung scheint eher unwahrscheinlich, da RBD sehr selten ist und in der Regel nicht vor dem 50. Lebensjahr auftritt, wohingegen das durchschnittliche Erkrankungsalter beim Schenck-Syndrom im Zusammenhang mit Narkolepsie bei nur 28,4 Jahren liegt und die für RBD typische Häufung männlicher Erkrankten nicht für Narkolepsie gilt. 

3.10
Therapiemöglichkeiten

3.10.1
Medikamentöse Behandlung

Schlafstörungen im Allgemeinen stellen sich oft als problematische Erkrankungen dar. Eine medikamentöse Behandlung führt z.T. zu unbefriedigenden Ergebnissen, vor allem da sich eine Toleranz und folgende Unwirksamkeit des Pharmakons oder auch eine psychische Abhängigkeit einstellen können. Insbesondere aus diesen Gründen ist eine eingehende schlafmedizinische Untersuchung mit einer PSG notwendig, um eine differenzierte diagnostische und therapeutische Leistung zu erzielen. 
Eine erfolgreiche Behandlungsmöglichkeit der RBD besteht in der Medikation mit Clonazepam. Die Stärke und die langanhaltende Effizienz des Präparats sind beeindruckend: Es wirkt in 90% der Fälle und es gibt nur wenig Hinweise auf die Entwicklung einer Toleranz trotz andauernder Einnahme bis zu 9 Jahren. Die anfängliche Dosis beträgt 0,5 mg, die bis zu zwei Stunden vor der Schlafenszeit gegeben wird. Bei der Mehrheit der Behandelten wird ein Effekt bemerkt, der das Verhalten im Schlaf und die Alpträume innerhalb der ersten Woche der Einnahme unterdrückt [18]. Des Weiteren wird von einer Verminderung des REM-Prozentsatzes mit fehlender Muskelatonie und der REM-Dichte im Zusammenhang mit der pharmakologischen Behandlung mit Clonazepam berichtet [20]. Nach der Anfangsphase treten u.U. erneut leichte Zuckungen der Gliedmaßen zusammen mit Sprechen im Schlaf auf; trotzdem hält die Kontrolle der gewaltsamen Verhaltensweisen und Alpträume an [18]. Die Beendigung der Medikation führt zu sofortigem Rückfall, welcher durch Wiederaufnahme der Behandlung jedoch reversibel ist [8]. 

Die Betrachtung der pathophysiologischen Mechanismen von RBD führt zur Untersuchung des vorteilhaften Effekts von Clonazepam. Es handelt sich um eine psychoaktive Substanz aus der Gruppe der Benzodiazepine. Diese haben eine anxiolytische, sedative und antikonvulsive Wirkung. Benzodiazepine beeinflussen die synaptische Übertragung als GABA-Agonisten, d.h., sie erleichtern die Aktivierung der Synapsen dieses Neurotransmitters. Sie erzielen diese Wirkung indem, sie sich an einen Untertyp des GABA-Rezeptors binden. Sie ahmen aber dessen Wirkung nicht nach, sondern verstärken die Bindung der GABA-Moleküle an die Rezeptoren [9]. Somit steigern sie die inhibitorische Wirkung des Neurotransmitters auf die dorsalen Raphé-Kerne, die während des Schlafs normalerweise vermindert Serotonin ausschütten  [4]. 

Clonazepam ist ebenfalls effektiv bei der Kontrolle anderer motorischer Störungen in verschiedenen Zuständen, wie periodischen Beinbewegungen im NREM-Schlaf, etc.[18].

Die Einnahme von Benzodiazepinen, welche auch bei der Behandlung von anderen Schlafstörungen verordnet wird, kann aber zu Komplikationen wie Toleranz, Schlaflosigkeit bei Absetzen oder psychischer Abhängigkeit führen. Es besteht weiterhin die Gefahr der Störung des normalen Schlafmusters durch REM-Schlaf- und Stadium 4-Unterdrückung [9]. Diese unerwünschten Nebenwirkungen der Benzodiazepine wurden im Zusammenhang mit RBD jedoch nur selten beobachtet. Trotz der allgemeinen Sicherheit von Clonazepam, könnten Benzodiazepine bei älteren Patienten zu Verwirrungen oder Verschlechterung einer obstruktiven Schlaf-Apnoe führen. 

Clonazepam verringert phasische Zuckungen bei RBD, kann aber die REM-Atonie nicht wiederherstellen [21]. Die Tatsache, dass es durch die Behandlung zwar zu klinischer Besserung, nicht aber zu Veränderungen im Polysomnogramm kommt, deutet darauf hin, dass das Medikament eher das motorische als das für die REM-Atonie zuständige System beeinflusst. 

Der genaue Wirkmechanismus ist unbekannt, aber es handelt sich wahrscheinlich um die serotonergen Eigenschaften von Clonazepam, denn Disinhibition von REM-Schlaf und halluzinatorisches Verhalten konnten bei Katzen durch serotonin-verminderne Substanzen und selektive Zerstörung serotonerger Neuronen in den Raphé-Kernen erzielt werden. Die Gabe von Serotonin verhindert motorische Aktivität in verschiedenen Tierexperimenten [18]. 

Cave weist darauf hin, dass Clonazepam zu respiratorischen Störungen führen kann und empfiehlt daher REM-Schlaf supprimierendes Desipramin als Alternativ-Medikation [6]. Das trizyklische Antidepressivum unterdrückt ebenfalls phasische und tonische Komponenten des REM-Schlafs [24]. Trizyklische Antidepressiva erhöhen die Aktivität des aminergen REM-Schlaf-hemmenden Systems, indem sie die Wiederaufnahme von Noradrenalin aus dem synaptischen Spalt, wo der Neurotransmitter seine Wirkung entfaltet, verhindern. Zusätzlich besitzen sie eine anticholinerge Wirkung, die die Aktivität der REM-on-Neuronen unterdrückt [4]. Im Gegensatz zu Clonazepam hat Desipramin keine serotonerge Wirkung. 

Desipramin und Clonazepam unterdrücken aber beide den REM-Schlaf ohne die Gesamtschlafdauer zu beeinflussen [9].

Desipramin kann anhaltend oder temporär wirksam sein, die Symptome des Schenck-Syndroms zu verringern, der Effekt ist jedoch weniger zuverlässig als der von Clonazepam [18]. Desipramin wird von älteren Patienten z.T. nicht so gut vertragen. Seine Anwendung sollte daher auf Patienten beschränkt sein, die unter Schlaf-Apnoe leiden und deshalb Clonazepam contraindiziert ist [25].

Die Wirkung trizyklischer Antidepressiva bei REM-Schlaf-Störungen oder auch Depressionen muss noch eingehend untersucht werden. Insbesondere die selektive REM-Schlaf-Suppression, die nicht zu schwerwiegenden Störungen führt, ist von besonderem Interesse. Normalerweise führt REM-Schlaf-Deprivation zu vermehrtem Drang, in den REM-Schlaf zu verfallen. Des Weiteren nimmt der Anteil an REM-Schlaf nach dessen Entzug am Gesamtschlaf zu. Diese Kompensation lässt vermuten, dass die Dauer des REM-Schlafs unabhängig vom SWS geregelt wird [4]. 

Ein anderer Behandlungsansatz, bei dem nicht wie mit Clonazepam und Desipramin der REM-Schlaf unterdrückt wird, beruht auf folgender Überlegung: 

Wenn cholinerge Neuronen an der Regulation des REM-Schlafs und dessen Atonie beteiligt sind, könnte die Dysfunktion dieser Neuronen an der Pathologie von RBD beteiligt sein. Daher applizierten Uchiyama et al. Lecithin, einen möglichen Acetylcholinvorläufer, zur Stärkung des cholinergen Systems. Es trat jedoch keine Besserung der Symptome ein [20]. 

Ringman et al. berichten über die Therapie von RBD mit Donepezil, einem Acetylcholinesterase-Hemmer. In den drei untersuchten Fällen führte die Medikation zu einer Besserung der Symptome: Die pathologische Traumaktivität und die Bewegungen verringerten sich bei zwei Patienten durch die Gabe von 10 mg Donepezil erheblich.

Der dritte Patient, der bedingt durch Clonazepam an Fatigue und Gedächtnisschwäche litt, wurde mit 15 mg Donepezil behandelt, woraufhin sich auch bei ihm die Häufigkeit der Parasomnie-Anfälle verringerte [23]. 

Diese Fallbeispiele weisen darauf hin, dass die Symptome von RBD doch durch die Steigerung der cholinergen Neurotransmission vermindert werden können. In Tierexperimenten konnte gezeigt werden, dass die Infusion von cholinergen Agonisten u.a. kortikale Desynchronisation und schnelle Augenbewegungen wie im REM-Schlaf induziert. 

Ob der Effekt von Donepezil durch erhöhte REM-Atonie oder anders vermittelt wird, ist allerdings unklar. Eine kontrollierte Untersuchung der Gabe von cholinergen Agonisten mit prä- und posttherapeutischer PSG wird hilfreich sein, um den Effekt von Donepezil genauer zu erforschen und Patienten mit Clonazepam-Unverträglichkeit zu helfen [23]. 

Da der REM-Schlaf von verschiedenen Neurotransmittern in unterschiedlichen Regionen gesteuert wird, kann RBD aus verschiedenen Störungen dieses komplexen Systems resultieren. Aufgrund der Beteiligung zahlreicher neuronaler Netze ist es auch wahrscheinlich, dass verschiedene Medikationen in den individuellen Fällen erfolgreich sind. Mögliche Kandidaten umfassen demnach cholinerge und monoaminerge Verbindungen.

Schenck beschreibt aber auch eine Patientin mit dem Guillain-Barré-Syndrom, deren RBD sich innerhalb von drei Monaten ohne besondere Behandlung verbesserte, bis die Patientin zum Zeitpunkt der Genesung ihrer neurologischen Erkrankung wieder einen normalen Schlaf aufwies [24]. Auch Olson berichtet von Patienten, deren Symptome der RBD sich verringert hatten, als die zugrundeliegende neurologische Krankheit weiter fortgeschritten oder geheilt war [21]. 

3.10.2
Präventive Sicherheitsmaßnahmen

Die andere therapeutische Intervention bezieht sich auf die Sicherheit im Schlafraum, denn die pharmakologische Behandlung ist nicht unfehlbar: Ein Patient verletzte sich in einem gewalttätigen Traum ein Jahr nach Beginn der Therapie mit Clonazepam. In den folgenden fünf Monaten trat jedoch kein weiterer Vorfall bei dem Mann auf, obwohl die Dosis nicht erhöht wurde. 

Die Patienten berichten von erstaunlichen Vorsichtsmaßnahmen im Schlafzimmer, die sie zum Schutz ihrer eigenen Person und ihres Bettpartners vorgenommen haben: Einige verwenden ruhighaltende Mittel wie Zwangsjacken oder Seile um die Hüfte, die am Bett befestigt werden. Die Fenster wurden teilweise mit Plastik abgedeckt und Kissenbarrikaden wurden eingerichtet, um die Schlafpartner voneinander zu trennen. Einige Patienten verwenden Schlafsäcke oder schlafen in gepolsterten Wasserbetten. Auch das Legen von Matratzen auf dem Boden und das Schlafen in einem leeren Raum [17] wurden als Vorsichtsmaßnahmen berichtet.
In jedem Fall sollten gefährliche Objekte entfernt werden. Als empfehlenswerte Maßnahmen bieten sich ebenfalls das Polstern der Umgebung des Bettes und das Schützen der Fenster an [18]. 

4.
Diskussion und Ausblick

Die Befunde weisen darauf hin, dass pathologische Veränderungen im Hirnstamm, vor allem der monoaminergen Übertragung über die nigrostriatale Bahn, wahrscheinlich Ursachen für die Verhaltensstörung im REM-Schlaf darstellen. Das Vorliegen der RBD in Zusammenhang mit neurodegenerativen Erkrankungen und in der idiopathischen Form, wobei die gleichen dopaminergen Defizite festgestellt wurden, unterstützt diese Theorie. Ebenso bestätigen Tierexperimente, dass eine Läsion im Hirnstamm, insbesondere im pontinen Tegmentum, einem Projektionsort striataler Erregung, zu RBD-ähnlichen Symptomen führen kann. 

Die erfolgreiche pharmakologische Behandlung der Verhaltensstörung mit Clonazepam kann als weiteres Indiz für die Beteiligung monoaminerger Systeme angesehen werde. 

Dass Abweichungen von der normalen Neurotransmission bei der Pathogenese des Schenck-Syndroms eine Rolle spielen, wird auch durch die abnormalen Traumerlebnisse der Patienten gestützt: Laut Hobsons und McCarleys Hypothese von Aktivierung und Synthese kann es u.a. zu Veränderungen in der Traumaktivität kommen, wenn das reziproke Neurotransmitter-System der Schlafregulation gestört ist. 

Die Tatsache, dass es diverse Formen der Verhaltensstörung gibt, wie vorhandener Muskeltonus im REM-Schlaf mit oder ohne Bewegungen oder Verhalten trotz Muskelatonie, bestätigt, dass verschiedene kausale Faktoren beteiligt sein könnten: Die Dysregulation des Atonie-erzeugenden Systems und / oder ein übererregtes motorisches System kommen hier in Frage. Inwiefern genau die bei RBD-Patienten beobachteten neuralen Veränderungen diese beiden Systeme negativ beeinflussen, benötigt noch einer ausführlicheren Untersuchung. 

Der mögliche Zusammenhang der Verhaltensstörung mit androgenen Einflüssen ist dabei ebenfalls noch nicht berücksichtigt.

Aber auch wenn die Ursache und der Verlauf der Verhaltensstörung noch nicht zweifelsfrei bestimmt sind, sollte jeder Kliniker mit diesem Syndrom vertraut sein: Patienten mit der Verhaltensstörung im REM-Schlaf vor allem aber deren Schlafpartner leiden unter einer erheblichen Beeinträchtigung ihrer Schlafqualität. Aufgrund dessen und besonders der hohen Verletzungswahrscheinlichkeit ist eine korrekte klinische Diagnose von großer Bedeutung. 

Weiterhin besteht die Möglichkeit, dass nächtliche Gewalt u.a. als Selbstmord, Angriff oder sogar Mord missinterpretiert wird [17]. Auch aus diesem Grund ist eine eindeutige Identifizierung der Krankheit und die Untersuchung auf zugrundeliegende neurologische Störungen unerlässlich. 

Jeder Patient sollte folgende systematische Evaluation durchlaufen, wobei der Bericht veränderter Träume die Vorgeschichte stützen kann: Beschreibung der Schlafbeschwerden durch Patienten und Bettpartner, neurologische und psychiatrische Untersuchung sowie eine Untersuchung im Schlaflabor mit PSG und Videoaufzeichnung. 

Routinemäßige klinische Untersuchung sollte abnormale Bewegungen im Schlaf und veränderte Träume besonders bei älteren Patienten und Personen jeden Alters mit akuten oder chronischen Störungen des ZNS sowie bei der Einnahme psychoaktiver Substanzen umfassen, da hier die Wahrscheinlichkeit einer RBD-Erkrankung erhöht ist. 

Eine genauere Kenntnis der Verhaltensstörung kann zukünftig viele Missdiagnosen, wie Nächtliche Anfälle, Panikattacken, Schlafwandeln oder Periodische Beinbewegungen [25] verhindern, um so eine angemessene Therapie gewährleisten zu können. 

Weitere Forschung ist ebenso notwenig um zunächst ein volles Verständnis für Gewalt im Wachzustand zu erlangen; insbesondere sind neurobiologische, neuroplastische, genetische und soziale Faktoren von Interesse. Das Studium der Aggression und Gewalt könnte durch die Zusammenarbeit von Klinikern, Grundlagenforschern und Sozialwissenschaftlern bedeutend vorangetrieben werden [19], um letztlich auch gewalttätiges Verhalten während des Schlafs zu verstehen. Aufgrund der vielfältigen Natur dieses Phänomens ist ein multidisziplinärer Ansatz sehr erfolgversprechend.
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