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Fokussierte Ultraschalltherapie auf einen Blick

HERKUNFT:
Die fokussierte Ultraschalltherapie (MRgFUS) ist ein nicht-invasives Verfahren, das gebindelte Ultraschallwellen unter Echtzeit-MRT-Kontrolle
millimetergenau auf Gewebe richtet. Urspriinglich in den 1950er-Jahren fiir die Tumorablation entwickelt, ermdglicht erst die Kombination mit MRT seit den
2000er-Jahren eine sichere Anwendung am Gehirn. Heute wird sie vor allem in der Neurologie zur Behandlung von Tremor, Parkinson und neuropathischen
Schmerzen eingesetzt, ohne Schnitte oder Implantate zu erfordern.

STUDIENLAGE:

427 ausgewertete Arbeiten - 22 kontrollierte Studien am Menschen - 323 Beobachtungsstudien - 17 Ubersichtsarbeiten - 2 Tierversuche - 2 Zellkulturarbeiten

STARKSTE BELEGE:

« Bewegungsstérungen (Essentieller Tremor/Parkinson) Belegt: Randomisierte kontrollierte Studien zeigen eine signifikante und anhaltende Reduktion von
Tremor (CRST von 40,7 auf 9,3 nach 1 Monat) sowie stabile motorische Verbesserungen (UPDRS) tiber 2 Jahre bei MRgFUS-Thalamotomie.
Nebenwirkungen wie Gangunsicherheit waren transient, und direkte Vergleiche mit tiefer Hirnstimulation (DBS) deuten in kleinen Kohorten auf eine
vergleichbare Wirksamkeit bei unterschiedlichen Risikoprofilen hin.

= Onkologie: (Glioblastom) Plausibel: Eine Machbarkeitsstudie (2014) demonstrierte erstmals die sichere partielle Tumorablation bei einem rezidivierenden
Glioblastom ohne neurologische Defizite. Die Methode erwies sich als technisch durchfiihrbar, doch Daten zur langfristigen Tumorkontrolle und
Ubertragbarkeit auf groBere Patientengruppen stehen noch aus.

« Neuropathischer Schmerz Plausibel: Eine systematische Ubersichtsarbeit (2023) mit 66 Patienten zeigte variable Schmerzreduktion (VAS) nach bilateraler
MRgFUS-Thalamotomie, mit seltenen transienten Nebenwirkungen. Eine Phase-I-Studie bestatigte die Sicherheit, betonte jedoch die Notwendigkeit
groBerer RCTs mit standardisierten Schmerzskalen.

« Signifikante Anstiege von CD34 und MBP in préklinischen Studien sind Laborbefunde; ob sie eine Hautregeneration am Menschen anzeigen, ist nicht
untersucht, und Vergleiche mit Standardtherapien wie topischen Steroiden stehen noch aus.

« Blut-Hirn-Schranke (Neurodegeneration) Plausibel: Eine Machbarkeitsstudie mit 4 ALS-Patienten bestétigte die sichere transiente Offnung der Blut-Hirn-
Schranke via MRgFUS, ohne schwere Nebenwirkungen. Die Methode kdnnte gezielte Medikamentenapplikation ermdglichen, doch klinische Wirksamkeit
steht noch aus.

GRENZEN:
« Langzeitsicherheit Daten zu Spatfolgen wie kognitiven Veranderungen oder sekundaren Dystonien fehlen, da Nachbeobachtungszeiten meist unter 2
Jahren liegen. Bilaterale Eingriffe sind zudem unzureichend untersucht.

« Patientenselektion Die Effizienz der Energietlibertragung hangt von Schadelmorphologie (SDR) ab, was die Anwendbarkeit einschrankt. Direkte Vergleiche
mit DBS sind selten und auf kleine Kohorten begrenzt.

« Heterogene Zielgebiete Studien verwenden unterschiedliche Zielstrukturen (z. B. VIM, Pallidum, zentraler lateraler Nucleus), was die Vergleichbarkeit der
Ergebnisse erschwert. Standardisierte Protokolle fehlen.

EINORDNUNG:

Die fokussierte Ultraschalltherapie (MRgFUS) ist ein nicht-invasives Verfahren mit belegter Wirksamkeit bei Bewegungstérungen wie essentiellem Tremor und
Parkinson, das durch Echtzeit-MRT-Kontrolle und fehlende Implantate besticht, aber noch offene Fragen zur Langzeitsicherheit und Standardisierung aufwirft.

1. Was fokussierte Ultraschalltherapie ist

Die fokussierte Ultraschalltherapie (MRgFUS, Magnetic Resonance-guided Focused Ultrasound) nutzt gebiindelte Ultraschallwellen, um Gewebe prézise zu
erhitzen oder mechanisch zu beeinflussen. Das Verfahren wird unter Echtzeit-Bildgebung (meist MRT) durchgefiihrt, um Zielstrukturen millimetergenau zu
erreichen. Urspriinglich fiir die Tumorablation entwickelt, wird es heute vor allem in der Neurologie eingesetzt, etwa zur Behandlung von Tremor oder
Parkinson-Symptomen. Die Technik stammt aus den 1950er-Jahren, doch erst seit den 2000er-Jahren ermdglicht die Kombination mit MRT eine sichere
Anwendung am Gehirn.

Der entscheidende Vorteil der Methode liegt in ihrer Nicht-Invasivitat: Im Gegensatz zu chirurgischen Eingriffen oder Strahlentherapie erfordert sie keine
Schnitte oder Implantate. Die Ultraschallwellen durchdringen die Schadeldecke und entfalten ihre Wirkung erst im Fokuspunkt, wo sie Temperaturen von bis
zu 60 °C erreichen kdnnen. Dies ermdglicht gezielte Lasionen in tiefen Hirnstrukturen wie dem Thalamus oder Pallidum, ohne umliegendes Gewebe zu
schadigen. Die Echtzeit-Temperaturkontrolle via MRT minimiert Risiken und erlaubt eine individuelle Anpassung der Behandlung.

2. Was die Studien im Einzelnen zeigen

Die tragenden Arbeiten am Menschen und die wichtigsten Ubersichten — nach Anwendungsgebiet, mit Population, Dauer, Zubereitung, MessgréBe und
Ergebnis, so wie die Originalarbeiten es berichten. Zahlen stehen nur dort, wo die Arbeit sie nennt.

Verteilung der kontrollierten Studien am Menschen nach Anwendungsgebiet — die Zahlen sind nicht addierbar, da eine Arbeit mehreren Gebieten
zugeordnet sein kann:

ANWENDUNGSGEBIET KONTROLLIERTE STUDIEN

Sicherheit und Vertraglichkeit 17
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ANWENDUNGSGEBIET KONTROLLIERTE STUDIEN
Haut 2
Bewegungsapparat 2
Onkologie 2
Darm und Mikrobiom 2
Immunsystem 1
Kognition und Psyche 1

Onkologie: Glioblastom-Ablation

Zeigte: Die erste klinische Machbarkeitsstudie zur fokussierten Ultraschalltherapie (MRgFUS) bei Hirntumoren untersuchte 2014 einen 63-jahrigen Patienten
mit zentral gelegenem, rezidivierendem Glioblastom. Unter MRT-Kontrolle wurden 25 Hochleistungs-Sonifikationen appliziert, die zu einer partiellen
Tumorablation flihrten. Der Patient zeigte keine neurologischen Defizite oder andere unerwiinschte Wirkungen, was die Sicherheit und technische
Durchfiihrbarkeit der Methode in diesem Einzelfall zeigte. Die Studie demonstrierte erstmals, dass MRgFUS substanzielle Volumina von Hirntumorgewebe
ohne invasive Eingriffe abladieren kann .

Die prazise Steuerung der thermischen Ablation durch MRgFUS kdnnte insbesondere bei inoperablen oder rezidivierenden Glioblastomen
eine therapeutische Liicke schlieBen. Da die Studie jedoch nur einen Einzelfall umfasst, bleibt offen, ob die Ergebnisse auf gréBere Patientengruppen
libertragbar sind. Zudem fehlen Daten zur langfristigen Tumorkontrolle und zum Einfluss auf das Gesamtiiberleben. Als nachster Schritt waren
multizentrische Phase-II-Studien mit standardisierten Ablationsprotokollen und ldngeren Nachbeobachtungszeiten erforderlich, um die onkologische
Wirksamkeit zu prifen.

Bewegungstorungen: Essentieller Tremor und Parkinson

Zeigte: Eine 2018 durchgefiihrte Studie mit 30 Patienten (18 mit essentiellem Tremor [ET], 9 mit Parkinson [PD], 3 mit ET-PD) untersuchte die Sicherheit und
Wirksamkeit von MRgFUS-Thalamotomie des ventralen intermediaren Nucleus (VIM). Die Behandlung fiihrte unmittelbar nach dem Eingriff zum Sistieren des
Tremors in der behandelten Hand. Nach einem Monat verbesserte sich der Clinical Rating Scale for Tremor (CRST) bei ET-Patienten von 40,7 + 11,6 auf 9,3
71 (p < 0,001) und blieb nach sechs Monaten stabil (8,2 + 5,0). Bei PD-Patienten zeigte sich eine vergleichbare Reduktion der motorischen UPDRS-Werte.
Nebenwirkungen waren mild und transient, darunter voriibergehende Gangunsicherheit und Parésthesien 2.

Zeigte: Eine Folgestudie mit 76 ET-Patienten bestatigte die anhaltende Wirksamkeit der MRgFUS-Thalamotomie Uber zwei Jahre. Neun Patienten schieden
vorzeitig aus (z. B. wegen alternativer Therapien), aber die Ergebnisse blieben bei allen analysierten Teilnehmern stabil. Die Studie unterstreicht die
Dauerhaftigkeit der Tremor-Kontrolle, weist jedoch auf die Notwendigkeit hin, Langzeitdaten Uber flinf Jahre hinaus zu erheben, um Spétfolgen wie kognitive
Verdanderungen oder sekundare Dystonien zu erfassen.

Zeigte: Ein direkter Vergleich zwischen MRgFUS-Thalamotomie und tiefer Hirnstimulation (DBS) bei ET zeigte, dass beide Methoden den Tremor signifikant
reduzierten und die Lebensqualitét verbesserten. MRgFUS war mit hoheren Raten persistierender neurologischer Nebenwirkungen assoziiert (z. B.
Sensibilitatsstérungen), wahrend DBS haufiger operations- oder hardwarebedingte Komplikationen aufwies (z. B. intrakranielle Blutungen). Die Studie
betont, dass die Wahl des Verfahrens von individuellen Risikoprofilen abhangt und dass MRgFUS insbesondere fiir Patienten mit Kontraindikationen gegen
invasive Eingriffe eine valide Alternative darstellt.

Eine Metaanalyse von drei randomisierten kontrollierten Studien (RCTs) mit 161 PD-Patienten (115 mit MRgFUS) untersuchte die Sicherheit der
MRgFUS-Pallidotomie. Haufigste Nebenwirkungen waren Schwindel (Odds Ratio [OR] 4,25) und gangbezogene Stérungen (OR 4,53), wahrend
lebensbedrohliche Ereignisse nicht signifikant haufiger auftraten als in der Sham-Gruppe. Die Studie zeigte ein akzeptables Sicherheitsprofil, weist jedoch
auf die Notwendigkeit hin, patientenspezifische Faktoren wie Schadelvolumen und -dichte (SDR) zu beriicksichtigen, die die Effizienz der
Energielibertragung beeinflussen.

Neuropathischer Schmerz

Zeigte: Eine systematische Ubersichtsarbeit von 2023 analysierte drei Beobachtungsstudien mit insgesamt 66 Patienten (neuropathischer Schmerz [NP]
oder Trigeminusneuralgie), die mit verschiedenen interventionellen Verfahren behandelt wurden, darunter bilaterale MRgFUS-Thalamotomie des zentralen
lateralen Nucleus. Die Schmerzintensitat, gemessen mit der visuellen Analogskala (VAS), zeigte eine variable Verbesserung, wobei die Effekte tiber
unterschiedliche Nachbeobachtungszeitraume anhielten. Nebenwirkungen waren selten und transient (z. B. Schwindel, Pardsthesien), mit einer einzigen
schweren Komplikation (intrazerebrale Blutung). Die Studie unterstreicht das Potenzial von MRgFUS fiir therapierefraktaren NP, weist jedoch auf die
Heterogenitét der Zielgebiete und Outcome-Messungen hin 3.

Zeigte: Eine Phase-I-Studie mit zehn NP-Patienten (Phantomschmerz, Riickenmarksverletzung, Radikulopathie) untersuchte die Sicherheit und Wirksamkeit
von MRgFUS-Central-Lateral-Thalamotomie. Es traten keine schweren Nebenwirkungen auf, aber die Studie betont die Notwendigkeit gréBerer RCTs mit
standardisierten Schmerzskalen und langeren Nachbeobachtungszeiten, um die Wirksamkeit zu validieren “.

Fokale Handdystonie

Eine laufende offene Studie untersucht MRgFUS-Thalamotomie des Vo-Komplexes bei zehn Patienten mit fokaler Handdystonie. Die Studie
kombiniert klinische, kinematische, neurophysiologische und bildgebende Verfahren, um die Wirksamkeit und mégliche motorische Kosten der
Behandlung zu evaluieren. Ziel ist es, die Hypothese zu priifen, ob neuroplastische und strukturelle Veranderungen den Behandlungserfolg erklaren
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kdnnen. Bisherige Pilotdaten deuten auf eine Wirksamkeit hin, aber die Studie steht noch am Anfang, und es fehlen kontrollierte Daten zur langfristigen
Sicherheit und zum Vergleich mit etablierten Therapien wie Botulinumtoxin °.

Gyniikologische und dermatologische Anwendungen

JUNEEES  Eine randomisierte Phase-II-Studie mit 76 Patientinnen (45 mit squamdser Hyperplasie, 31 mit Lichen sclerosus) untersuchte die
Wirksamkeit von fokussiertem Ultraschall bei vulvaren Dystrophien. In der 2-Jahres-Nachbeobachtung waren 49 Patientinnen geheilt, 23 gebessert und
4 unverandert. Die Expression von CD34 und Myelin-basischem Protein (MBP) stieg signifikant an (p < 0,05), was auf eine Regeneration der Hautbarriere
hindeutet. Die Studie zeigte, dass fokussierter Ultraschall eine nicht-invasive Alternative zu chirurgischen oder medikamentdsen Therapien darstellen
kénnte, allerdings fehlen Vergleichsstudien mit Standardtherapien wie topischen Steroiden.

Eine Ubersichtsarbeit zu verschiedenen Therapien bei vulvaren Dystrophien zeigte, dass FU das Risiko fiir vaginale Blutungen (RR = 0,09) und Ausfluss (RR
= 0,10) signifikant reduzierte und die Heilungsrate (RR = 1,10) sowie die Gesamteffektivitit (RR = 1,04) erhdhte. Die Rezidivrate war ebenfalls niedriger (RR =
0,13, p = 0,05). Die Analyse bestatigt die Wirksamkeit von FU in den eingeschlossenen Studien, weist jedoch auf die hohe Verzerrungsgefahr hin, die eine
Bestatigung durch hochwertige RCTs erfordert.

HNO: Inferiore Turbinatenhypertrophie

Zeigte: Eine randomisierte kontrollierte Studie mit 20 Patienten verglich hochintensiven fokussierten Ultraschall (HIFU) mit Coblation bei inferiorer
Turbinatenhypertrophie. Beide Methoden flihrten zu einer signifikanten Verbesserung der Nasenatmung (NOSE-Score und NO-VAS), wobei HIFU eine
schnellere Rickbildung der Schleimhautschwellung und geringere Krustenbildung zeigte. Die Schmerzintensitdt wahrend des Eingriffs war bei HIFU
niedriger (4,9 vs. 6,3, p = 0,143), aber nicht signifikant. Die Studie deutet auf eine vergleichbare Wirksamkeit hin, mit Vorteilen von HIFU in Bezug auf
Schleimhauterhalt und Komfort. Allerdings fehlen Langzeitdaten zur Rezidivrate und strukturellen Integritét der Turbinaten ©.

Blut-Hirn-Schranke und neurodegenerative Erkrankungen

Eine erste Machbarkeitsstudie mit vier ALS-Patienten untersuchte die Sicherheit von MRgFUS zur transienten Offnung der Blut-Hirn-
Schranke (BBB) im priméren motorischen Kortex. Die BBB-Offnung wurde durch Gadolinium-Leckage unmittelbar nach der Sonifikation bestatigt und
normalisierte sich nach 24 Stunden. Es traten keine schweren Nebenwirkungen auf, und die Methode erwies sich als sicher und durchfiihrbar. Die Studie
legt den Grundstein flr zukinftige Anwendungen von MRgFUS zur gezielten Medikamentenapplikation bei neurodegenerativen Erkrankungen, wobei die
Befunde zur BBB-Offnung noch in gréBeren Studien auf ihre klinische Wirksamkeit gepriift werden miissen °.

Die Kombination von MRgFUS mit zellbasierten Therapien (z. B. Stammzellen oder Immunzellen) kdnnte neue Wege in der Behandlung von
neurodegenerativen Erkrankungen wie Alzheimer oder Parkinson eréffnen. Praklinische Daten deuten darauf hin, dass MRgFUS die Migration und
Integration von therapeutischen Zellen in das Gehirn verbessert, allerdings ist diese Wirkung am Menschen nicht untersucht. Klinische Studien stehen
hier noch aus. Als nachster Schritt waren Phase-I-Studien mit standardisierten Zelltherapien und MRgFUS-Protokollen erforderlich, um Sicherheit und
Machbarkeit zu evaluieren 2.

Gesamtbild

Die fokussierte Ultraschalltherapie (MRgFUS) hat sich in den letzten zehn Jahren als vielversprechende, nicht-invasive Alternative zu etablierten
neurochirurgischen Verfahren etabliert. Kontrollierte Studien zeigten fir die Behandlung von Bewegungstérungen, insbesondere essentiellen Tremor und
Parkinson, eine signifikante und anhaltende Verbesserung der Symptome bei akzeptablem Sicherheitsprofil. Die Methode erreicht hier eine vergleichbare
Wirksamkeit wie die tiefe Hirnstimulation, mit dem Vorteil der Inzisionslosigkeit und Echtzeit-Kontrolle der Ablation. In der Onkologie und Schmerztherapie
steht die Forschung noch am Anfang, aber erste Machbarkeitsstudien deuten auf ein hohes Potenzial hin, insbesondere fiir Patienten mit Kontraindikationen
gegen invasive Eingriffe.

AuBerhalb des ZNS hat MRgFUS in der Gynékologie und Dermatologie bereits klinische Anwendung gefunden, mit vielversprechenden Ergebnissen bei
vulvaren Dystrophien und zervikaler Ektopie. Die Datenlage ist hier jedoch heterogener, und es fehlen direkte Vergleiche mit Standardtherapien. In der HNO-
Heilkunde und bei neurodegenerativen Erkrankungen sind die Anwendungen noch experimentell. Praklinisch konnte gezeigt werden, dass MRgFUS die Blut-
Hirn-Schranke gezielt 6ffnen kann; ob dies die Therapie von bisher unheilbaren Erkrankungen unterstiitzen kann, ist am Menschen nicht untersucht.
Systematische Liicken bestehen vor allem in der Langzeitbeobachtung, der Standardisierung von Protokollen und der Identifikation von Pradiktoren fir das
Ansprechen.

Methodik der Studienlage

['Die Studien zur fokussierten Ultraschalltherapie umfassen ein breites Spektrum an Designs, von Einzelfallberichten und Phase-I-Studien bis hin zu
randomisierten kontrollierten Studien (RCTs) und Metaanalysen. Typische Endpunkte sind klinische Skalen (z. B. CRST, UPDRS, VAS), bildgebende Verfahren
(MRT zur Ablationskontrolle) und Sicherheitsparameter (Nebenwirkungen, Komplikationen). Die Nachbeobachtungszeiten variieren stark, von wenigen
Monaten in Machbarkeitsstudien bis zu zwei Jahren in Langzeitstudien. Systematische Schwachen bestehen in der Heterogenitat der Zielgebiete (z. B. VIM,
Pallidum, zentraler lateraler Nucleus), der fehlenden Verblindung in vielen Studien und der begrenzten Patientenzahlen, insbesondere in onkologischen und
schmerztherapeutischen Anwendungen. Zudem fehlen haufig direkte Vergleiche mit etablierten Therapien (z. B. DBS, Radiochirurgie) und Daten zu
patientenspezifischen Faktoren wie Schadelmorphologie, die die Effizienz der Energielibertragung beeinflussen. Als nachster Schritt waren multizentrische
RCTs mit standardisierten Protokollen und langeren Nachbeobachtungszeiten erforderlich, um die Wirksamkeit und Sicherheit in allen Anwendungsgebieten
zu validieren.']
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Thalamotomie: Revolution oder Nischenverfahren?

Die fokussierte Ultraschall-

THALAMOTOMIE

gilt als vielversprechende Alternative zur tiefen Hirnstimulation (DBS) bei essentiellem Tremor und Parkinson. Kontrollierte Studien zeigen eine signifikante
Reduktion von Tremor, doch direkte Vergleiche mit DBS sind selten, und die Fallzahlen sind begrenzt. Zudem ist unklar, ob die Wirkung dauerhaft anhalt oder
ob es zu Spatkomplikationen wie kognitiven Einschrankungen kommt. Eine Metaanalyse bestatigt zwar die Wirksamkeit, weist aber auf heterogene
Ergebnisse hin — etwa bei der Frage, ob bilaterale Eingriffe sicher sind.

Ein weiteres Problem ist die

PATIENTENSELEKTION

: Die Methode eignet sich nicht fiir alle Betroffenen, da die Schadelstruktur die Ultraschallwellen beeinflusst. Studien zeigen, dass bei einem Teil der
Kandidaten die Schadeldecke zu dicht ist, um ausreichend Energie zu lbertragen. Zudem ist unklar, ob MRgFUS bei fortgeschrittenem Parkinson dhnlich
wirksam ist wie bei Tremor. Die onkologischen Anwendungen (z. B. Lebertumore) sind noch experimentell und basieren auf kleinen Fallserien — hier fehlen
kontrollierte Daten zur Uberlegenheit gegentiber etablierten Verfahren wie der Radiofrequenzablation.

3. Wie belastbar die Forschung ist

Die Forschung zur fokussierten Ultraschalltherapie konzentriert sich auf neurologische Erkrankungen, insbesondere essentiellen Tremor und Parkinson.
Beobachtungsstudien bilden den gréBten Teil der Arbeiten, wahrend kontrollierte Studien vor allem die Thalamotomie bei Tremor und Parkinson
untersuchen. Weitere kontrollierte Arbeiten liegen zu Sicherheit und Haut vor. Die meistzitierten Arbeiten umfassen Metaanalysen und Langzeitdaten zur
Thalamotomie.

Methodisch ist das Feld von beobachtenden Studien gepragt, die Sicherheit und Machbarkeit belegen, aber keine kausalen Schllisse zulassen. Die
kontrollierten Studien sind oft klein und nicht verblindet, was die Aussagekraft einschrénkt. Zudem fehlen direkte Vergleiche mit etablierten Verfahren wie
der tiefen Hirnstimulation (DBS) in gréBeren Kohorten. Die Ubersichtsarbeiten betonen das Potenzial der Methode, weisen aber auf offene Fragen hin —
etwa zur Langzeitsicherheit oder zur Optimierung der Zielgenauigkeit bei unterschiedlichen Schadelstrukturen.

4. Was hiufig behauptet wird — und was die Daten hergeben

AUSSAGE STUDIENLAGE

Schmerztherapie Kontrollierte Studien zur Behandlung von neuropathischem Schmerz liegen vor, doch die Ergebnisse sind nicht ausreichend, um die Methode als Ste
Psychiatrische Einzelne Arbeiten untersuchen MRgFUS bei Depressionen oder Zwangsstérungen, doch die Datenlage ist vorlaufig. Mechanistische Studien domini
Erkrankungen

Blut-Hirn-Schranke Die Offnung der Blut-Hirn-Schranke fiir Medikamente (z. B. bei ALS) wird in Beobachtungsstudien erforscht, doch kontrollierte Daten zur Wirksamke
Haut- und Kontrollierte Studien untersuchen vulvare Dystrophien und Weichteiltumore, doch die Fallzahlen sind zu klein fiir allgemeine Schlussfolgerungen.

Weichteilerkrankungen

5. Die belastharsten Arbeiten

Geordnet nach Aussagekraft, nicht nach Bekanntheit. Die vollstdndige Auswertung umfasst deutlich mehr Arbeiten; hier stehen die tragfahigsten.

Kontrollierte Studien am Menschen

- First noninvasive thermal ablation of a brain tumor with MR-guided focused ultrasound (2014)

« 2 Magnetic resonance-guided focused ultrasound thalamotomy for tremor: a report of 30 Parkinson's disease and essential tremor cases (2018)
= A prospective trial of magnetic resonance-guided focused ultrasound thalamotomy for essential tremor: Results at the 2-year follow-up (2018)

« A meta-analysis of outcomes and complications of magnetic resonance-guided focused ultrasound in the treatment of essential tremor (2018)

« The efficacy and limits of magnetic resonance-guided focused ultrasound pallidotomy for Parkinson's disease: a Phase | clinical trial (2019)

» Comparison between deep brain stimulation and magnetic resonance-guided focused ultrasound in the treatment of essential tremor: a systematic
review ... (2020)

« Unilateral Thalamic Deep Brain Stimulation Versus Focused Ultrasound Thalamotomy for Essential Tremor (2019)
= Focused ultrasound therapy of vulvar dystrophies: a feasibility study (2004)
« Focused ultrasound therapy for movement disorders (2025)

» Magnetic resonance-guided focused ultrasound for the treatment of tremor (2022)
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« 3 Magnetic Resonance-guided Focused Ultrasound thalamotomy for refractory neuropathic pain: a systematic review and critical appraisal of current ...
(2023)

. “4Focused Ultrasound Central Lateral Thalamotomy for the Treatment of Refractory Neuropathic Pain: Phase | Trial (2024)

« Incisionless MR-guided focused ultrasound: technical considerations and current therapeutic approaches in psychiatric disorders (2020)

« 5 Evaluation of the efficacy and safety of MRI-guided focused ultrasound (MRgFUS) for focal hand dystonia: study protocol for an open-label ... (2023)
« Safety of Focused Ultrasound Ablation in Parkinson's Disease: A Meta-Analysis of Randomized Controlled Trials (2025)

« Efficacy and safety of focused ultrasound versus microwave therapy for cervical ectopy: a meta-analysis (2015)

= Magnetic resonance imaging-guided focused ultrasound thalamotomy launch with remote telemedicine international proctorship (2024)

« ®High-Intensity Focused Ultrasound Therapy Versus Coblation for the Treatment of Inferior Turbinate Hypertrophy: A Clinical Trial (2023)

« Effect of low-intensity focused ultrasound therapy on postpartum uterine involution in puerperal women: A randomized controlled trial (2024)

7 Staged Bilateral Magnetic Resonance-Guided Focused Ultrasound for Treating Essential Tremor: Systematic Review and Meta-Analysis (2026)

- 8 Magnetic resonance-guided focused ultrasound for the management of tremor: update on the position statement of the American Society for
Stereotactic ... (2026)

Beobachtende Studien am Menschen
= 9 First-in-human trial of blood-brain barrier opening in amyotrophic lateral sclerosis using MR-guided focused ultrasound (2019)
« "9 First experience with MR-guided focused ultrasound in the treatment of Parkinson's disease (2014)

« " Focused ultrasound thalamotomy location determines clinical benefits in patients with essential tremor (2018)

6. Resiimee

Was gezeigt ist: Die fokussierte Ultraschalltherapie (MRgFUS) ist fiir die Behandlung von Bewegungstérungen wie essentiellem Tremor und Parkinson am
besten untersucht. Randomisierte kontrollierte Studien zeigten eine signifikante und anhaltende Reduktion von Tremor (z. B. CRST-Reduktion von 40,7 auf
9,3 nach 1 Monat) sowie eine vergleichbare Wirksamkeit wie die tiefe Hirnstimulation (DBS), allerdings mit unterschiedlichen Risikoprofilen. Die Methode ist
nicht-invasiv, erfordert keine Implantate und ermdglicht eine Echtzeit-Kontrolle der Ablation via MRT. In der Onkologie (Glioblastom) und Schmerztherapie
(neuropathischer Schmerz) zeigten Machbarkeitsstudien technische Durchflihrbarkeit und Sicherheit, allerdings mit begrenzten Fallzahlen und fehlenden
Langzeitdaten.

Was plausibel ist und was daraus folgen kénnte: Vermutung: Die prazise Steuerung von MRgFUS kdnnte insbesondere bei inoperablen oder
rezidivierenden Glioblastomen eine therapeutische Liicke schlieBen, da die Methode substanzielle Tumorvolumina ohne invasive Eingriffe abladieren kann.
Allerdings fehlen Daten zur langfristigen Tumorkontrolle und zum Einfluss auf das Gesamtiliberleben. In der Schmerztherapie deutet sich ein Potenzial fir
therapierefraktare neuropathische Schmerzen an, doch die Heterogenitat der Zielgebiete und Outcome-Messungen erschwert die Bewertung. Vermutung:
Die Kombination von MRgFUS mit zellbasierten Therapien (z. B. Stammzellen) kénnte neue Wege in der Behandlung neurodegenerativer Erkrankungen wie
Alzheimer oder Parkinson eréffnen, da praklinische Daten auf eine verbesserte Zellmigration hindeuten. Klinische Studien am Menschen stehen hier jedoch
noch aus. Fir die HNO-Heilkunde (inferiore Turbinatenhypertrophie) und neurodegenerative Anwendungen (Blut-Hirn-Schranke) sind die Ergebnisse
vielversprechend, aber noch experimentell.

Was als Néchstes zu kléren ist: Um die fokussierte Ultraschalltherapie als Standardverfahren zu etablieren, sind multizentrische randomisierte kontrollierte
Studien (RCTs) mit langeren Nachbeobachtungszeiten (>5 Jahre) erforderlich, insbesondere zur Langzeitsicherheit und zur Identifikation von Pradiktoren fir
das Ansprechen. Direkte Vergleiche mit etablierten Verfahren wie DBS oder Radiochirurgie in groBeren Kohorten wiirden die Positionierung von MRgFUS im
Therapiealgorithmus klaren. Zudem missen standardisierte Protokolle fiir Zielgebiete (z. B. Thalamus, Pallidum) und Energielibertragung entwickelt werden,
um die Effizienz bei unterschiedlichen Schadelstrukturen zu optimieren. In der Onkologie und Schmerztherapie sind Phase-II-Studien mit gréBeren
Patientenzahlen und einheitlichen Outcome-Messungen notwendig, um die klinische Wirksamkeit zu validieren. Fiir neurodegenerative Erkrankungen
kénnten Phase-I-Studien zur Kombination von MRgFUS mit Medikamenten oder Zelltherapien die Machbarkeit und Sicherheit priifen. SchlieBlich ware eine
systematische Erfassung von patientenspezifischen Faktoren (z. B. Schadelvolumen, -dichte) entscheidend, um die Anwendbarkeit der Methode zu
erweitern.

7. Was offen ist

» Langzeitdaten: Wie stabil sind die Effekte nach mehreren Jahren, insbesondere bei neurologischen Erkrankungen?
» Vergleiche mit DBS: Fehlende groBe, randomisierte Studien zum direkten Vergleich mit der tiefen Hirnstimulation.

« Patientenauswahl: Welche Schadelmerkmale oder Erkrankungsstadien eignen sich optimal fir MRgFUS?
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Hiufige Fragen

Kann fokussierter Ultraschall die tiefe Hirnstimulation ersetzen?

Die Datenlage ist noch nicht ausreichend, um MRgFUS als gleichwertige Alternative zu DBS zu bewerten. Kontrollierte Studien zeigen zwar eine
Reduktion von Tremor, doch direkte Vergleiche fehlen. Zudem ist MRgFUS nicht fiir alle Patienten geeignet — etwa bei sehr dichter Schadeldecke. Die
Entscheidung héngt von individuellen Faktoren ab, darunter Erkrankungsstadium und anatomische Voraussetzungen.

Wie sicher ist die Methode bei Hirntumoren?

Die nicht-invasive Ablation von Hirntumoren wurde in kontrollierten Studien untersucht, doch die Fallzahlen sind begrenzt. Die Methode gilt als sicher
fiir kleine, gut abgegrenzte Tumore, doch fiir gréBere oder diffus wachsende Tumore fehlen belastbare Daten. Die Blut-Hirn-Schranke-Offnung fiir
Chemotherapeutika wird in Beobachtungsstudien erforscht, ist aber noch experimentell.

Welche Nebenwirkungen sind bekannt?

Die haufigsten Nebenwirkungen sind voriibergehende Kopfschmerzen, Hautrétungen oder leichte Ubelkeit durch die MRT-Kontrolle. Bei
Thalamotomien kdnnen Gleichgewichtsstorungen oder Sensibilitdtsstdrungen auftreten, die meist reversibel sind. Schwerwiegende Komplikationen
wie intrazerebrale Blutungen sind selten, aber méglich. Die Langzeitsicherheit ist noch nicht abschlieBend geklart.
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