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Editorial

ergessen ist ansteckend - so

der warnende Hinweis unter
www.virawoche.de. Vor dem Hinter-
grund der rasant zunehmenden Neuin-
fektionen mit sexuell Gbertragbaren In-
fektionskrankheiten bildet diese tiefsin-
nige Aussage eine Basis fir verschiede-
ne Interpretationsmaglichkeiten.

Scheinbar vergessen, die moderne Seu-
che der modernen Zeit: AIDS. Ausgelost
durch ein Virus, das zerstort, das in das
menschliche Immunsystem eindringt -
unbemerkt, schleichend und in letzter In-
stanz todlich, inzwischen auch haufig tot-
geschwiegen! Nicht mehr von Interesse,
kaum jemand redet noch dariiber, denkt
daran, halt sich daran, schitzt sich oder
andere. Das hat fatale oder sogar auch
letale Konsequenzen: Mediziner verzeich-
nen einen massiven Anstieg von HIV-In-
fektionen in der Bevolkerung, aber auch
von anderen Geschlechtskrankheiten wie
Tripper und Syphilis.

Aber nicht nur ,Vergessen” ist anste-
ckend, manchmal auch Ignoranz oder
Unwissenheit. Denn nicht nur AIDS wird
durch einen Virus ausgelést, sondern -
was viele gar nicht wissen - auch die He-
patitis (Leberentziindung) ist eine Gber-
tragbare Erkrankung mit hohem Infek-
tionspotential. Weitaus ansteckender
als jeder HI-Virus. Die Ubertragungswe-
ge sind nahezu identisch - die Folgen oft-
mals lebensbedrohlich.

Aufklarung ist nach wie vor wichtig,
das Thema ist von enormer sozialer Bri-
sanz. Erschreckend, wie ansteckend ,Ver-
gessen, Ignoranz und Unwissenheit” sein
kénnen. Ein informativer Ausflug auf
die Website der ,Deutschen AIDS-HILFE”
zum Thema ,STDs” (sexuell Gbertragba-
re Krankheiten) konfrontiert den Wissbe-
gierigen mit Pilzen, Viren, Bakterien, Pa-
rasiten und sonstigen Mikroorganismen.
Dabei ist Pravention so einfach! Dank
der Fortschritte in Wissenschaft und For-

mente sind die meisten
Infektionen relativ gut zu
behandeln und zu thera-
pieren - aber leider nicht
in jedem Fall ... Verges- &
sen ist manchmal fol-
genschwer.
In diesem Sinne - mit den besten
Grien - nicht vergessen!
B. Reckendorf, Chefredaktion
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HerzkranzgefifBverengung
Neue Stents - Chancen und Risiken

Von Dr. med. Marcus Wiemer,
Kardiologe, Oberarzt Herz- und
Diabeteszentrum NRW, Leiter
Herzkatheterlabor, Bad Oeynhausen

erengung der Herzkranzgefdle -
wie kommt es dazu und was kann
passieren?

Die im Volksmund genannte Verkalkung
(Arteriosklerose) fuhrt Gber einen lan-
geren Zeitraum zu einer zunehmenden
Verengung der Herzkranzgefalie, der Ge-
faRe, die den Herzmuskel mit Blut ver-
sorgen. Bei einem akuten
Verschluss dieser Arterien
kommt es fast immer zum
Auftreten eines Herzinfark-
tes. Der Herzinfarkt ist im-
mer noch die haufigste To-
desursache in den westli-
chen Industrienationen.
Man kann das Fortschrei-
ten der ,Verkalkung” ver-
hindern, insbesondere
wenn man die Risikofak-
toren aktiv angeht, das
heilt, einen erhohten Blut-

druck, erhohte Cholesterin- Dr. med. Marcus Wiemer

werte und eine Blutzuckererkrankung be-
handelt und das Rauchen einstellt.

Herzkatheter, Ballonaufdehnung
und Stents: Was ist das und wie
funktioniert es?

Sollten Herzschmerzen (Angina Pec-
toris) auftreten oder aber das Ruhe-
oder Belastungs-EKG nicht in Ordnung
sein, wird in der Regel eine Herzkatheter-
untersuchung durchgefiihrt.

Bei dieser Untersuchung wird ein din-
ner Schlauch (Katheter, meist kleiner als
2 mm im Durchmesser) ber die Leis-
ten-, oder Handarteri-
en bis zum Abgang der
HerzkranzgefaBBe aus der
Hauptschlagader (Aorta)
vorgebracht.

Uber diese Katheter
kann man die Gefalle mit
Kontrastmittel  anfarben
und solche Verengungen,
die zu den Beschwerden
fuhren, sichtbar machen.

Die Verengungen wer-
den dann mit einem Bal-
lonkatheter  erweitert.
Dabei werden die Ablage-

rungen in die GefaBwand gedrickt (mit
bis zu 20 bar). Damit sie dort auch blei-
ben und nicht wieder in das Innere des
GefaBes ,fallen”, wird die GefaBwand
an dieser Stelle mit einem Stent abge-
stitzt. Stents sind kleine Drahtgeflecht-
rohrchen, deren Aufbau dem eines Ma-
schendrahtzaunes ahnelt. lhre Langen
variieren zwischen 8 und ca. 30 mm bei
einer Weite von 2,5 und 5 mm.

Da es sich bei den implantierten
Stents um Fremdmaterial handelt rea-
gieren ca. 20-30 % der Patienten dar-
auf mit einer GberschieBenden Gewe-
beantwort, dhnlich wie bei einer Uber-
schieSenden Narbenbildung nach einer
Operation. Diese Gewebeantwort (Inti-
mahyperplasie) fuhrt zu einer Wieder-
verengung des Stents. Dies kann erneut
zu Angina Pectoris (s. 0.) oder auch zu
Herzinfarkten fihren (s. Abb. 1).

Die ersten Stents mit
Medikamentenbeschichtung

2002 kam erstmals ein Stent auf den
Markt, der durch eine spezielle Be-
schichtung zu einer erheblichen Min-
derung der Wiederverengungen fihr-
te (Cypher®-Stent). In der ersten Studie
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von immerhin 120 Patienten trat nach 6
Monaten bei keinem Patienten eine Wie-
derverengung (Restenose) auf. Auch bei
daraufhin durchgefihrten noch groBeren
Studien war die Zahl der Restenosen im-
mer unter 10 %, also 2-3 mal geringer
als bei den unbeschichteten Stents. Die-
se Fortentwicklung stellt einen der groi-
ten Erfolge in der neueren Kardiologie-
geschichte dar.

Die Beschichtung beinhaltet ein Me-
dikament, das die Zellteilung hemmt.
Die zur Anwendung kommenden Medi-
kamente sind aus der Transplantations-
oder Tumortherapie (Chemotherapeu-
tikum) bekannt. lhre Wirkung ist meist
zusatzlich immunsuppresiv und entzin-
dungshemmend und lokal auf den Ort
der Stentimplantation begrenzt (s. Abb.
2).

Der zweite erhdltliche Stent (Taxus®)
hat ebenfalls zahlreiche Studien durch-
laufen mit auch sehr guten Ergebnissen,
insbesondere mit niedrigen Wiederein-
griffsraten. In einigen wenigen Studi-
en insbesondere aber bei Diabetikern
scheint er dem Cypher®-Stent unterle-
gen zu sein. Das Problem beider Stents
ist, dass sie auf Grund der Beschich-
tung einen groeren Durchmesser ha-
ben und damit bei gewundenen oder
sehr verkalkten GefaRen schlecht oder
gar nicht platzierbar sind. Etwas enttdu-
schend ist auch, dass fir beide Stents bei
den behandelten Patienten keine Reduk-
tion der Myokardinfarkte oder der Sterb-
lichkeit nach der Stentimplantation ein-
getreten ist. Evident ist aber fir beide,
dass die Anzahl der Wiederverengungen
deutlich reduziert wird, so dass die Pati-
enten wesentlich seltener einen erneu-
ten Kathetereingriff brauchen.

Neue medikamentenbeschichtete
Stents

Seit einigen Monaten sind zahlreiche
neue medikamentenbeschichtete Stents
zur Behandlung zugelassen. Sie unter-
scheiden sich meist durch etwas ande-
re Medikamente, unterschiedliche Frei-
setzungskinetik oder ein anderes Stent-
design. So gibt es Stentstreben die L6-
cher oder Kavernen aufweisen, in denen
die Tragerschicht und das Medikament
eingelassen sind. Andere haben keine
Tragerschicht, die Stents werden direkt
mit dem Medikament bespriiht. Einige
dieser Ansatze sind sehr Erfolg verspre-
chend insbesondere dadurch, dass sie
ein besseres Vorbringen gewahrleisten
(Corstar®, Xience V®) bei bisher gleich

guten Ergebnissen, wie die etablierten
beschichteten Stents.

Wichtig fur den Patienten ist, dass die
Hersteller einiger neuer medikamenten-
beschichteter Stents bis dato nur sehr
kleine Studien nachweisen mit teilwei-
se unbefriedigenden Ergebnissen. Grol3e
Studien kosten auch viel Geld und einige
Hersteller scheuen mitunter die Kosten
solche Studien durchzufihren. Da aber
kein beschichteter Stent wie der ande-
re ist und alle gewisse Unterschiede auf-
weisen, kann man zur Zeit nur die Stents
wirklich empfehlen fir die eine valide
Datenbasis existiert.

Was muss der Patient nach der
Implantation eines medikamenten-
beschichteten Stents beachten?

Durch eine Ballondilatation mit Stentim-
plantation (PTCA) wird immer eine Ak-
tivierung der Blutplattchen (Thrombozy-
ten) induziert. Dies geschieht zum einen
durch die Verletzung der GefaBinnen-
haut (Intima) und zum anderen durch
die metallischen Stentstreben, die der
GefaBwand anliegen. Eine Hemmung
der Thrombozyten, die eine Schlisselrol-
le in der Blutgerinnung spielen, ist daher
bei einem solchen Eingriff unerlasslich.

In der medikamentdsen Therapie wird
die Aktivierung, aber auch die Aggre-
gation (das Verklumpen) der Blutplatt-
chen durch unterschiedliche pharma-
kologische Ansatze verhindert:
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1. Hemmung der Cyclooxygenase
durch Acetylsalicylsaure
(z. B. Aspirin®)

2. Hemmung des Adenosindiphos-
phats (ADP) durch Thienopyridine
(z. B. Plavix®, Iscover®, Tiklyd®)

Acetylsalicylsaure (ASS) wird bei Patien-
ten mit einer koronaren Herzerkrankung
lebenslang in einer Dosierung von 75-
325 mg pro Tag verabreicht.

Die Rate von prozeduralen Koronarth-
rombosen kann durch ASS allein von ca.
14 auf unter 2 % gesenkt werden.

Ist bereits vor der Herzkatheterunter-
suchung eine Intervention als moglich
anzusehen oder diese geplant, sollte ein
Thienopyridinpraparat (z. B. Plavix®, Is-
cover®, Tiklyd®) mehr als 6 Stunden vor-
her gegeben werden. Clopidogrel in ei-
ner Dosierung von 300 mg p. o. hat sich
dem Ticlopidin als in seiner antithrombo-
zytaren Wirkung zumindest gleichwertig
gezeigt, bei deutlich geringerer Neben-
wirkungsrate (insbesondere seltenere
Blutbildveranderungen). Wenn der zeit-
liche Abstand weniger als 6 Stunden be-
tragen sollte, muss die Dosierung ver-
doppelt werden. Relevante kardiale Er-
eignisse wie Tod, Myokardinfarkt oder
ein Wiedereingriff kénnen dadurch sig-
nifikant reduziert werden.

Von groRem Interesse ist zur Zeit die
Frage, wie lange Patienten nach ei-
ner Katheterintervention insbesonde-
re nach den mediamentenbeschichten
Stents antithrombozytar behandelt wer-

Abb. 2: Beschichteter Stent mit lokaler Abgabe des Medikaments

den sollen. Wie oben angemerkt, ist die
Gabe von ASS (z.B. Aspirin®) lebens-
lang sinnvoll. Eine duale Therapie mit
einem zusatzlichen Thienopyridinprapa-
rat (z. B. Plavix®, Iscover®, Tiklyd®) sollte
nach einer normalen, nicht beschichte-
ten Stent-Implantation fir 4 Wochen ge-
geben werden.

Die medikamentenbeschichteten
Stents haben zur Vermeidung einer
Restenose eine Beschichtung, die ein
Antiproleferativum  enthalt.  Dadurch
wird einen dberschieBende Zellprolife-
ration verhindert, die die Wiederveren-
gungs- und Wiedereingriffsrate signifi-
kant reduziert (s. 0.).

Hervorzuheben ist aber, dass das Ein-
wachsen des Stents, im Sinne eines
Uberzuges mit der GefaBinnenhaut ver-
z6gert wird. Es kommt zu einer [dngeren
Thrombozytenaktivierung, als nach ei-
ner Implantation eines unbeschichteten
Stents. Eine verlangerte Gabe der dualen
Therapie ist unbedingt erforderlich. Ob-
wohl sich die medikamentenbeschich-
teten Stents wahrscheinlich hinsichtlich
der Thromboseneigung unterscheiden,
hat sich eine Gabe fir mindestens 6 Mo-
nate (bis zu einem Jahr, in seltenen Fal-
len sogar noch langer) nach der Implan-
tation als vorteilhaft erwiesen.

Eine Unterbrechung oder ein vorzeiti-

Abb. 3: Herzkatheter bei akutem Herzinfarkt mit Darstellung eines Gefaverschlus-
ses in einem medikamentenbeschichteten Stent (Stentthrombose) des Gefal3es zur
Vorderwand (Ramus interventricularis anterior) auf Grund des Absetzens von anti-
thrombozytaren Medikamenten vor (A) und nach interventioneller Wiederer6ffnung

des Gefdl3es (B).

ges Absetzen der Medikation konnen zu
einer lebensbedrohlichen, akuten Stent-
thrombose fiihren (s. Abb. 3), die zu ei-
nem akuten Herzinfarkt fihrt.

Die Mehrzahl der viel diskutierten
Stentthrombosen nach Implantation ei-
nes medikamentenbeschichteten Stents
sind auf eine nicht korrekte Einnahme
der dualen antithrombozytaren Medika-
tion zurickzufihren und somit vermeid-
bar. Da die Thienopyridinpraparate (z. B.
Plavix®, Iscover®, Tiklyd®) deutlich teurer
sind als z. B. Aspirin®, wird aus Kosten
oder Budgetgrinden und Unwissenheit
tiber mogliche Komplikationen in selte-
nen Fallen die Medikation vorzeitig be-
endet, oder eine andersartige Operati-
on (z. B. Magen-, Darm- oder Gelenko-
peration) verlangt das Absetzen zumin-
dest eines der erwahnten Medikamen-
te. Weitere Grinde kdénnen Resisten-
zen gegen die Plattchenhemmer, oder
zu lang gewdhlte Stents sein. Insbeson-
dere Diabetiker sind Risikopatienten, so
dass auch fur diese Gruppe eine lange-
re zweifache Plattchenhemmung erfor-
derlich ist. Vor einer zu langen dualen
Therapie ist aber auf Grund der erhéh-
ten Blutungsneigung ebenfalls zu war-
nen. Schwere Blutungen sind sehr sel-
ten, kommen aber durchaus vor.

Insbesondere wenn Patienten bereits
mit Marcumar behandelt werden, einem
Medikament, dass die plasmatische Ge-
rinnung hemmt und z. B. nach kanstli-
chem Herzklappenersatz, oder bei Vor-
hofflimmern zur Standardtherapie ge-
hort, ist die Frage nach der optimalen
Antikoagulation schwierig. Es gibt weder
gréBBere Studien, noch eindeutige Emp-
fehlungen, die Entscheidung ist im Ein-
zelfall, individuell, bezogen auf die spe-
zielle Patientensituation zu treffen.

M Dr. med. Marcus Wiemer
Kardiologe, Oberarzt
Herz- u. Diabeteszentrum NRW
Leiter Herzkatheterlabor
Bad Oeynhausen
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Cochlear-

Implantation

Die Losung, wenn trotz
Horgerateversorgung das
sprachverstehen fehlt

Prof. Dr. med. Thomas Lenarz,
Direktor der Klinik und Poliklinik

fir Hals-, Nasen-, Ohrenheilkunde der
Medizinischen Hochschule Hannover

chwerharigkeit ist eine

der haufigsten chroni-
schen Erkrankungen, die
es weltweit gibt. Es wird
geschatzt, dass allein in
Deutschland ca. 12 Mio.
Menschen an einer im In-
nenohr bedingten Schwer-
horigkeit leiden. Dieses
betrifft alle Altersgrup-
pen. Insbesondere bei Kin-
dern ist festzustellen, dass
bis zu 5 von Tausend Neu-
geborenen mit einer sol-

chen Schwerhérigkeit un- Prof. Dr. med. Thomas Lenarz

terschiedlichen Ausmales geboren sind.
Im Rahmen eines sogenannten Neu-
geborenen-Horscreenings ist eine sol-
che Schwerhorigkeit chronischer Art be-
reits in den ersten 4 Lebenstagen diag-
nostizierbar. Eine solche
Diagnostik ist nicht nur
bei erwachsenen Men-
schen zur Feststellung
der Kommunikationsbe-
hinderung  wesentlich,
sondern auch bei Kin-
dern, da bei nicht ver-
sorgter Schwerhorigkeit
ein bleibender Schaden
aufgrund einer fehlen-
den Horbahnreifung ent-
steht. In den allermeis-
ten Fallen einer mit-
telgradigen  Innenohr-
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schwerharigkeit stellen Hérsysteme ei-
ne adaquate Therapie zur Realisierung
der Horbahnreifung dar. Konventionelle
Horgerate ersetzten die Innenohrfunkti-
on nicht, sondern nutzen die defekten
Zellen uber eine verbesserte Ansprache,
um den Hornerv zu stimulieren.

Bei einem groReren Schaden an den
Haarzellen ist eine ausreichende Stimu-
lierung fur den Hornerv Gber diese de-
fekten Horhaarzellen nicht mehr mog-
lich. Um dann einen Héreindruck wahr-
zunehmen, ist eine direkte Stimulierung
des Hornervs notwendig. Dieses ist mog-
lich, indem man in die vorhandene Hor-
schnecke eine sogenannte Cochlear-Im-
plantat-Elektrode einschiebt. Uber die
dort vorhandenen Kontakte wird der
Hornerv direkt stimuliert, quasi ein Er-
satz fur die Hor-Haarzellen. Uber ein &u-
Berlich getragenes Mikrofon und einen
Sprachprozessor, der die Horeindriicke
in elektrische Impulse umsetzt, wird das
Implantat unter der Haut per Induktion
angesprochen, und es erfolgt eine Uber-
tragung der elektrischen Information.

Nach einer entsprechenden Einge-
wohnungs- und Ubungsphase kann der
Horeindruck, vergleichbar mit dem ei-
nes Horgerates oder sogar mit norma-
lem Hoéren, wieder hergestellt werden -
vorausgesetzt man hat bereits ein Hor-
vermdgen gehabt und dieses progredi-
ent verloren. Dieses betrifft insbeson-
dere erwachsene Patienten. Diese Pati-
entengruppe hat eine gute Méglichkeit
in ein gutes Sprachverstehen mit einem
solchen Cochlear-Implantat (Cl) zu kom-
men. Mit einem kleinen Schnitt hinter
dem Ohr ist ein ausreichender Zugang
fur den HNO-Chirurg geschaffen, um das
Implantat sicher in der Horschnecke zu
platzieren. Nach einer Einheilungspha-
se von ca. 4-6 Wochen folgt ein inten-
sives Anpass- und Hortraining dber ins-
gesamt 5 Tage. In dieser Zeit ist der Pati-
ent stationar aufgenommen. Die opera-
tiven Moglichkeiten, die technischen Vo-
raussetzungen und die Erfahrungen in
der Anpassung der Systeme haben dazu
gefthrt, dass in aller Regel nach 5 Tagen
ein Hor- und Spracherkennen erreicht
werden kann, welches einigen Patien-
ten bereits ermdglicht ohne Lippenab-
lesen am Telefon mit Angehdrigen zu
kommunizieren. Der weitere Verlauf ist
charakterisiert durch ein regelmaBiges
Einstellen und Therapieren der Hor-Spra-
cherkennung. Aufgrund der weiter fort-
schreitenden Verbesserung ist nach etwa
2 Jahren nur noch eine jahrliche Kontrol-
le notwendig.

Fur Kinder steht eine solche Cochlear-
Implantation grundsatzlich auch zur Ver-
figung. Wir haben in den letzten Jahren
gelernt, dass die Entwicklung des Hor-
Spracherkennens bei Kindern im Wesent-
lichen von einer sehr friihen Versorgung
abhdngt. Wir wissen aus wissenschaft-
lichen Untersuchungen, dass die Hor-
bahnreifung offensichtlich in den ersten
Lebensjahren eine wesentliche Pragung
erhalt. Es scheint, dass eine Cl-Versor-
gung im ersten Lebensjahr, unabhangig
vom Horverlust, eine wichtige Bedeu-
tung hat. Der jingste Patient, der in der
Medizinischen Hochschule Hannover im-
plantiert wurde, war zum Zeitpunkt der
Operation weniger als 6 Monate alt. So-
wohl die Voruntersuchung, als auch die
Operation unterscheidet sich im Wesent-
lichen nicht von der eines erwachsenen
Patienten. Aufgrund der nicht vorhan-
denen Horerfahrung und der notwendi-
gen Horbahnreifung, sowie der geringe-
ren Mitarbeitsfahigkeit der jungen Pati-
enten, ist eine intensivere Anpassphase
iber einen langeren Zeitraum (etwa 2-3
Jahre) notwendig. Mit dem Horzentrum
Hannover, in Zusammenarbeit mit dem
Cochlear Implant Centrum (siehe unten
stehenden Artikel) ist ein sehr indivi-
duelles Therapie-Konzept fir die Kinder
entwickelbar. Aufgrund des weiter ver-
besserten Sprachverstehens besteht ei-
ne realistische Chance (iber 70 %), dass
diese hochgradig schwerhérigen jungen
Patienten mit einem Cochlear-Implantat
in eine Regelschule gehen kénnen.

Wir haben in den letzten Jahren ge-

Schematische Darstellung einer
Cochlea-Implantat-Versorgung

(oben). Der Sprachprozessor be-
findet sich duBerlich hinter dem
Ohr, das eigentliche Implantat

(s. Abb. rechts) sitzt unter der

Haut und hat Verbindung bis zur
Elektrode in der Horschnecke.

lernt, dass es ganz besonders bei
der Weiterentwicklung der Implantate,

die besser, aber auch komplexer werden,
notwendig ist, die Erfahrung bei der Ein-
stellung der erwachsenen Patienten mit
denen der Einstellung der kindlichen Pa-
tienten zu verbinden. Hierfdr bietet das
Horzentrum Hannover beste Vorausset-
zungen. Aufgrund des hohen Patienten-
aufkommens und der weltweit einmali-
gen Erfahrungswerte, ist es auch mog-
lich, an der Implantatentwicklung und
der Entwicklung der operativen Tech-
niken taglich zu arbeiten. Hiervon pro-
fitieren die Patienten insofern, als dass
es immer wieder zu Aktualisierungen in

der Implantattechnologie zu Gunsten der
Patienten kommt.

Grundsatzlich befirwortet auch die
Medizinische Hochschule Hannover ne-
ben einer beidseitigen konventionel-
len Horgerdteversorgung eine beidseiti-
ge Versorgung bei hochgradig schwer-

horigen Patienten mit einem

Cochlear-Implantat. Auch

wenn die Krankenkas-
sen diese notwendige
Versorgung noch nicht
im vollen Umfang an-
erkannt haben, nutzen
wir unsere wissenschaft-
lichen und klinischen Er-
fahrungsberichte, um in-
dividuell die Krankenkas-
sen und die Patienten ent-
sprechend zu beraten. Somit
©haben wir eine groBe Anzahl
.~ von bilateral (beidseitig) ver-
sorgten kindlichen und erwach-
senen Patienten, die gerade in ih-
rem beruflichen und schulischen Umfeld
davon im Wesentlichen profitieren.

Mit dem Cochlear-Implantat konnte ei-
ne wesentliche Licke in den letzten 20
Jahren in der Therapie von Kommunika-
tionsbehinderungen geschlossen wer-
den. Eine hochgradige Schwerhorigkeit,
die bei konventionellen Horgeraten nicht
mehr zu einem ausreichenden Sprach-
verstandnis fahrt, ist somit eine chirur-
gisch wie auch in der Anpassung sehr er-
fahrene Therapie vorhanden, so dass ei-
ne Sozialisationsfahigkeit der Patienten
gewahrleistet werden kann.

e

Postoperative Basistherapie am Cochlear Implant
Centrum Wilhelm Hirte, Hannover

Dr. rer. biol. hum. Bodo
Bertram, Leiter des CIC
Wilhelm Hirte, Hannover

as Cochlear-Implantat

(C1) hat in den vergan-
genen 22 Jahren seine Zu-
verldssigkeit und seine Eig-
nung fir den horgestitzten
Lautspracherwerb  gehor-
los geborener oder ertaub-
ter Kinder nachdricklich
bewiesen. Es stellt derzeit

die einzige Methode zur Dr rer. biol. hum. Bodo Bertram

symptomatischen Behand-
lung einer hochgradigen Innenohrscha-
digung dar. Es kommt fir solch junge

Kinder zur Anwendung,
die nach angemessener
Tragezeit (mindestens 6
Monate) von gut ange-
passten konventionellen
Horgerdten und trotz ei-
ner intensiven Hor- und
Spracherwerbsférderung
keinerlei Gewinn fur den
Lautspracherwerb erhof-
fen konnen.

Weitere Verbesserun-
gen der Ausgangsbe-
dingungen fir eine gu-
te sprachliche Entwick-
lung horgeschadigter Kinder mit Cl sind
durch das immer jinger werdende Pa-

tientengut, durch die zunehmende bila-
terale (beidseitige) Cl-Versorgung, durch
neue Operationstechniken sowie durch
neue Implantate, effektivere Elektroden-
trager sowie Sprachkodierungsstrategien
Zu erwarten.

Das Cochlear Implant Centrum
Wilhelm Hirte, Hannover (CIC)

Die Mitarbeiter des Zentrums sind ei-
nerseits in Zusammenarbeit mit der
HNO-Klinik der Medizinischen Hoch-
schule Hannover in die Auswahl der Kin-
der fir eine Cochlear-Implantat-Versor-
gung involviert (ca. 3 Tage HNO-Klinik
der MHH/CIC) und andererseits Gber die
Dauer der postoperativen Basistherapie

Forum Sanitas - Das informative Medizinmagazin - 4. Ausgabe 2006 ‘ 7



(60 Tage innerhalb von 3 Jahren) fir die
Anpassung der Sprachprozessoren so-
wie fir Hor- und Spracherwerbsthera-
pie der Cl-versorgten Kinder verantwort-
lich. Ebenso begutachten sie die Kinder
bei den mehrmaligen jahrlichen Vorstel-
lungen im CIC nach Beendigung der Ba-
sistherapie.

Die HNO-arztliche Begutachtung und
die Beantwortung sozialmedizinischer
Fragestellungen und anderer spezieller
medizinischer Fragen erfolgt durch Mit-
arbeiter des Horzentrums der Medizini-
schen Hochschule Hannover (MHH).

Die Cochlear-Implantat-Versorgung als
lebenslange elektrische Dauerstimulati-
onstherapie des Hornervs und des zen-
tralen Horsystems bedarf daher der kon-
tinuierlichen technischen und arztlichen
Uberwachung, um etwaige Schadigun-
gen des Hornervs zu vermeiden.

Die Cochlear-Implantat-Vorunter-
suchung ist wie folgt organisiert ...

H Vermittlung eines Aufnahmedatums
in der HNO-Klinik der MHH/im CIC

M Einholen von horgeschadigten-
padagogischen und psychologischen
Gutachten durch das CIC

B Medizinische Voruntersuchung in
der HNO-Klinik/MHH (3 Tage)

H Voruntersuchung und thera-
peutisches Vorgesprach im Cochlear
Implant Centrum Wilhelm Hirte

B Empfehlung des CIC an die HNO-
Klinik/gemeinsame Entscheidung
pro-contra Cl-Versorgung

Nach erfolgter Operation besuchen die
Kinder nochmals das Rehabilitationszen-
trum, um durch das Vortraining auf die
Erstanpassung des Sprachprozessors vor-
bereitet zu werden.

Ziel der postoperativen Basistherapie

Ziel ist, die Hor- und Sprachentwick-
lung der Cl-versorgten Kinder auf hor-
gestitzter Basis dhnlich die hérgesun-
der Kinder zu initiieren und therapeu-
tisch zu begleiten. Dabei ist zu beden-
ken, dass der Hor-, Sprech- und Sprach-
erwerbsprozess der Cl-versorgten horge-
schadigten Kleinkinder zu einem spate-
ren Zeitpunkt und unter schwierigeren
Bedingungen beginnt. Sie missen ler-
nen, die neuen Hormuster als Sprach-
muster zu entschlisseln. Dafur bedir-
fen diese Kinder erhebliche Zeit und ei-
ne umfassende und intensive Hor-Sprach-
erwerbstherapie durch hoch qualifizier-
te Fachleute.

Eine weitere erhebliche Erschwernis
haben taub geborene Kinder zu Beginn
ihrer Therapie zu iberwinden - sie verfi-
gen zu diesem Zeitpunkt, im Gegensatz
zu sinnesnormalen Kindern, weder Gber
sprachbezogene noch aulersprachli-
che akustische Erfahrungen wie auditive
Aufmerksamkeit/Horen/Wahrnehmen/
Zuhoren/Verstehendes Hoéren, die in
der Genese der Horentwicklung vom zu-
nachst reflektorischen zum verstehen-
den Horen im ersten Lebensjahr unbe-
wusst verinnerlicht werden.

Auch horen Kinder mit einem Cochlear-
Implantat nicht wie horgesunde Kinder!
Daher ist aus therapeutischer Sicht zu
bedenken, dass das Cochlear-Implantat
gegeniber dem normalen Horen mit ei-
nem intakten Innenohr Frequenzbreite
und Dynamikbereich der Sprachlaute nur
reduziert vermitteln kann.

Die individuelle Einstellung der psy-
choakustischen Daten fiir den Sprachpro-
zessor ist insbesondere bei sehr kleinen
Kindern sehr kompliziert, zeitaufwendig
und ein ebenso langwieriger wie kom-
plexer Vorgang. Sie bedarf einer behut-
samen Fihrung und gro3es Einfiihlungs-
vermdgen durch den Audiologen. Kleine
Kinder kénnen im Gegensatz zu erwach-
senen Patienten ihren Horeindruck nicht
erldutern resp. beschreiben.

Daher benétigen die Cl-versorgten Kin-
der in besonderer Weise einen angemes-
senen Zeitraum fir eine adaquate post-
operative Entwicklung. In der Regel ste-
hen insgesamt 60 Tage fur die Basisthe-
rapie zur Verfiigung, deren Kosten von
den Krankenkassen getragen werden.

Die Aufenthaltsdauer richtet sich nach
den individuellen Bedirfnissen der Kin-
der 1 Woche/2-3 Tage/1 Taq.

Wie schwierig der Lernprozess des Hor-
und Spracherwerbs ist, lasst sich schon
allein an der Tatsache erkldren, dass zu-
nehmend auch nicht sinnesgeschadigte
Kinder erhebliche Defizite bzql. des Laut-
spracherwerbs aufweisen.

Die Hor- und Spracherwerbstherapie
im CIC Hannover bezieht sich auf den
Erwerb von umfassenden auditiven Fa-
higkeiten - von Sprechfertigkeiten und
Lautsprachkompetenz wie Syntax - Se-
matik - Pragmatik sowie auf den Erwerb
expressiver Aspekte der Lautsprache wie
Artikulation - Atmung - Stimme - Proso-
dik und Tonus.

Ergotherapie, rhythmisch - musikali-
sche Forderung sowie die psycho-moto-
rische, kreative kognitive Férderung Kin-
der und soziales Lernen mit Tieren run-
den das auf die Gesamtentwicklung des
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Kindes abgestimmte Therapiekonzept im
CIC Hannover ab.

Ein wesentlicher Aspekt der Arbeit des
CIC ist auch die enge Zusammenarbeit
mit den Frihférderern und Therapeuten
am Heimatort der Kinder. Sie haben die
Maglichkeit im Zentrum zu hospitieren.
Die Eltern erhalten daher nach jedem
Reha-Aufenthalt sowohl einen techni-
schen Report als auch einen therapeuti-
schen Kurzbericht fir die Fachkollegen.

Langzeitnachsorge

Die Langzeitnachsorge ist ein unver-
zichtbarer Bestandteil der Cochlear-Im-
plantat-Versorgung dieser Kinder. Die
mehrmalige jahrliche Vorstellung nach
Abschluss der Basistherapie stellt si-
cher, dass die Funktionstiichtigkeit so-
wohl des eigentlichen Implantats als
auch seiner externen Teile garantiert ist.
Damit sind auch die medizinische sowie
die therapeutische Begleitung der Kin-
der hinsichtlich ihrer weiteren sprachli-
chen, ihrer sozio-psychischen und kog-
nitiven Entwicklung (Verlaufsdiagnostik)
und die kontinuierliche Beratung der El-
tern bzgl. der schulischen Integration ih-
rer Kinder gewahrleistet.

Das Cochlear Implant Centrum Wilhelm
Hirte IC Hannover ist derzeit weltweit
das groRte Rehabilitationszentrum fir
CI-versorgte horgeschadigte Kleinkinder.
Es betreut ca. 1000 Kinder. Im Rehabili-
tationsteam arbeiten 3 Elektroingenieu-
re fur die Sprachprozessoranpassungen,
3 Diplom-Sprach-Horgeschadigtenpada-
gogen, 2 Logopdden, 1 Atem-Stimmleh-
rerin, 1 Heilpadagogin sowie 1 Ergothe-
rapeutin. Eine Sekretdrin und 4 Hauswirt-
schafterin erganzen das Team. Das Zen-
trum befindet sich auf einem grof3ziigi-
gen 7000 gm grofRen Gelande mit scho-
nem Spielplatz. Es konnen bis zu 21 Kin-
der pro Tag aufgenommen werden. Die-
se sind jeweils mit einer Begleitperson
in drei Kinderhdusern (pro Haus 7 Ein-
zelzimmer) untergebracht. Die Wilhelm-
Hirte-Stiftung Hannover, private Sponso-
ren sowie andere Personen unterstiitzen
das Zentrum finanziell.

Informationen

M Prof. Dr. med. Thomas Lenarz (MHH)
Carl-Neuberg-Strale 1
30625 Hannover
0511.532-6565

M Dr. rer. biol. hum. Bodo Bertram (CIC)
Gehagestrale 28-30
30655 Hannover
Tel. 0511.9095925

© Takeda Pharma GmbH

Manner ab 40 sollten jedes Jahr zur Prostatakrebs-Vorsorge zum Urologen gehen. Prostatakrebs
im Frohstadium entdeckt ist qut heilbar!

Prostatakrebs
Thema Nr. 1 fiir jeden Mann

Von Dr. med. Ulrike Kosiek,

Facharztin fiir Urologie,
Bielefeld

Der Prostatakrebs - oder
auch das Prostatacar-
cinom, wie wir Arzte es
nennen - ist die haufigste
Krebserkrankung des Man-
nes und somit von ent-
scheidender  Bedeutung
bei der Gesunderhaltung
jeden Mannes.

Wahrend gelegentlich -
und aus arztlicher Verant-
wortung nicht nachvoll-
ziehbar - der Eindruck er-
wecktwerdensoll, der Pros-

tatakrebs sei harmlos, ist er in Wahrheit

immer noch die dritthaufigste Krebser-
krankung, an der der Mann trotz Aus-

Dr. med. Ulrike Kosiek

schépfung aller Moglich-
keiten stirbt - dritthdu-
figst nach dem Lungen-
krebs und dem Darm-
krebs. Und absolut gese-
hen ist der Prostatakrebs
ohnehin die haufigste
tumorassoziierte Todes-
art des Mannes.
Wahrend genauso ge-
legentlich - und aus
arztlicher Verantwortung
auch nicht nachvollzieh-
bar - der Eindruck er-
weckt werden soll, dass

die Vorsorgeuntersuchung nicht sinn-
voll sein konnte und vielleicht sogar zu
einem ,Zuviel” an Behandlung fithren
konnte, ist die Wahrheit, dass auch heut-
zutage immer noch ein nicht unerhebli-
cher Teil der Prostatakrebs-Patienten zu
spat entdeckt wird und hier dann eben
nur noch ein ,Zuwenig” an Behandlung
moglich ist, hier eine Heilung des Pati-
enten nicht mehr erreicht werden kann.

Das heiBt also, dass in Wahrheit der
heutzutage in unserem Gesundheits-
wesen praktizierte Vorsorgemodus nicht
ausreichend ist.

Im Gegensatz zu vielen anderen bés-
artigen Tumorerkrankungen lasst sich
der Prostatakrebs aber erfreulicherwei-
se sehr gut heilen - wenn er im Frih-
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VergroBerung bedeutet Krebs.

Die Prostata umschlielst die Harnrohre ringformig. Warum sie im Alter
anfangt zu wachsen, ist noch nicht geklart. Aber nicht jede Prostata-

stadium diagnostiziert wurde! Zudem ist
die zur Friherkennung erforderliche Un-
tersuchung nicht aufwandig und sehr
zuverlassig im Auffinden des noch hei-
lungsfahigen Prostatakrebs, so dass hier
die Vorsorge wirklich Sinn macht und un-
bedingt von jedem Mann genutzt wer-
den sollte.

Wichtig ist hier, dass der Prostatakrebs
nicht etwa eine Erkrankung nur des al-
teren Mannes ist. Der Krebs findet sich
zwar altersabhangig mit zunehmender
Haufigkeit, tritt aber genauso auch be-
reits bei knapp Uber Vierzigjahrigen auf,
so dass die Vorsorgeuntersuchung erst-
mals zumindest im 45. Lebensjahr, bes-
ser noch im 40. Lebensjahr und dann
jahrlich erfolgen sollte.

Diese RegelmaRigkeit der Vorsorge-
untersuchung ist von so entscheiden-
der Bedeutung, da der noch heilungsfa-
hige frihe Prostatakrebs tiickischerwei-
se keinerlei Beschwerden oder Auffallig-
keiten macht. Symptome, die den Gang
zum Arzt veranlassen, treten erst im fort-
geschrittenen Stadium auf.

Die Krebsvorsorge der Prostata bein-
haltet die sehr sorgfaltige Tastuntersu-
chung mit dem Finger, die sichtbare Be-

urteilung des Gewebes mit einer speziel-
len Ultraschallsonde durch den Enddarm
und die Bestimmung der sogenannten
PSA-Konzentration im Blut. Die Kombi-
nation dieser drei Methoden ist obligat,
denn gerade die noch heilungsfahigen
Tumoren fallen haufig nur in einem die-
ser drei Verfahren auf und wiirden sonst
naturlich Gbersehen - nur diese drei Un-
tersuchungen zusammen also bieten Si-
cherheit, nur das ist Prostatakrebs-Vor-
sorge!

Wie effizient diese moderne urologi-
sche Vorsorge ist, zeigt sehr eindrucks-
voll die Tatsache, dass vor noch etwa 20
Jahren etwa 70 % der Patienten bei Di-
agnosestellung bereits Tumorabsied-
lungen in anderen Organen hatten, so-
genannte Metastasen. Diese Rate ging
drastisch zuriick, heutzutage findet sich
erfreulicherweise bei nur noch 1% der
Patienten ein primar metastasierter Pro-
statakrebs.

Sollten wir Urologen anhand dieser
Untersuchungen den Verdacht haben,
dass eventuell ein Prostatakrebs vorlie-
gen kénnte, ist dann die Entnahme von
Gewebeproben aus der Prostata erfor-
derlich. Dies geschieht mit einer feinen
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Nadel durch den Enddarm, dauert etwa
10 Minuten und wird von den meisten
Patienten als ,nicht schlimm” beschrie-
ben. Die manchmal geduRerte Befiirch-
tung, ob durch die Entnahme von Ge-
webeproben ein ,ruhender” Krebs viel-
leicht zum Wachstum angeregt werden
konnte, ist grundlos, sie trifft definitiv
nicht zu!

Ist in den entnommenen Proben aus-
schlieBlich gesundes Prostatagewebe zu
finden, ist bei diesem Patienten lediglich
die Ubliche Vorsorge weiterhin ange-
zeigt, diese sollte allerdings engmaschig
sein, ich selbst kontrolliere den Befund
erneut nach Ablauf von 3 Monaten.

Wird in den Gewebeproben ein Prosta-
takrebs nachgewiesen, muss der Patient
behandelt werden - mit Ausnahme sehr
weniger spezieller Einzelfdlle und auch
betagter Patienten, hier kann mal die
aufmerksame Verlaufsbeobachtung des
Tumors zu erwdgen sein.

Dabei gibt es heutzutage mehrere un-
terschiedliche  Therapiemdglichkeiten,
von denen man natdrlich dann die je-
weils beste fir jeden einzelnen Patien-
ten sehr gewissenhaft auswahlen muss.
Die Entscheidungsfindung ist zundchst

© Takeda Pharma GmbH

einmal abhdngig vom Stadium der Er-
krankung, also der Gréf3e und Ausdeh-
nung des Krebs innerhalb der Prostata,
ob der Tumor schon @ber die Begrenzung
der Prostata in das umliegende Gewebe
gewachsen ist, ob sich schon Absiedlun-
gen in entfernt liegenden Organen des
Korpers gebildet haben.

Des Weiteren geschieht die Auswahl
des Behandlungsverfahrens unter Be-
ricksichtigung des Alters und der thera-
peutischen Zumutbarkeit des Patienten,
seiner Begleiterkrankungen und medi-
zinischen Vorgeschichte und selbstver-
standlich unter Bericksichtigung der ei-
genen Vorstellungen des Patienten.

Zur Verfiigung stehen hier zum einen
verschiedene Operationsverfahren, so-
wohl der offen Gber einen Bauchschnitt
ausgefthrte Eingriff als auch die laparo-
skopische Technik, also die sogenann-
te ,Schlisselloch-OP”. Demgegeniber
gibt es dann noch unterschiedliche For-
men der Bestrahlung, zum einen die von
auBerhalb des Korpers ber die Unter-
bauchregion in die Prostata eingebrach-
ten Strahlen und zum anderen die so-
genannte ,Brachytherapie”, bei der die
Prostata direkt mit kleinen Strahlenquel-
len ,gespickt” wird. Dariiber hinaus sind
noch weitere Behandlungsverfahren in
Erprobung, die sich z. B. einer speziel-
len Form des Ultraschalls oder der ,Ver-
eisung” bedienen, aber diese sind der-
zeit noch als experimentell zu betrach-
ten und allenfalls im Einzelfall in Erwa-
gung zu ziehen.

Erganzt wird das Therapiespektrum
des Prostatakrebs noch durch die me-
dikamentdse Option. Dazu gehort die
sogenannte ,antihormonelle Behand-
lung”, ndmlich in Form der taglichen Ta-
bletteneinnahme oder als Spritzen-Ap-
plikation unter die Bauchhaut in ein-
bis dreimonatlichem Intervall, ggf. kann
auch die Kombination beider Praparate
sinnvoll sein. Und dazu gehért die Che-
motherapie, die inzwischen mehrere gut
wirksame Substanzen umfasst.

Um ganz individuell das optimale Be-
handlungsverfahren zu finden, sind ex-
akte Diagnostik sowie eingehende Bera-
tung bzw. Abstimmung des Urologen mit
dem Patienten Voraussetzung! Wird das
bertcksichtigt, lassen sich eine sehr ho-
he Heilungsrate und weiterhin gute Le-
bensqualitdt nach der Behandlung er-
zielen, der moderne Therapiestandard
lasst die friher noch hdufige Nebenwir-
kung des unkontrollierten Urinverlustes
nach Operation oder Bestrahlung kaum
mehr in Erscheinung treten, ebenso ist

der Verlust der Erektionsfahigkeit selte-
ner geworden und kann inzwischen vom
Urologen oft gut behoben werden.
Durch die Vielfalt der Behandlungsme-
thoden - jede fir sich allein betrachtet
und dartber hinaus noch die sich dar-
aus ergebenden Kombinationsmaglich-
keiten - ist der Prostatakrebs heutzutage
sehr berzeugend therapierbar, im Frih-
stadium gut heilbar, im spateren Sta-
dium Gber mitunter lange Jahre zuver-
lassig an seiner Ausdehnung im Korper
zu hindern. Selbst der schon weit ,ge-
streute” Krebs ist mit der antihormonel-
le Therapie, also z. B. Leuprorelin, erfolg-
reich zu bremsen, dem Patienten damit
iber noch langere Zeit oftmals komplet-
te Beschwerdefreiheit zu ermdglichen,

wdhrend Nebenwirkungen selten sind
- wenn sie doch vereinzelt mal auftre-
ten, dann lediglich als ,typische Wech-
seljahrssymptome” mit Hitzewallungen
und Ahnlichem, wie sie jede Frau kennt.
Da also beim Prostatakrebs so zuver-
lassig eine gute Heilungschance besteht
und tatsachlich jedem davon Betroffe-
nen in jedem Erkrankungsstadium im-
mer noch geholfen werden kann, soll-
te jeder Mann einmal im Jahr zu seinem
Urologen zur Vorsorge gehen, jeder!

Informationen

B www.prostata.de
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Prof. Dr. med. Josef A. Wirth,
Internist/Schlafmediziner,
Arztlicher Leiter des Institutes

fur Schlafdiagnostik und Therapie,
Alfeld

n Deutschland leisten Millionen von

Menschen Schichtarbeit und es wer-
den von Tag zu Tag immer mehr. Be-
trachtet man die Statistik (s. Abb. auf S.
13) so lasst sich unschwer
erkennen, dass mit zuneh-
mender  Beschaftigungs-
zahl auch der prozentua-
le Anteil der Schichtarbei-
ter zunimmt. Gerade in
Hinblick auf die aktuelle
Anhebung des Rentenal-
ters auf 67 Jahre, sehe ich
ein groBes wirtschaftliches
Problem auf uns zukom-
men, das unter anderem
auch im ,Schichtarbeiter-
Syndrom” begriindet sein
wird.

Prof. Dr. med. J. A. Wirth

Wann spricht man eigentlich vom
Schichtarbeiter?

Eine Definition im eigentlichen Sinne
gibt es nicht, aber Experten versuchten
eine Eingrenzung der Arbeitszeiten aus
schlafmedizinischer Sicht sinnvoll auf-
zuzeigen und definieren fir sich den
Schichtarbeiter, als Arbeitenden der au-
Berhalb der Zeiten zwischen 7 Uhr und
18 Uhr arbeitet. Damit wére auch ein Be-
rufstatiger der z. B. tag-
lich um 6 Uhr mit sei-
ner Arbeit beginnt ein
Schichtarbeiter, obwohl
er im eigentlichen Sinne
nicht schichtet.

Warum diese Zuord-
nung dennoch richtig ist,
werde ich nachfolgend
noch verdeutlichen. Bei
Schichtarbeitern tre-
ten gewohnlich zwei
wichtige  unterschiedli-
che schlafbezogene Pro-
bleme auf: die Schwie-
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rigkeit, am Tage zu schlafen und die
Schwierigkeit, sich nachts wach zu hal-
ten. Ferner wurden erhebliche Proble-
me im sozialen und familidgren Umfeld
festgestellt sowie eine insgesamt hohe-
re Krankheitsanfalligkeit. Schichtarbei-
ter, die nachts (gewdéhnlich zwischen 23
und 7 Uhr) oder in Wechselschicht arbei-
ten, sind hiervon in besonderem Mal3e
betroffen. Bis zu 95 % der Schichtarbei-
ter beklagen Schlafstorungen und sogar
ehemalige Schichtarbeiter haben in 70-
90 % der Falle noch Schlafstérungen.

Das erklart sich dadurch, dass der bio-
logische zirkadiane Rhythmus des Men-
schen den Zyklus von Schlafen und Wa-
chen genetisch festlegt. Bei gutem Ge-
sundheitszustand findet der Schlaf von
Erwachsenen in einer bestimmten Pha-
se des zirkadianen Rhythmus statt. Die-
ser Zusammenhang ist z. B. bei Nacht-
schichtarbeitern gestort, die den Schlaf
am Tag erzwingen missen, obwohl der
Korper auf Wachsein eingestellt ist.

Wissenschaftler schatzen die An-
passungsdauer an standig wechseln-
de Schichten unterschiedlich ein. Man-
che Forscher gehen von 3 Jahren aus,
andere glauben, dass sich der Kor-
per nie vollkommen an unregelmaRi-
ge Schlaf/Wachzeiten gewohnen kann.
Nachtarbeiter leiden unter standigem
Schlafentzug und im Vergleich zur durch-
schnittlichen  Schlafdauer von Men-
schen, die tagsiber arbeiten, ist ihr
Schlafzyklus um 2 bis 4 Stunden ver-
karzt. Der Schlaf am Tage erreicht zu-
dem nicht die Tiefe des Nachtschlafs,
ist oberflachlicher und stéranfalliger.
Da Schichtarbeiter unter hohem Schlaf-
mangel leiden und massive Ein- und
Durchschlafschwierigkeiten haben, zei-
gen sie auch erhebliche Vigilanzsto-
rungen. Da zwischen 2 und 5 Uhr mor-
gens die grofite Mudigkeit eintritt, wird
die Leistungsfahigkeit von Schichtarbei-
tern selbst nach jahrelanger Nachtarbeit
erheblich beeintrachtigt. Die Auswirkun-
gen der Nachtschichten kénnen erheb-
lich sein.

In einer Studie von Horroks et al. von
2005 konnte gezeigt werden, dass z. B.
Chirurgen in einer simulierten Operati-
on 20 % mehr Fehler nach einer Nacht-
schicht machten und 14 % mehr Zeit
fur eine Operation brauchten. Nacht-
schwestern und Arzte im Praktikum
zeigten 81 9% Mudigkeit und 74 %
Einschlafen nach der Nachtschicht.
Unzureichender Schlaf bei Nachtarbei-
tern stellt sich immer wieder als mitver-
ursachender Faktor bei Unféllen heraus.
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Lage und Verteilung der
Arbeitszeit - Schichtarbeit
setzen ein

[R 7Y | ER L PR T |
e AR T g MR

Mit zunehmender Beschaftigungszahl nimmt der prozentuale Anteil der Schichtarbeiter zu.

Auch bei dem Reaktorunfall des Atom-
kraftwerkes ,Three Mile Island” in Har-
risburg, USA, und der Schiffshavarie der
,Exxon Valdez” vor der Kiiste Alaskas ha-
ben diese Faktoren eine Rolle gespielt.
Bei etwa 24 % der Unfélle im Stral3en-
verkehr sind Schlafrigkeit als Ursache
angegeben. Die Kosten, die der Gesell-
schaft durch schlafbezogene Unfalle ent-
stehen, sind enorm.

Schichtarbeit stellt aber auch ein er-
heblich gesundheitliches Risiko dar. So
konnte auch in Studien gezeigt wer-
den, dass Schichtarbeiter ein 20 % er-
héhtes KHK-Risiko hatten und sogar
ehemalige Schichtarbeiter noch ein
7 %iges Risiko fur koronare Herzkrank-
heiten. 80 % der Schichtarbeiter hat-
ten  gastrointestinale  Beschwerden.
Nicht selten begegnet man Patienten
in der Praxis, die gastrointestinale Be-
schwerden beklagen und beildufig Gber
Schlafstérungen berichten.

Schichtarbeiter werden mit erhebli-
chen sozialen Problemen konfrontiert,
da sie zu Zeiten arbeiten, wenn andere
schlafen, und umgekehrt zu Zeiten schla-
fen, wenn andere arbeiten oder Freizeit
haben. Viele Nachtarbeiter klagen, dass
ihnen die Zeit far Familie und Freunde,
Verabredungen und alltagliche Besor-
gungen fehlt. Da sich das offentliche
und gesellschaftliche Leben am Rhyth-
mus der Tagesarbeit orientiert, fihlen
sie sich oft ausgeschlossen und frust-
riert. Darunter leidet die Lebensquali-
tat erheblich. Ein weiterer Faktor der Be-
ricksichtigung finden muss, ist auch die
finanzielle Lage des Patienten. Die meis-

ten missen Schichten, um angehaufte
Werte wie Haus, Auto etc. auch abtra-
gen zu konnen.

Anamnestische Fragen nach dem
Schichtsystem (2-3 Schichten)

B Schichtzyklus (Rickwarts-/Vorwarts-
Schichten)

M Schichtlange (z. B. 7 Nachte/
2 Frith/3 Spat/3 Tage frei)

M Arbeitsplatzbeschreibung:
z. B. manuelle Tatigkeit, FlieBband-
arbeit, Aufsichtstatigkeit, Koopera-
tionsarbeiten etc., heller, dunkler,
staubiger, lauter Arbeitsplatz etc.

M Schlafzeiten

M Schlafstorungen

B Konzentrationsvermdgen

M Leistungsfahigkeit

M Essgewohnheiten

M Soziales Umfeld (Familie, Freizeit,
Sport)

Behandlungsstrategien

Aufgrund der unterschiedlichen Ar-
beitsablaufe und Anforderungen hangt
die Behandlungsstrategie entscheidend
von der Tatigkeit der Betroffenen ab. Be-
schaftigten im Krankenhaus werden an-
dere VerhaltensmalBnahmen empfoh-
len als Arbeitern am FlieBband. Abend-
typen oder Nachttypen sogenannte ,Eu-
len” kénnen sich leichter an die Nacht-
schicht gewohnen als Morgentypen die
sogenannten ,Lerchen”. Um iberhaupt
den ,Schichtarbeiter-Typen” festlegen
zu konnen, gibt es z. B. Fragebogen zum
Chronotyp von dem Institut fir Arbeits-
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physiologie von der Universitat Dort-
mund (IfADo). So wdre schon von vorn-
herein ein ,Nachttyp” nicht fir den Frih-
dienst geeignet, weil er sich zur Arbeit
qualt und keine ausreichende Leistung
am Tage bringt. Sein Wirkungsmaxi-
mum ist eben am Abend oder spéter. Al-
teren Menschen fallt Nacht- und Schicht-
arbeit im Allgemeinen sehr schwer.
Es qibt verschiedene Maglichkeiten,
Schichtarbeit ertraglicher zu gestalten.
Der Erfolg hangt in erster Linie von der
einzelnen Person und den jeweiligen Ar-
beitsbedingungen ab.

Arbeitszeitplane

Die Nutzungsmaglichkeit von Arbeits-
zeitplanen, die den Arbeitnehmern be-
stimmte  Pflichtzeiten  vorschreiben,
in denen sie wach sein und arbeiten
missen, wahrend sie aullerhalb dieser
Pflichtzeiten in Rufbereitschaft schlafen
durfen, hangt in hohem Malle von der
betrieblichen Eigenart der Unternehmen
und der zu verrichtenden Tatigkeit ab.

Schichtpldne, bei denen der Uber-
gang zwischen den Schichten - in An-
passung an den zirkadianen Rhythmus -
bewusst im Uhrzeigersinn verlduft; sind
glnstig. Der Wechsel sollte im Idealfall
von der Tag- Gber die Abend- zur Nacht-
schicht sein. In verschiedenen Studien
wurde nachgewiesen, dass die Beriick-
sichtigung zirkadianer Faktoren bei der
Planung von Arbeitszeiten zu Produkti-
vitatssteigerung, héherer Zufriedenheit
der Mitarbeiter und Senkung der Unfall-
gefahr beitragt.

Schlafhygiene - Schlafverhalten

Die Regeln der Schlafhygiene sollten
auch hier eingehalten werden. Nach
diesen Regeln sind im Bett nur Schla-
fen und Sex erlaubt. Im Bett sollte man
also nicht fernsehen oder arbeiten. Die
Raumtemperatur sollte niedrig und der
Raum dunkel gehalten werden. Vor dem
Schlafengehen sollte man sich entspan-
nen und kleine Schlafrituale zur Forde-
rung der Schlafbereitschaft ausuben. Ei-
ne gute Schlafhygiene hat keine Risiken
oder Nebenwirkungen, ntzt der Erho-
lungsfunktion des Schlafes und steigert
dadurch die Lebensqualitat.

Nachtschichtarbeiter sollten immer -
auch an arbeitsfreien Tagen - zu festen
Zeiten schlafen gehen. Gunstig wirkt sich
auch ein geteilter Schlaf in 4 Stunden
nach der Schicht und noch mal 3-4 Stun-
den vor der Nachtschicht aus.

Bei Wechselschichtarbeitern kann die
Anpassung an die neue Schicht wesent-



lich erleichtert werden, indem sie in den
letzten Tagen der jeweiligen Schicht ihre
Schlaf-/Wachzeiten um 1 bis zwei Stun-
den nach vorne verschieben. So kann sich
der Korper auf den veranderten Rhyth-
mus der Nachtschicht allmahlich einstel-
len. Erfolgreich ist diese Technik wibrigens
nur, wenn die durch die Schichten vorge-
gebenen Schlaf-/Wachzeiten auch an ar-
beitsfreien Tagen konsequent eingehal-
ten werden. Kurze Nickerchen kdnnen
hilfreich sein, wenn sich ein unregelma-
Biger Schlaf-/Wachrhythmus aus berufli-
chen Griinden nicht vermeiden lasst. Ob-
wohl kurzzeitiger Schlaf zwischendurch
regelmalige Schlafenszeiten nicht er-
setzen kann, stellt er doch ein hilfreiches
Mittel dar, Schlafdefizite zu kompensie-
ren und zumindest voriibergehend die
Wachsamkeit zu erhéhen.

Schlafmittel

Schlafmittel (Hypnotika) vom Benzo-
diazinagonisten-Typ, also Zopiclon, Zolpi-
dem oder auch das kurz wirksame Zale-
plon, kdnnen kurzfristig eingesetzt wer-
den, um zu Zeiten Schlaf zu finden, die
dem zirkadianen Rhythmus zuwiderlau-
fen.

Nebenwirkungen sollten beriicksich-
tigt werden und die Schlafmittel nicht
iber einen langeren Zeitraum einge-
nommen werden. Schlafmittel unter-
stitzen zwar den Schlaf am Tage, die er-
forderliche Wachsamkeit und Leistungs-
fahigkeit wahrend der folgenden Nacht-
schicht wird aber nicht gesteigert, wie
einige Studien gezeigt haben. Schlaftab-
letten konnen zwar kurzfristig Erleich-
terung verschaffen und zusammen mit
anderen Mallnahmen durchaus nitz-
lich sein, beseitigen jedoch nicht die Ur-
sache fir die typischen Schlafprobleme
von Schichtarbeitern, da Schlaftablet-
ten nun mal nicht die innere Uhr erset-
zen konnen.

Stimulantien

Der gelegentliche Gebrauch von Sti-
mulantien, wie z. B. Koffein, kann die
Midigkeit zeitweise mindern und die
Wachsamkeit wahrend der Nachtschicht
steigern wie Studien gezeigt haben, al-
lerdings tritt eine Uber das normale Mal3
hinaus verstarkte Mindigkeit auf, wenn
der stimulierende Effekt nachlasst. Vier
Stunden vor dem Schlafengehen sollten
keine koffeinhaltigen Getranke mehr zu
sich genommen werden, da Koffein Ein-
und Durchschlafschwierigkeiten verursa-
chen kann. In der Folge waére dann der
Schlaf nicht erholsam.

Stimulierende Medikamente vom Am-
phetamintyp, wie sie friher immer wie-
der mal ihren Einsatz fanden, sind aus
verstandlichen Grinden vom Markt ge-
nommen worden. Heute kann man bei
Patienten mit exzessiver Midigkeit, um
ihre Leistungsfahigkeit zu erhalten, Mo-
dafinil als BTM-pflichtiges Medikament
durchaus sinnvoll einsetzen und befindet
sich damit nicht mal im Off-Label-Use.

Melatonin

Die neueste Forschung beschaftigt sich
mit der Wirkung von synthetisch erzeug-
tem Melatonin (das natirliche Melatonin
wird in der Zirbeldrise gebildet und un-
terliegt auch einem zirkadianen Rhyth-
mus). Nachtschichtarbeiter sollen es
morgens zur Steuerung des zirkadianen
Rhythmus einnehmen, so dass sie tags-
uber schlafen und nachts arbeiten kon-
nen. Nicht bei allen Menschen zeigt die
Einnahme von Melatonin eine Wirkung.
Nebenwirkungen des synthetischen Me-
latonins sind bisher nicht bekannt. Es
handelt sich aber um einen Botenstoff,
dessen zusatzliche Einnahme vielleicht
Wirkungen hat, die erst spater auftre-
ten. Deshalb ist Melatonin in Deutsch-
land nicht erhaltlich.

Lichttherapie

Wie bei der Wirkung des Tageslichts
auf die innere Uhr, kann auch kinstli-
ches Licht die Phasenlage verschiede-
ner Korperfunktionen beeinflussen, wie
verschieden Studien gezeigt haben. Mit
Lichtanwendungen kann der Schlaf-/
Wachrhythmus so umgestellt werden,
dass Nachtschichtarbeiter am Tage schla-
fen kénnen und nachts fir die Arbeit
wach sind.

Arbeitsplatz

Lichtverhaltnisse und Raumtempera-
turen spielen am Arbeitsplatz eine wich-
tige Rolle, aber auch das Mal3 an Selb-
standigkeit bei der zu verrichtenden Ar-
beit. Niedrige Temperaturen sind grund-
satzlich besser als zu hohe. Durch helle
Raume lasst sich die Wachheit steigern.

Erndhrung

Eine gesunde Ernahrung wirkt sich po-
sitiv auf den Schlaf aus. Schichtarbeiter
sollten Mahlzeiten mit hohem Anteil an
Eiweil und Kohlehydraten zu sich neh-
men sowie auf schwer verdauliches Es-
sen und gebratene Speisen verzichten.
Schichtarbeiter (ebenso wie alle ande-
ren Menschen) sollten nicht hungrig ins
Bett gehen, andererseits aber auch kei-
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ne umfangreichen Mahlzeiten kurz vor
dem Schlafengehen einnehmen. Sowohl
Hunger als auch ein berfillter Magen
verschlechtern den Schlaf. Sie fihren zu
Ein- und Durchschlafstérungen und da-
mit zu nicht-erholsamem Schlaf. Dies
beeintrachtigt die Lebensqualitat.

Pressemitteilung

Die Therapie des
Schichtarbeiter-Syndroms

ie Therapie des Schichtarbeiter-Syn-

droms ist vom individuellen Umfeld
abhdngig. Sofern es maglich ist, sollte
zundchst eine Optimierung der Arbeits-
bedingungen angestrebt werden. MaR-
nahmen dazu konnen von der Beendi-
gung der Schichtarbeit tber die Schicht-
planoptimierung bis hin zur Verbesse-
rung der Lichtverhdltnisse am Arbeits-
platz reichen. Eine Verbesserung der
Schlafhygiene ist bei den Betroffenen
ebenfalls anzustreben. Auch Lichtthera-
pie, Verhaltens- und Psychotherapie kon-
nen geeignete therapeutische Mal3nah-
men darstellen. Zusatzlich sollte bei Be-
darf eine Pharmakotherapie in Betracht
gezogen werden.

Fur die Behandlung der exzessiven
Schlafrigkeit beim Schichtarbeiter-Synd-
rom (ICD-10 G47.2) bietet Cephalon mit
Vigil® (Modafinil) erstmals eine zugelas-
sene pharmakologische Behandlungsop-
tion. Das Arzneimittel ist in Deutschland
zudem zur Therapie exzessiver Schlafrig-
keit infolge von Narkolepsie und obst-
ruktiver Schlafapnoe zugelassen. Moda-
finil aktiviert selektiv iber das Schlaf-/
Wachzentrum die Hirnrinde und fordert
so spezifisch die Wachheit.

Zwei doppelt verblindete placebokon-
trollierte Studien mit insgesamt 477 Pa-
tienten wurden zum Nachweis der Wirk-
samkeit von Modafinil beim Schichtar-
beiter-Syndrom durchgefihrt. Wahrend
der Studien nahmen die Patienten ent-
weder 200 bis 300 mg Modafinil oder
Placebo 30 bis 60 Minuten vor Beginn
der Nachtschicht ein. Dabei zeigte sich
subjektiv und objektiv eine signifikan-
te Verringerung der Schlafrigkeit durch
das Arzneimittel. Auch das allgemeine
Befinden und die Lebensqualitat der Pa-
tienten wurden unter Modafinil signifi-
kant verbessert.

Die systemische Sklerose
Mehr als nur eine Hauterkrankung

OA Dr. med. Gabriela Riemekasten,
Charité Berlin

rkrankungen, die mit einer spontanen

Fibrose, Verdickung und Vernarbung
der Haut einhergehen, werden als Skle-
rodermie bezeichnet. Die auf die Haut
beschrankte Sklerodermie hat verschie-
dene Namen: Morphea,
zirkumskripte  Skleroder-
mie, lineare Sklerodermie.
In dem kommenden Arti-
kel geht es um Erkrankun-
gen, die nicht nur die Haut
erfassen, sondern auch die
inneren Organe. Um die-
sen Unterschied deutlich zu
machen, spricht man von
der systemischen Sklero-
se oder den systemischen
Sklerodermien. Da der Be-
griff Sklerodermie einsei-

tig erscheint und bei eini- Dr. med. Gabriela Riemekasten

gen Patienten die Organbe-

teiligung im Vordergrund steht, empfeh-
len wir, den Begriff systemische Sklerose
zu verwenden.

Haufigkeit der Erkrankung

Wie haufig die Sklerodermie ist, lasst
sich aufgrund schlechter epidemiologi-
scher Daten nicht ganz genau sagen.
In Deutschland gehen die Experten von
100 bis 200 Patienten pro einer Million
Erwachsene aus. Frauen erkranken etwa
acht Mal haufiger als Manner, meist tre-
ten die Symptome im Alter zwischen 40
und 55 Jahren auf. Nicht immer ist die
Hautfibrose vorhanden oder klinisch re-
levant.

Die Raynud-Symtomatik -
harmlos oder ein erstes Zeichen
systemischer Sklerosen

Das erste Symptom ist in 95 Prozent
der Félle ein Raynaud-Syndrom mit an-
fallsartiger Blasse und Kalte der Finger
(s. Abb. 1a und 1b)

Ein  Raynaud-Syndrom haben ein
bis drei Prozent der Bevolkerung, und
in vielen Fallen ist es
harmlos, besonders bei
jungen und schlanken
Frauen. Meistens wird
es mit den Jahren bes-
ser. Wenn das Raynaud-
Syndrom jedoch erst-
mals im Alter von Gber
35 Jahren auftritt, nicht
nur bei Kalte, sondern
auch bei moderat er-
niedrigten  Temperatu-
ren auftritt, immer hau-
figer wird oder von an-
deren Symptomen wie
Schmerzen oder Taub-
heitsgefiihl oder eben der Hautsklero-
se begleitet wird, kann dies ein Zeichen
fur ein sekundares Raynaud-Syndrom im
Rahmen einer beginnenden Autoimmu-
nerkrankung sein.

Oft ist bei Patienten mit systemischer
Sklerose die Haut anfangs am Zeigefin-
ger innen starker verhornt. Manchmal
bestehen kleine Gribchen oder Defek-
te an den Fingerkuppen.

Die Raynaud-Symptomatik kennzeich-
net ein wichtiges ursachliches Prinzip
der systemischen Sklerose, bei der die
Regulation des GefalStonus gestort ist. Es
kommt dadurch zu einer starken Veren-
gung der GefaRe und im Verlauf zu einer

Abb. 1a: Zeichen eines Raynaud-Syndroms mit typischer WeiRverfarbung, Blauverfarbung und

anschliesender Rotung.

Abb. 1b: Zeichen eines Raynaud-Syndroms, ins-
besondere Zeichen der Erkrankung mit Haut-
verdickung und beginnender Kontrakturbildung
(Sklerodaktylie) der Gelenke.

Entzindung in der GefdBwand. Im wei-
teren Verlauf sind die Gefde ummau-
ert von Bindegewebe, so dass die Gefa-
Re nicht mehr in der Lage sind, auf Be-
lastungen zu reagieren (s. Abb. 2). Nor-
malerweise sollen sich Gefdlle bei Be-
lastung oder bei Warme erweitern. Dies
ist bei der systemischen Sklerose nicht
moglich.

Was ist die systemische Sklerose?

Die systemische Sklerose ist eine Au-
toimmunerkrankung, die durch eine Re-
aktion des Korpers gegen sich selbst ge-
kennzeichnet ist. Charakteristisch fur
diese Erkrankung ist die Entstehung von
Vernarbungen in den Gefdflen und im
Bindegewebe, die in unterschiedlichem
Ausmal’ vorkommt. Haufig sind zunachst
die kleinsten GefaRe betroffen.

Die systemische Sklerose wird nach
der Hautbeteiligung in 2 Unterformen
eingeteilt. Sind beziglich der Hautskle-
rose nur die Hande oder FiBe unter-
halb der Ellenbogen- oder Kniegelen-
ke betroffen, spricht man von einer li-
mitierten Form der systemischen Skle-
rose. Friher hat man diese Erkrankung
nach den haufigsten Symptomen auch
als CREST-Syndrom (Calzinose oder Kalk-
ablagerungen im Gewebe, Raynaud,
0(E)sophagusbeteiligung, Sklerodaktylie
(s. Abb. 3), Teleangiektasien oder Spin-
nenflecke (s. Abb. 2)) bezeichnet. Dieser
Begriff des CREST-Syndroms ist aber in-
zwischen verlassen worden, weil damit
nicht alle Symptome der Erkrankung er-
fasst werden. Beispielsweise konnen ei-
nige Patienten eine schwere Darmer-
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Abb. 2: Durch Bindegewebe eingemauertes Gefals bei der systemischen Sklerose. Die GefdRe sind
nicht in der Lage, auf Belastungen ausreichend zu reagieren. Hier ein typisches NierengefdR.

krankung, einen Lungenhochdruck oder
eine Leberzirrhose entwickeln.

Die limitierte Form der systemischen
Sklerose verlauft haufig sehr langsam
und schreitet nur gering fort. Viele Jah-
re nach Erkrankungsbeginn kann es je-
doch zu schweren und lebensbedrohli-
chen Komplikationen wie dem Lungen-
hochdruck kommen. Die Patienten be-
kommen dann anfangs nur bei Belas-
tung, spater auch in Ruhe, eine deutli-
che Luftnot. Manche fiihlen sich auch be-
sonders abgeschlagen, haben Schwindel
oder kdnnen sogar kurzzeitig bewusstlos
werden. Da sie zwischenzeitlich mit ih-
rer systemischen Sklerose lange Zeit oh-
ne gréllere Probleme gelebt haben, be-
ziehen sie dieses Symptom haufig nicht
auf ihre rheumatische Erkrankung.

Betrifft der Hautbefall auch die Haut
an den Oberarmen oder am Rumpf,
spricht man von einer diffusen Form der
systemischen Sklerose. Diese Erkrankung
ist haufig schwerer, verlduft aggressiver
und schneller und es bestehen fast im-
mer auch Fibrosen/Vernarbungen der
inneren Organe, wobei dies insbeson-
dere dann kritisch wird, wenn die Lun-
gen, das Herz oder die Nieren betrof-
fen sind. Dies duRert sich z.B. in einem
plotzlich nachweisbaren Bluthochdruck
oder Nierenversagen oder in plotzlicher
Luftnot. Wenn das Lungengewebe ver-
narbt, kann sich in der Folge auch wie-
der ein Lungenhochdruck entwickeln,
was lebensbedrohlich ist. Die starke Ver-
dickung der Haut fuhrt dazu, dass sich

die Patienten wie in einem Hautpanzer
fahlen, wobei dann die Funktion der Ge-
lenke gestort wird und sich die Gelen-
ke verformen kénnen. Das Gesicht kann
sich ebenfalls verdandern, wobei auch
hier die Teleangiektasien auftreten. Da-
neben kommt es zu einer Mundverklei-
nerung, einer Verdickung des Zungen-
bandchens, die Nase wird haufig spitzer
und die Haut kann auch im Gesicht span-
nen. Insgesamt wirkt das Gesicht haufi-
ger maskenartig. Insbesondere die ers-
ten Jahre sind kritisch bei der Erkran-
kung und es ist wichtig, frihzeitig in die
Krankheitsprozesse einzugreifen.

Sowohl bei der diffusen als auch bei
der limitierten Sklerose gemeinsam
kommt es zum Auftreten von Schluck-
storungen oder Sodbrennen oder von
Gelenkschmerzen vor allem an den klei-
nen Gelenken. Bei beiden Erkrankungen
konnen offene Stellen und Geschwire
an den Fingern entstehen, was natir-
lich sehr schmerzhaft ist und auch eine
Infektionsquelle. Haufiger bestehen eine
allgemeine Abgeschlagenheit oder auch
eine Mund- und Augentrockenheit.

Eine friihzeitige Diagnose und
arztliche Betreuung ist wichtig,
um Komplikationen zu vermeiden

Um die Diagnose einer systemischen
Sklerose zu stellen, reichen wenige
Tests. Vielfach lasst sich durch die Befra-
gung schon der Verdacht stellen. Da die
systemischen Sklerosen mit bestimm-
ten und charakteristischen Autoantikor-
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pern einhergehen, werden diese im Blut
bestimmt. Der Arzt kann z. B. beim Auf-
treten von Anti-Scl70-Antikorpern er-
kennen, dass wahrscheinlich eine diffu-
se Sklerose vorhanden ist oder entsteht,
auch wenn die Haut vielleicht noch gar
nicht so stark betroffen ist. Andere An-
tikorper wie die Anti-Centromer-Antikor-
per treten bei der limitierten Form der
systemischen Sklerose auf. Nicht bei al-
len Patienten lassen sich jedoch die An-
tikorper nachweisen.

Neben der Antikorperdiagnostik kann
auch die Kapillaroskopie relativ zeitig auf
eine beginnende Autoimmunerkrankung
weisen. Hier werden am Nagelpfalz die
kleinsten Gefdl3e dargestellt, die haufig
UnregelmaRigkeiten zeigen.

Da die Beteiligung innerer Organe die
Prognose der Patienten bestimmt, sind
bei Verdacht auf eine systemische Skle-
rose einige Untersuchungen sehr wich-
tig. So sollte gleich zu Beginn der Erkran-
kung und dann regelmaRig im Verlauf ei-
ne Lungenfunktion durchgefiihrt werden

Abb. 3: Patienten mit der limitierten Form der
systemischen Sklerose haben oft rote Flecken
im Gesicht, Halsbereich oder auch an den
Handen.

w

(A )

Abb. 4: Entwicklung einer Lungenfibrose im Verlauf von 2 Jahren bei einer diffusen systemischen
Sklerose. Normalerweise ist das Lungengewebe dunkel. Hier sieht man in beiden Bildern bereits
eine Lungenfibrose, die jedoch stark zugenommen hat.

und auch ein Herzultraschall sowie ei-
ne Bildgebung der Lunge (Réntgen oder
Computertompgrafie). Der Hautbefall
wird mit einem bestimmten Mess-Sys-
tem ermittelt, dem modifizierten Rod-
nan-Hautskore. Da der Hautbefall insbe-
sondere bei der diffusen systemischen
Sklerose die Organbeteiligung wider-
spiegelt, ist der Hautbefall und auch die
Progredienz der Hautsklerose manchmal
ein wichtiges Zeichen.

Seltene Erkrankungen sollten in
Zentren betreut werden

Da die systemische Sklerose insge-
samt eine seltene Erkrankung ist, emp-
fehlen wir, dass sich Patienten mit einer
systemischen Sklerose zumindest in re-
gelmaBigen Abstanden in Zentren vor-
stellen. Um mehr dber die Erkrankung
zu erfahren, die Ursachen zu erforschen
und die Betreuung der Patienten zu ver-
bessern wurde das Deutsche Netzwerk
fur Systemische Sklerosen gegriindet.
Hier sind mehr als 30 Einrichtungen in
ganz Deutschland zusammengeschlos-

Die SCLERODERMA LIGA e. V.

wurde am 04.02.1989 in Minchen ge-
grindet und ist ein Zusammenschluss von
Betroffenen, die an SKLERODERMIE oder art-
verwandten Erkrankungen leiden, von An-
gehorigen und fordernden Mitgliedern.

Bei der Mitgliederversammlung am 24.
April 2004 wurde eine Satzungsanderung
beschlossen, wonach die SCLERODERMA
LIGA nicht nur gemeinniitzige, sondern
auch mildtatige Zwecke verfolgen will. Die
SCLERODERMA LIGA will mit diesem Schritt
dazu beitragen, dass bei schwer wiegen-
den Krankheitsverlaufen Medikamente ein-
gesetzt werden konnen, deren Wirksam-
keit bei der Sklerodermie in Einzelfdllen
beschrieben wurde, die aber nicht zur Be-
handlung der Sklerodermie zugelassen sind
und deshalb von den Krankenkassen nicht

sen. Es gibt gemeinsame diagnostische
Standards. Patienten koénnen ebenfalls
Informationen erhalten. Mehr Informati-
onen uber das Netzwerk kann man unter
www.sklerodermie.info erhalten.

Um sich weiterhin zu informieren,
konnen sich Betroffene und ihre Ange-
hérigen auch an Selbsthilfegruppen wie
die Scleroderma Liga, die Sklerodermie-
Selbsthilfe oder die Rheumaliga wen-
den.

Therapie der systemischen Sklerosen

Die Therapie der systemischen Sklero-
se ist sehr individuell und hangt davon
ab, welche Organsysteme betroffen sind
und auch wie stark die Verdickung der
Haut ist. Wenn die Krankheit sehr ag-
gressiv verlduft, insbesondere also bei
der diffusen systemischen Sklerose, sind
mitunter Immunsuppressiva oder Che-
motherapeutika notwendig. In Einzelfal-
len wird sogar eine Knochenmarktrans-
plantation durchgefthrt, insbesondere
dann, wenn der Krankheitsverlauf so ra-
pide ist, dass eine sehr schwere Erkran-

bezahlt werden. Die Satzungsanderung ist
im Registergericht eingetragen und die An-
erkennung durch das Finanzamt als ge-
meinnitzig und mildtatig ist erfolgt.

Informationen

B Scleroderma Liga e. V., Kelterstr. 23,
76227 Karlsruhe , Tel. 0721.404844
www.scleroliga.de
E-Mail: scl@scleroliga.de

Zur Verwirklichung unserer Ziele sind wir
auf Spenden angewiesen. Wir haben ein
Therapiekonto eingerichtet, auf dem Spen-
den fiir mildtatige Zwecke eingezahlt wer-
den konnen (Bankverbindung: Stadtspar-
kasse Minchen, BLZ 701 500 00, Kto.-Nr.
28 12 43 78).

Forum Sanitas - Das informative Medizinmagazin - 4. Ausgabe 2006 ‘ 17

kung zu erwarten ist. Die intensive The-
rapie ist deshalb nétig, da die Erkran-
kung zum Tode fiihren kann und die Le-
bensqualitat oft sehr stark einschrankt.
Es werden deshalb Medikamente einge-
setzt, die aufer in der Rheumatologie
auch zur Krebstherapie oder nach Nie-
rentransplantation verwendet werden.

Insbesondere bei einer Lungenfibrose
sollte Cyclophosphamid eingesetzt wer-
den. Dies ist das einzige Medikament,
was einen gesicherten Effekt fir diese
Komplikation besitzt. Fir andere Symp-
tome werden auch andere Medikamen-
te wie Azathioprin oder Methotrexat ein-
gesetzt.

Da die systemische Sklerose in erster
Linie eine Erkrankung der GefaRe ist, ist
in den meisten Fallen eine gefallerwei-
ternde Therapie notwendig. Diese ver-
bessert nicht nur die Raynaud-Sympto-
matik, sondern auch die weitere Ent-
wicklung der Erkrankung. Beim Ray-
naud-Syndrom haben sich Verhaltensre-
geln wie Wasser und Kélte meiden und
die Haut einfetten bewahrt. Rauchen ist
absolut schadlich bei dieser Erkrankung.
An Medikamenten kommen Kalzium-An-
tagonisten, ACE-Hemmer, Alphablocker
oder auch Prostaglandin-Infusionen zum
Einsatz. Viele dieser Medikamente sind
gefaBerweiternd und werden zur Thera-
pie des Bluthochdrucks verwendet. Spe-
ziell fur die Therapie des Lungenhoch-
drucks haben sich Endothelin-Rezepto-
rantagonisten bewahrt. Von der Therapie
profitieren aber auch Patienten mit einer
Sklerodermie, etwa indem Hautulzerati-
onen vorgebeugt werden, worauf aktu-
elle Studiendaten hinweisen. Auch Sub-
stanzen wie das Viagra, die urspringlich
als Potenzmittel eingesetzt wurden, sind
insbesondere fir die Behandlung des
Lungenhochdrucks ginstig.

Insgesamt gab es in den letzten Jahren
groBe Fortschritte in der Therapie. Dies
ist aber nur moglich, wenn sich Patien-
ten in Zentren vorstellen, wo auch neue
Therapien z. B. auch im Rahmen von Stu-
dien geprift werden kénnen. Wir kon-
nen hier mehr Gber die Erkrankung und
die Ursache lernen.

Frau PD Dr. G. Riemekasten behan-
delt an der Klinik fir Rheumatologie
der Berliner Charité in Deutschland die
meisten Patienten mit systemischer
Sklerose. Sie fiihrt eine Sklerodermie-
sprechstunde durch und leitet eine For-
schungsgruppe, die sich mit den Ursa-
chen der Erkrankung beschaftigt.
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Zunahme von Neumf»ektlonen -
Vergessen-ist ansteckeng

Von Dr. med. H. Knechten

s sind 25 Jahre vergangen seit dem

Beginn der AIDS-Epidemie. Ein Vier-
teljahrhundert, in dem die Medizin ent-
scheidende Fortschritte
in Diagnostik und Thera-
pie der HIV-Erkrankung er-
zielt hat. Hierzu haben das
seit Mitte der 90er-Jah-
re verbesserte Verstandnis
der Virusvermehrung und
die Moglichkeit das HI-Vi-
rus direkt im Blut nachzu-
weisen entscheidend bei-
getragen. Kaum ein Gebiet
der Medizin hat seitdem ei-
ne dhnlich rasante Entwick-
lung durchgemacht und in

keinem anderen Fachge- Dr. med. H. Knechten

biet werden Studienergeb-

nisse so schnell und erfolgreich fir die
Patienten in die Praxis umgesetzt wie in
der HIV-Medizin.

Geschichte

Die AIDS-Erkrankung (Acquired Immu-
ne Deficiency Syndrome) wurde 1981
erstmals anhand klinischer und immu-
nologischer Charakteristika als neu auf-
tretendes Krankheitsbild beschrieben. Es
bezeichnet eine Kombination von Sym-
ptomen, die infolge der durch Infektion
mit dem HI-Virus ausgel6sten Zerstorung
des Immunsystems auftreten. In Jahr
1983 gelang es einer franzdsische For-
schergruppe erstmals bei Patienten das
Virus HIV-1 (Human Immundeficiency Vi-
rus) zu isolieren und die kausale Bezie-
hung zwischen diesem neuen Virus und

AIDS nachzuweisen. Das verwandte HIV-
2 wurde 1986 bei Patienten aus Westaf-
rika isoliert. Zum Zeitpunkt der Erstbe-
schreibung in den USA hatte sich die HIV-
Infektion bereits in Zentralafrika, in der
Karibik sowie in Teilen
der Bevolkerung Norda-
merikas und Westeuro-
pas verbreitet. Seitdem
hat sich insbesondere
HIV-1 weiter ber die
ganze Welt ausgedehnt
und zu Epidemien un-
terschiedlichen Schwe-
regrads gefihrt.

Virus

Die HI-Viren sind vor-
wiegend lympho- und
neurotrope  Lentiviren
aus der Familie der Re-
troviren. Sie werden unterschieden in
HIV-1 und HIV-2, die jeweils weiter in
verschiedene Subtypen unterteilt wer-
den. Beim Menschen werden mittlerwei-
le 9 Subtypen von HIV-1 in der Gruppe M
und ein Vielzahl rekombinanter Formen
unterschieden. Darlber hinaus gibt es
von HIV-1 noch eine Gruppe 0 (Outlier),
weitgehend beschrankt auf Westafrika
(Kamerun). HIV-2 wird ebenfalls vorwie-
gend in Westafrika gefunden. Mit hoher
Wahrscheinlichkeit stellte die HIV-Infek-
tion urspriinglich eine Zoonose dar. HIV-
1 und HIV-2 verwandte Simian Immuno-
deficiency Viruses (SIV) wurden bei ver-
schiedenen Affenarten in Afrika nachge-
wiesen. Molekularbiologische Analysen
legen nahe, dass ein Spezieswechsel der
beiden Viren vom Affen auf den Men-
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schen im frihen 20. Jahrhundert stattge-
funden haben muss.

Verbreitung

Nach Schatzungen von UNAIDS und
der WHO lebten Ende 2005 dber 40 Milli-
onen Menschen weltweit mit einer HIV-
Infektion. Allein im Jahr 2004 gab es
etwa 5 Millionen HIV-Neuinfektionen.
Mehr als 95 % aller HIV-Infizierten leben
in Entwicklungslandern. Bis Ende 2005
waren (ber 27 Millionen Menschen an
den Folgen der HIV-Infektion verstorben.

Im Gegensatz zur katastrophalen Situ-
ation in den meisten Entwicklungs- und
Schwellenlandern verlauft die Epidemie
hierzulande weniger dramatisch als ur-
spriinglich befirchtet. Ende 2005 lebten
etwa 49000 HIV-infizierte Menschen in
Deutschland, davon 39500 Manner und
9500 Frauen, sowie ca. 300 Kinder. Etwa
15 % der in Deutschland diagnostizier-
ten HIV-Infektionen werden derzeit Gber
heterosexuelle Kontakte erworben. Etwa
40 % der HIV-Infektionen werden in den
GroBstadten Berlin, Frankfurt am Main,
Minchen, Kéln, Disseldorf und Hamburg
diagnostiziert.

Lagen die Zahlen der Neuinfektionen
in den vergangenen Jahren relativ kon-
stant bei unter 2000 pro Jahr sind sie
nach den Angaben des Berliner Robert-
Koch-Instituts (RKI) im Jahr 2005 erst-
mals wieder auf etwa 2490 angestie-
gen.

Zusatzlichen Grund zur Besorgnis gibt
aullerdem der kontinuierliche Anstieg
von anderen sexuell ibertragbaren
Krankheiten in Deutschland. Nicht nur,
dass sich so das Risiko einer Ansteckung
fur HIV erhoht, es zeigt auch, dass die
Akzeptanz von Kondomen ricklaufig zu
sein scheint. Auch die Erfolge der guten
Aufklarungsarbeit der 1990er-Jahre ha-
ben nachgelassen. Unter vielen Jugend-
lichen herrscht eine neue Unkenntnis in
Bezug auf die Ansteckungsgefahr beim
ungeschitzten Sexualkontakt.

Ansteckung

HIV wird durch Blut und andere infekti-
6se Korperflissigkeiten Gbertragen. Der
weitaus haufigste Ubertragungsweq ist
der ungeschitzte Sexualkontakt. Auch
die Umstande, unter denen HIV Uber-
tragen werden kann, sind klar begrenzt
und wissenschaftlich untersucht. Trotz-
dem existieren zu diesem Thema wei-
terhin viele falsche Vorstellungen und
Missverstandnisse. Das HI-Virus wird mit
den Korperflissigkeiten Blut, Sperma,
Vaginalsekret, Liquor und Muttermilch

Uibertragen. Potentielle Eintrittspforten
sind Wunden an Schleimhauten (Binde-
haut, Mund-, Nasen-, Vaginal- und Anal-
schleimhaut) oder leicht verletzliche
Stellen der AuBenhaut (Eichel, Innensei-
te der Vorhaut).

Die haufigsten Infektionswege sind der
Vaginal- oder Analverkehr ohne Verwen-
dung von Kondomen, in geringem Mal}
der aufnehmende Oralverkehr (Schleim-
hautkontakt mit Sperma bzw. Menstrua-
tionsblut; bei unverletzter Mundschleim-
haut stellt der Kontakt mit Praejakulat
oder Vaginalsekret ein relativ vernach-
lassigbares Infektionsrisiko dar, eben-
so der passive Oralverkehr) und die Be-
nutzung kontaminierter Spritzen bei in-
travendsem Drogenkonsum. Die Infek-
tionswahrscheinlichkeit liegt nach der-
zeitigen Erkenntnissen bei den meisten
Ubertragungswegen zwischen 1:100 und
1:1000.

Wie hoch das Risiko beim Sex ist,
hangt vor allem von der Viruslast d. h.
der Anzahl an Viruspartikeln pro ml in
der Samenflissigkeit, im Scheidense-
kret und im Blut ab. Diese ist im frihen
Stadium in den ersten Wochen nach der
HIV-Infektion und im Spatstadium der Er-
krankung mit fortschreitendem Immun-
defekt besonders hoch. Zu Beginn und
am Ende der HIV-Infektion ist die Infekti-
onsgefahr also am groften.

Die Ubertragung von der Mutter auf
das Kind wahrend der Geburt ist mit ei-
ner Infektionswahrscheinlichkeit von et-
wa 15 %bis 25 % besonders hoch, wes-
halb generell jeder Schwangeren ein
HIV-Ak-Test empfohlen wird.

HIV-Infektionen aufgrund von Blut-
transfusionen, sind durch die Einfiihrung
von HIV-Ak-Tests bei Blut-und Blutpro-
dukten und durch Routineiiberwachung
der Blutspender wie sie in Deutschland
seit 1985 durchgefihrt werden, extrem
selten geworden.

Fur Befirchtungen, dass HIV auch an-
ders bertragen werden kann gibt es
keine wissenschaftlichen Hinweise. Ins-
besondere wird HIV eindeutig nicht
durch Korperkontakte im alltaglichen so-
zialen Miteinander, die gemeinsame Be-
nutzung von Geschirr, Besteck u. . so-
wie die gemeinsame Benutzung sanita-
rer Einrichtungen wbertragen.

Pathogenese

HI-Viren sind vor allem lympho-und
neurotrop, d. h. Immun- und Nervensys-
tem werden direkt geschadigt. Zielzellen
der HIV-Infektion sind dabei vor allem
(D4-oberflachenartigen tragende Zellen

des Immunsystems wie T-Helferzellen,
Makrophagen und Monozyten. Der Virus
dockt mit Hilfe viruseigener Glykoprote-
ine an dem Protein (D4 und weiteren
Cofaktoren (CCXR4 und CCR5) der Wirts-
zelle an. Nun fusionieren die Zellmemb-
ranen des Virus und der Wirtszelle, der
Virus gibt seine RNA in den Wirt ab und
mithilfe der Reversen Transkriptase, ei-
nem viruseigenen Enzym, wird aus der
Einzelstrang-RNA eine Doppelhelix-DNA.
Diese wird in das genetische Material
der Wirtszelle mittels der viruseigenen
Integrase eingebaut. Die nun infizierte
Wirtszelle produziert neue Proteine, in
denen Virus-DNA inkorporiert, aber noch
unreif ist. Diese unreifen Viruspartikel
werden anschlieBend aus der Zellwand
geschleust. Die HIV-1-Protease schneidet
jetzt aus den langen EiweiR-Ketten kom-
plexe Stiicke, die aus dem Partikel ein
neues, infektioses Virion machen.

Als MaB fir die Zerstérung des Immun-
systems dient die T-Helfer-Zellen-Zahl im
Blut eines HIV-Infizierten. Der Standard-
Grenzwert ist erreicht, wenn das T-Zell-
Niveau eines Patienten unter 200-400/
pl Blut fallt. Die Unterschreitung dieser
Grenze stellt eine Behandlungsindikati-
on dar.

Krankheitsverlauf

Anfanglich kommt es bei einem Teil
der Infizierten einige Tagen bis einige
Wochen nach der Infektion zu einem un-
spezifischen akuten Krankheitsbild mit
Fieber, Hautausschlagen und Lymphkno-
tenschwellungen.

Haufig verlduft die akute HIV-Infekti-
on aber auch symptomarm bis symp-
tomlos. Gerade in dieser ersten Phase
ist die Virusvermehrung und auch die In-
fektiositat der HIV-Infektion besonders
hoch. Im Verlauf von Wochen nach der
Infektion beginnt der Organismus Anti-
korper gegen das Virus zu bilden, diese
fihren aber nicht zu einer Viruselimina-
tion. Es folgt eine Latenzphase der chro-
nischen HIV-Infektion, welches Mona-
te bis viele Jahre dauern kann. Der fort-
geschrittene Immundefekt (AIDS) mani-
festiert sich bei unerkannten und unbe-
handelten HIV-Infektion in Form lebens-
bedrohlicher opportunistischer Infekti-
onen. Die haufigsten sind Pneumonien
durch Pneumocystis jirovecii, Osophagi-
tiden durch Candida albicans, zerebrale
Abszesse durch Toxoplasmen und Reak-
tivierungen von Zytomegalievirus-Infek-
tionen. Bei den opportunistischen Krank-
heitserregern handelt es sich meist um
ubiquitare vorkommende und/oder per-
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sistierende Keime. Fir ein gesundes Im-
munsystem sind diese Erreger meist
harmlos. Die Reaktivierungen von Tu-
berkulosen sind ebenfalls nicht selten. In
etwa 15 % der Falle fihrt eine maligne
Neubildung zur AIDS-Diagnose. Am hau-
figsten sind Kaposi-Sarkome, die nicht
wie die klassische Form nur kutan auf-
treten, sondern haufig auch den Gas-
trointestinaltrakt oder die Lungen be-
fallen, sowie B-Zell-Lymphome. Die in-
dividuellen Verldufe und Krankheitsbil-
der sind vielfaltig. Allen Patienten ge-
meinsam sind ausgepragte und irrever-
sible Storungen der zelluldren Immun-
abwehr. Diese schweren, meist lebens-
bedrohlichen Manifestationen der HI-Vi-
rus-Infektionen werden als AIDS bezeich-
net. Durch rechtzeitige Einleitung einer
antiretroviralen Therapie konnen solche
schweren Krankheitsverlaufe heute ver-
mieden oder hinausgezdgert werden.

HIV-Test

Das Wissen um eine HIV-Infektion ist
Voraussetzung, um die Therapiemog-
lichkeiten auch zu nutzen. Deshalb wird
empfohlen, sich nach einer Risikosituati-
on beraten und auf HIV testen zu lassen.

Die Kosten fir einen HIV-Test werden
bei entsprechender Indikationsstellung
meist von der Krankenversicherung ge-
tragen. Auch Gesundheitsamter fiihren
den Tests anonym und kostenlos durch,
tibernehmen aber keine weitergehende
medizinische Betreuung oder Behand-
lung.

Die Diagnostik der HIV-Infektion stitzt
sich auf den Nachweis HIV-spezifischer
Antikorper. Diese werden in der Regel
Wochen bis Monate nach der Infektion
im Serum nachweisbar. Die Testung auf
HIV-Antikorper erfordert grundsatzlich
mindestens zwei unterschiedliche Tests:
Suchtest und Bestatigungstest. Wenn
das Ergebnis eines Suchtests basieren
auf dem Prinzip des ELISA (Enzyme Lin-
ked Immuno Sorbent Assay) positiv ist,
muss es durch mindestens einen Besta-
tigungstest abgesichert werden. Hierfir
ist in Deutschland ein Western-Blot oder
ein Immunfluoreszenz-Test vorgeschrie-
ben. Die meisten der in Deutschland ver-
wendeten ELISA sind Kombinationsteste,
die sowohl HIV-1- als auch HIV-2-Antikor-
per nachweisen. Die auf dem Markt be-
findlichen neuen HIV-Tests der 4. Gene-
ration erkennen auller HIV-spezifischer
Antikorper auch p24-Antigen, das einige
Tage friher als die Antikorper im Serum
als Marker fir die HIV-Infektion nach-
weisbar ist.



Problem der indirekten HIV-Antikor-
per-Tests ist die ,diagnostische Licke”
d. h.die Zeit, die der Korper benétigt, um
nach einer Infektion mit HIV nachweis-
bare Antikdrper zu erzeugen. Der Um-
schlag von negativ nach positiv wird Se-
rokonversion genannt. Die derzeit ver-
wendeten Suchtests konnen eine HIV-In-
fektion sechs Wochen nach Neuinfektion
zu etwa 80 % und ab der zwélften Wo-
che zu beinah 100 % erkennen; nur in
sehr seltenen Féllen wird eine Infektion
erst nach 3 oder gar 6 Monaten reaktiv.

Neben diesen indirekten Verfahren
kann HIV-RNA aus dem Plasma quan-
titativ zum Beispiel durch Polymerase-
Kettenreaktion (PCR) bestimmt werden.
Diese sogenannte Viruslastbestimmung
ist teurer und aufwandiger und wird als
prognostischer Marker, zur Therapiekon-
trolle und zur Abschatzung der Infektio-
sitat von Zentren und HIV-Schwerpunkt-
praxen eingesetzt und wird im allgemei-
nen eine Woche bis 10 Tage vor Auftre-
ten von Antikérpern messbar.

HIV-Therapie

Durch die Einnahme antiretroviral
wirksamer Medikamenten und Behand-
lung von Sekundarinfektionen lasst sich
der individuelle Krankheitsverlauf bei
HIV wesentlich verlangsamen. Da das Vi-
rus jedoch schnell Resistenzen gegeni-
ber einzelnen Medikamenten entwi-
ckelt, hat sich die Therapie durch gleich-
zeitige Einnahme mehrerer Medikamen-
te die sogenannte HAART (Highly Active
Antiretroviral Treatment) etabliert.

Obwohl inzwischen mehr als zwei Dut-
zend unterschiedlicher Praparate in der
Behandlung der HIV-Infektion zur Ver-
figung stehen, besteht ein wachsender
Bedarf an neuen Medikamenten. Dies
gilt nicht nur fir Patienten mit resisten-
ten Viren, die auf neue Therpieoptionen
angewiesen sind. Weil eine Eradikation
der HIV-Infektion bisher nicht in Aussicht
ist, sind mit einer wahrscheinlich Gber
Jahrzehnte einzunehmenden Therapie
erhebliche Probleme hinsichtlich Lang-
zeittoxizitaten erwarten.

Zur Zeit werden hauptsachlich Sub-
stanzen aus drei Wirkstoffklassen ange-
wandt: Nukleosid- und Nukleotidanalo-
ga (NRTI), Nichtnukleosidische Reverse-
Transkriptase-Inhibitoren (NNRTI) und
Protease-Inhibitoren (PI). Eine relativ
neue Wirkstoffklasse stellen Fusionsinhi-
bitoren mit der Substanz T-20 dar.

Nukleoside-Reverse-Tarnscriptase-In-
hibitoren (NRTI) und Non-Nucleoside-
Reverse-Transcriptase-Inhibitoren (NNR-

Tl) beeinflussen das HIV-Enzym Reverse
Transkriptase und verhindern, dass aus
der Virus-Einzelstrang-RNA eine Dop-
pelhelix-DNA der Wirtszelle produziert
wird. NRTIs besitzen veranderte Nukle-
otide, die anstelle der richtigen in die
DNA eingebaut werden, wodurch diese
nicht mehr funktionstichtig ist. NNRTIs
blockieren das HIV-Enzym Reverse Trans-
kriptase direkt, wodurch ebenfalls keine
DNA aufgebaut werden kann. Nevirapin
war das erste zugelassene Medikament
dieser Substanzgruppe. NNRTIs zeichnen
sich vor allem durch ihre gute Langzeit-
vertraglichkeit aus.

Protease-Inhibitoren (PI) blockieren
das Enzym Protease und verhindern so-
mit, dass aus unreifen Viruspartikeln rei-
fe Virionen produziert werden konnen.
Das erst im November 2005 in Deutsch-
land zugelassene Tipranavir ist der erste
nicht-peptidische Protease-Inhibitor und
zeigt auch gegen ansonst Pl-resistente
HI-Viren noch sehr gute Wirksamkeit.

In der Regel missen Protease-Inhi-
bitor Regime mit Ritonavir einem po-
tenten Inhibitor des Cytochrom P450-
Enzyms ,geboostert” werden, um ihre
Konzentration und Halbwertszeit im Blut
zu erhohen.

Wahrend die bisher bekannten Sub-
stanzgruppen in den Zyklus der infizier-
ten Zelle eingreifen, ist der Ansatzpunkt
der Fusionshemmer das Andocken des
Virus an die Wirtszelle, also an den noch
nicht infizierten T-Lymphozyten. Fusions-
hemmer im Zusammenhang mit ande-
ren Optionen bilden eine Alternative fir
Patienten mit multiplen Resistenzen.

An der Entwicklung weiterer neuer
Wirkstoffklassen, die an anderer Stelle
in die HI-Virusvermehrung angreifen wie
Korezeptorantagonisten oder Integrase-
hemmer, wird zur Zeit gearbeitet.

Neben den Hauptzielen virologischer,
immunologischer und klinischem Thera-
pieerfolg werden auch Langzeitvertrag-
lichkeit, Nebenwirkungsprofil und Re-
duktion der Tablettenzahl immer wich-
tigere Aspekte der HIV-Therapie. Auch
bewdhrte HIV-Medikamente sind inzwi-
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schen in verbesserten oder Ko-Formulie-
rungen zugelassen. Die Beriicksichtigung
von Begleiterkrankungen - vor allem Ko-
Infektionen mit Hepatitis B und C - wird
in Zukunft ebenfalls eine immer groBere
Rolle in der Auswahl der antiretroviralen
Therapie spielen.

Fazit

Heute ist die HIV-Infektion eine chro-
nische Erkrankung geworden, die zwar
nicht heilbar, aber durch die antiretro-
virale Therapie wahrscheinlich lebens-
lang kontrolliert werden kann. Dies be-
deutet allerdings auch, dass Gber viele
Jahre Medikamente eingenommen wer-
den missen. Es missen daher dringend
neue Medikamente entwickelt werden,
die einfacher einzunehmen, weniger an-
fallig fur Resistenzen und vor allem we-
niger toxisch sind.

Neuen HIV-Therapien werden also
besser und vertraglicher. Die Tabletten-
einnahme nur einmal taglich ist schon
erreicht. Neue Wirkstoffklassen werden
in der Zukunft die heutige antiretrovirale
Therapie erganzen oder zumindest teil-
weise ersetzen.

Vielleicht wird sich so nach und nach
auch der Umgang mit HIV-Infizierten
normalisieren. Denn was sich bisher in
Deutschland auch nach wber zwei Jahr-
zehnten nicht geandert hat sind Stigma-
tisierung und Diskriminierung der Be-
troffenen.

Informationen

Bl Dr. med. H. Knechten
Blondelstr. 9
52062 Aachen
Tel. +49.(0)241.47097-22
Fax +49.(0)241.408652
E-Mail: Dr.Knechten@pzb.de

Ml Deutsche AIDS-Hilfe e. V.
Bundesgeschaftsstelle
Dieffenbachstr. 33, 10967 Berlin
Tel. +49.(0)30.690087-30
Fax +49.(0)30.690087-42

B www.aidshilfe.de

B www.hivreport.de

M HIV.Report (ehemals FaxReport)
Der Newsletter der Deutschen AIDS-
Hilfe e.V. zu Transmission von HIV,
Pravention, Grundlagenforschung,
Leben mit HIV, Studien zu anti-
retroviraler Therapie

B www.virawoche.de
Infektionswege, Testverfahren,
Behandlungsmethoden, neue
Medikamente, Adressen und Links.
,Weiter leben mit dem Virus” -
ein Betroffener berichtet online.

Dr. med. Gisela Felten,

Internistin und Gastroenterologin,
Proktologie, Assoziiertes Mitglied

im Kompetenznetz Hepatitis, Mitglied
im BDI, DGVS, Bundesverband
niedergelassener Gastroenterologen
(bng), Kompetenznetz CED (Chronisch
entziindliche Darmerkrankungen)
Gastroenterologische
Gemeinschaftspraxis Herne,
Hepatologische Schwerpunktpraxis

as Hepatitis-C-Virus wurde erstmals

1989 entdeckt, bis dahin nann-
te man diese Infektion ,,Non-A-Non-B”-
Hepatitis. Weltweit sind ca. 170 Milli-
onen Menschen infiziert, in Deutsch-
land wird die Zahl der Infizierten auf ca.
800.000 geschatzt.

Wie infiziert man sich und wie kann
man sich schiitzen?

Der Hauptibertragungsweg ist der di-
rekte oder indirekte Blutkontakt sowie
Kontakt mit infiziertem Material. Bis zur
Einfihrung von Labortests zum Virus-
nachweis wurde das Hepatitis-C-Virus
sehr haufig Gber Blutkonserven und an-
dere Blutprodukte verbreitet. Seit 1990
lassen sich Hepatitis-C positive Blutspen-
der durch moderne Testverfahren in Giber
99 % der Falle identifizieren.

Hepatitis C kann bei i. v. (intravenos)
Drogenabhdngigen durch gemeinsames
Benutzen von Spritzennadeln (,needle-
sharing”) Gbertragen werden, dies kann
durch die Verwendung von Einmalbeste-
cken vermieden werden.

Im medizinischen Bereich sind Infekti-
onen z. B. nach Operationen oder durch
Nadelstichverletzungen bekannt.

Tatowierungen und Piercing stellen
weitere Risikofaktoren fir eine Infektion
dar, auch hier sollte mit sterilen Einmal-
instrumenten gearbeitet werden.

Rasierklingen, Nagelscheren,
oder Zahnbirsten sollten
nicht gemeinsam benutzt
werden, da sich an die-
sen Gegenstanden Blut be-
finden kann und somit ei-
ne Ubertragung des Virus
moglich ist.

Ebenfalls ist eine sexuel-
le Ubertragung von Hepa-
titis C maglich, allerdings
ist das Risiko sehr niedrig,
deutlich geringer als bei
Hepatitis B und HIV. Eine In-
fektionsgefahr besteht i. d.

Feilen

Regel nur bei Verletzungen Dr. med. Gisela Felten

© essex pharma GmbH

mit Blutkontakt oder ungeschitztem Ver-
kehr wahrend der Menstruation.

Ein Kondom kann das ohnehin geringe
Risiko noch weiter sen-
ken, wird jedoch bei ei-
ner stabilen Beziehung
nicht zwingend emp-
fohlen.

Es ist weltweit bis-
her kein Fall bekannt,
in dem das Hepatitis-C-
Virus Gber intakte Haut
oder Speichel Gbertra-
gen wurde.

Eine Ansteckung in-
nerhalb der Familie
durch gemeinsames Be-
nutzen von Geschirr, Be-
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HEPATITIS C

INFEKTIOSE LEBERENTZUNDUNG

steck, Handtiichern oder Toilette ist, so-
lange keine Verschmutzung mit Blut vor-
liegt, nicht zu beftrchten.

Was geschieht nach der Infektion?
Nach Aufnahme in den Korper gelangt
das Virus tber die Blutbahn in die Leber.
Es dringt in die Leberzelle ein und ver-
mehrt sich. In der Folge kommt es zu ei-
ner Leberentziindung. Die Leber ist das
wichtigste Stoffwechselorgan des Kor-
pers. Wird die Funktion durch die Infekti-
on beeintrachtigt, kann es zu vielen Sto-
rungen auch auBerhalb der Leber (z. B.
Haut, Knochen) kommen. Das Immun-
system erkennt die Infektion und zer-
stort die infizierte Zelle. Hierdurch kann
es zu einem deutlichen Anstieg der Le-



. 4
Die Tilr der Arztpraxis Fillt hinter mir ins Schloss.
Die Diagnose ist gestellt — ich habe Hepatitis C!

Mein Arzt hat sich viel Zeil genommen,

nachdem er mir die Diagnose obermittelte.

Er hat lange mit mir gesprochen, aber ich kann mich an wenig
konkret erinnem. Ich bin ganz durcheinander und sehe die Welt wie

durch einen Schieier.
Langsam kommen die Fragen ...

Warum lch?

Wie habe ich mich infizier?

Wie sage ich s meiner Familie?
Was muss ich nun alles beachien?

berwerte kommen sowie zu Beschwer-
den (Abgeschlagenheit, Gliederschmer-

zen, Ubelkeit, Oberbauchschmerzen,
selten Gelbsucht). Meistens verlduft
die akute Hepatitis C Infektion jedoch
ohne oder nur mit geringen unspezi-
fischen Symptomen, so dass sie uner-
kannt bleibt. Bei 20-40 % der Betroffe-
nen ist die Zerstérung der infizierten Zel-
len durch das Immunsystem schneller
als die Virusvermehrung. Die akute He-
patitis C heilt spontan aus. Bei 60-80 %
der Infizierten vermehrt sich das Virus
schneller, als das Immunsystem die in-
fizierten Zellen zerstéren kann. Zusatz-
lich kommt erschwerend hinzu, dass das
Virus standig seine Oberflachenstruktur
andert. Das Immunsystem muss sich so-
mit immer wieder neu auf das Virus ein-
stellen, so dass eine spontane Aushei-
lung erschwert wird. Eine chronische He-
patitis C Infektion ist die Folge. Im wei-
teren Verlauf der Erkrankung kann es zu

einem bindegewebsartigen Umbau der
Leber und Spétfolgen wie Narbenbil-
dung, Leberzirrhose (ca. 30 %) sowie Le-
berkrebs kommen.

Die standige Veranderung des Hepa-
titis-C-Virus sowie das Vorkommen von
verschiedenen Erscheinungsformen (Ge-
notypen) ist ein Grund dafar, warum bis
heute kein Impfstoff gegen die Hepati-
tis-C-Infektion zur Verfigung steht.

Diagnosestellung

Ein groBer Teil der Hepatitis-C-Infizier-
ten hat jahrelang keine oder unspezifi-
sche Beschwerden und daher wird oft
rein zufdllig bei Routineuntersuchungen
die Hepatitis C entdeckt. Erhohte Leber-
werte liefern einen ersten Hinweis auf
eine Erkrankung der Leber. Dies ist je-
doch noch kein Beweis fiir eine Infekti-
on, da die Ursache erhohter Leberwerte
sehr mannigfaltig ist. Die Grundlage der
Diagnostik ist der Hepatitis-C-Antikorper-
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Nachweis (anti-HCV). Fallt dieser Test po-
sitiv aus, schliet sich ein empfindlicher
Test zum direkten Virus-Nachweis im
Blut an (HCV-RNA-PCR). Mit diesem Test
ist die Bestimmung des Virus-Typs (Ge-
notyp) sowie der Viruslast moglich.

Therapie der chronischen Hepatitis C

Um das Hepatitis-C-Virus zu eliminie-
ren und die Erkrankung zu heilen, be-
steht die Méglichkeit einer Therapie mit
Interferon in Kombination mit Ribavirin.
Interferon ist ein korpereigener Eiweil3-
stoff, der vom menschlichen Kérper zur
Abwehr von Fremdstoffen gebildet wird.

Inzwischen sind verschiedene Interfe-
ron Typen bekannt; fir die Bekampfung
des Hepatitis-C-Virus spielt das Interfe-
ron alfa die entscheidende Rolle. Inter-
feron wird fur die Therapie biotechnolo-
gisch hergestellt. Es unterstitzt das Im-
munsystem bei der Bekdmpfung des He-
patitis-C-Virus. Um die Wirksamkeit zu
steigern, wurde ein ,langzeit-Interfe-
ron” (pegyliertes Interferon) entwickelt.
Dieses pegylierte Interferon alfa wird 1
mal pro Woche unter die Haut gespritzt
(s. ¢.) und greift die infizierten Leberzel-
len an. Zusatzlich wird ein weiteres Me-
dikament (Ribavirin) als Tablette oder
Kapsel taglich verabreicht. Ribavirin al-
leine hat keine Wirkung auf das Hepati-
tis-C-Virus, nur in Kombination mit Inter-
feron alfa kommt es zu einem unterstit-
zenden Effekt.

Derzeit stehen zwei pegylierte Inter-
feronpraparate zur Verfiigung (pegylier-
tes Interferon alfa-2a: Pegasys und pegy-
liertes Interferon alfa-2b: Pegintron). Die
Therapie kann mit deutlichen Nebenwir-
kungen verbunden sein, wie z. B. grip-
pedhnliche Symptome, Fieber, Kopf-, Ge-
lenk-, Muskelschmerzen, Midigkeit, Ap-
petitlosigkeit, Gewichtsverlust, Schild-
driisenfunktionsstérungen, Haarausfall,
psychische Veranderungen wie Depres-
sion oder Aggressivitat sowie Verande-
rungen des Blutbildes (am haufigsten
Blutarmut).

Die Nebenwirkungen sind in der Regel
sehr unterschiedlich ausgepragt. Aus die-
sem Grund sind engmaschige Kontrollen
der Blutwerte sowie regelmalSiger Kon-
takt mit dem behandelnden Arzt not-
wendig. Diese Nebenwirkungen kdnnen
sehr belastend sein, sind jedoch in vie-
len Fallen gut beherrschbar. Die Behand-
lungsdauer betragt in Abhangigkeit vom
Virustyp nach aktuellem Zulassungssta-
tus zwischen 24 und 48 Wochen.

Die Heilungsaussichten sind abhangig
von der Erscheinungsform (Genotyp) des

© essex pharma GmbH

Die Funktionen der Leber

wichtige Funktionen:

®

—100%

@

— _80%

Als das zentrale Stoffwechselorgan unseres Korpers hat die Leber viele lebens-

Natiirlicher Verlauf einer Hepatitis-C-Infektion

» Sie produziert bis zu einem Liter Gallen-
fliissigkeit am Tag. Die Galle wird ben6-
tigt, um Fette und bestimmte Vitamine
aus der Nahrung aufzunehmen.

» Sie nimmt verdauliche Stoffe aus dem
Blut auf, baut EiweiBbausteine (Amino-
sduren) in korpereigenes Eiwei um,
speichert Zucker und liefert tiber das
Blut energiereiche Nahrstoffe zu den
Korperzellen.

» Sie baut alte, verbrauchte rote Blutkor-
perchen ab.

» Sie baut Giftstoffe ab und scheidet
diese tiber Blut und Urin aus.

» Sie bildet Ausgangsstoffe fiir Sexualhor-
mone und fiir korpereigene Fette.

» Sie produziert wichtige Faktoren fiir eine
funktionierende Blutgerinnung.

® ®

—20-30%
Akute Chronische Leber- Leberzell-
Hepatitis C- Hepatitis C- zirrhose/ karzinom
Infektion Infektion -fibrose _ 1-5%/ Jahr
' MONATE > > 2030JAHRE S > | M '

Virus und von der Abnahme des Virus in-
nerhalb der ersten Wochen der Behand-
lung. In Deutschland sind die Genotypen
1-3 am haufigsten vertreten.

Seit Anfang der 90er-Jahre hat sich
die Therapie der chronischen Hepatitis C
standig weiterentwickelt und ist zu einer
Erfolgsgeschichte durch hohe dauerhaf-
te Heilungsraten geworden. Die Behand-
lungserfolge (Ausheilen der chronischen

Infektion) werden inzwischen beim Ge-
notyp 1 mit Gber 50 %, beim Genotyp
2/3 mit Gber 80 % angegeben.

Die Kombinationstherapie mit pe-
gyliertem Interferon alfa und Ribavi-
rin eréffnet Heilungs- und Lebenschan-
cen, die trotz moglicher Nebenwirkun-
gen genutzt werden sollten, da sie vor
den oft unterschatzten Spatfolgen schit-
zen kann.

LEBERTAG 2007

Die Gesellschaft fiir Gastroenterologie
in Herne ladt am 28. Mérz 2007

zum 10. Herner Lebertag ins
Kulturzentrum ein

10 Jahre Forschung, Betreuung und
Behandlung chronischer Lebererkran-
kungen im Ruhrgebiet. Mit dem Le-
bertag 2007 mochte die Gesellschaft
fur Gastroenterologie in Herne gemein-
sam mit der Hepatitishilfe NRW und der
Selbsthilfegruppe Herne zum einen Bi-
lanz ziehen und auf der anderen Sei-
te einen Ausblick in die Zukunft wa-
gen. Der 10. Herner Lebertag beginnt
am Mittwoch, den 28. Marz 2007 um
17.30 Uhr im VHS-Saal des Kulturzen-
trums, Berliner Platz 11 in Herne. Der
Eintritt ist frei.

Seit 1997 findet jahrlich in Herne der
~Herner Lebertag” statt. Dabei kom-
men nicht nur Spitzenmediziner aus
der Region, sondern auch betroffene
Patienten und Vertreter von Selbsthil-
fegruppen ausfiihrlich zu Wort. Veran-
staltet wird der Herner Lebertag, eines
der dltesten und groBten Informations-
treffen dieser Art im Ruhrgebiet, von
der Gesellschaft fiir Gastroenterologie
in Herne, gemeinsam mit der Selbsthil-
fegruppe ,Virushepatitis Herne”.

Informationen

B Gemeinschaftspraxis fiir
Gastroenterologie,
Hepatologische Schwerpunktpraxis/
Hepatitissprechstunde
Wiescherstr. 20, 44623 Herne
Tel. 02323.946220
www.gastro-praxis-herne.de

H Weiterfihrende Hinweise finden
Sie in einer Patienten-Broschii-
re ,Hepatitis C - Informationen fiir
Patienten”. Diese Broschire Gber-
geben wir Ihnen gerne. Eine Patien-
teninformation ist auch in den Spra-
chen Englisch, Russisch und Tarkisch
erhaltlich. Bitte wenden Sie sich an:
essex pharma GmbH
Thomas-Dehler-Str. 27
81737 Miinchen
E-Mail: janine.hoff@essex.de

B Unter www.hepatitis.de sind sehr
ausfuhrliche Informationen zur Hepa-
titis im Allgemeinen und der Hepati-
tis C im Speziellen inklusive der Diag-
nostik, dem Krankheitsbild sowie der
entsprechenden Therapie dargestellt.
Sie werden hier zahlreiche Antworten
auf Ihre Fragen erhalten.
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Insulinpumpen fiir Kinder mit Diabetes

Prof. Dr. med. Thomas Danne,
Kinderkrankenhaus auf der Bult,
Diabetes-Zentrum fiir Kinder und
Jugendliche, Hannover

mmer mehr Kinder
mit Insulinpumpe
behandelt

In den letzten 10 Jahren
hat sich das Auftreten des
Typ 1 Diabetes bei Kin-
dern verdoppelt und tritt
nun mit einer Haufigkeit
von einem Kind unter 600
Kindern auf. Wenn kleine
Kinder Diabetes bekom-
men, ist das ein besonde-
rer Schock. Den Kindern

geht es schlecht, sie ha- Prof. Dr. med. Thomas Danne

ben groflen Durst, nehmen

ab, sind geschwacht und wenn die Symp-
tome nicht richtig gedeutet werden,

konnen sie sogar in ein lebensgefahrli-
ches Koma fallen. Ursache ist der abso-
lute Mangel an dem Hormon Insulin, das
bei diesen Kindern nicht mehr im Kor-
per produziert wird - sie missen es von
auBlen zufthren. Die Therapie der Wahl
heiBt deshalb immer In-
sulin = und das kénnen
die Kinder leider nicht
als Medizin schlucken,
sondern es muss ihnen
mit einer Spritze oder
einem Insulinpen inji-
ziert werden, ein Leben
lang. Etwa 25.000 Kinder
und Jugendliche sind in
Deutschland von dieser
sogenannten jugendli-
chen Form des Diabetes
(Typ 1 Diabetes) betrof-
fen. Rund 2.000 von ih-
nen werden mit einer
effektiven Alternative zur Spritze - der
Insulinpumpe behandelt.
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Wie funktioniert eine Insulinpumpe?

Seit mehr als 20 Jahren wird die Insu-
linpumpentherapie zur Behandlung von
Patienten mit Typ 1 Diabetes eingesetzt.
Sie qilt als die optimale Methode zur Be-
reitstellung von Insulin mit der besten
Stoffwechseleinstellung und dem ge-
ringsten Auftreten von Unterzuckerun-
gen. Diese klinischen Vorteile gehen mit
einer positiven Wirkung auf die Lebens-
qualitat des Patienten einher. Die Insu-
linpumpentherapie hat in den letzten
Jahren als eine magliche Behandlungs-
form des insulinpflichtigen Diabetes
mellitus auch bei Kindern und Jugend-
lichen in vielen Landern deutlich zuge-
nommen. Insulinpumpen werden auf3en
am Korper getragen und arbeiten als
so genanntes offenes System. Dies be-
deutet, dass die Insulingabe der Pumpe
nicht automatisch an den aktuellen Blut-
zuckerwert angepasst wird. Die Insulin-
pumpenbehandlung muss stattdessen

anhand von Blutglukosekontrollen bzw.
eigener Blutzuckermessungen gesteuert
und Gberwacht werden.

Eine Insulinpumpe besteht im
Wesentlichen aus folgenden Teilen ...

M Gehause

Bl Motor und Getriebe

M Elektronik, die die Insulinabgabe
des Motors steuert und iiberwacht

Bl Gewindestange, die die
Drehbewegung des Motors
in eine Langsbewegung des
Ampullenstopfens umwandelt

M mit Insulin gefiillte Ampulle
oder Reservoir

M Katheter mit Stahl
oder Kunststoffkaniile

M Adapter, der die Ampulle in der
Pumpe fixiert und in den der
Katheter eingeschraubt wird

Das Insulin wird aus dem Reservoir ber
den Katheter dem Kérper zugefiihrt. Den
Insulinkatheter und die Insulinampulle
wechselt der Patient bzw. dessen Eltern
selbststandiq.

Von der Spritzen- zur
Pumpentherapie

In der Kinder- und Jugend-Diabetologie
hat Gber die letzten Jahre ein bemer-
kenswerter Einstellungswechsel statt-
gefunden. Lange war die Behandlung
dadurch gepragt, den Kindern mit ei-
ner herkdmmlichen 2-Spritzenthera-
pie haufigere Insulininjektionen zu er-
sparen. Inzwischen hat sich die so ge-
nannte intensivierte Insulintherapie mit
mehrfach taglichen Insulininjektionen
als Behandlungsstandard auch fir die-
se Altersgruppe durchgesetzt. Damit las-
sen sich die fur Kinder typischen Stoff-
wechselschwankungen und die oft we-
nig planbare Nahrungsaufnahme bes-
ser behandeln. Nach Auswertungen
des deutschlandweiten Qualitatssiche-
rungsprogramms ,DPV” der Universi-
tat Ulm nahm der Anteil der konventi-
onell behandelten Kinder und Jugendli-
chen (1 oder 2 Injektionen pro Tag) von
46 Prozent im Jahre 1995 bis heute auf
unter 15 Prozent ab. Entsprechend stieg
der Anteil der intensiv behandelten Pa-
tienten (mindestens 4 Injektionen pro
Tag oder Pumpe). Die bemerkenswerten
technischen Verbesserungen der Insulin-

pumpen, die ginstigeren Stoffwechsel-
ergebnisse und die inzwischen sehr gute
Akzeptanz bei den Familien haben dazu
gefthrt, dass die Insulinpumpentherapie
etwa seit dem Jahr 2000 zunehmend bei
Kindern und Jugendlichen angewendet
wird (s. Abb. 1). Ahnliche Entwicklun-
gen sieht man auch in Amerika und an-
deren europdischen Landern. Vorausset-
zung fir eine erfolgreiche Insulinpum-
pentherapie ist eine Schulung des Pati-
enten und der Familie durch ein in der
Insulinpumpentherapie erfahrenes kin-
derdiabetologisches Team (Abb. 2).

Praktische Aspekte der
Pumpentherapie in der Padiatrie

Da Stoffwechselschwankungen bei Kin-
dern besonders ausgepragt sind, ver-
wenden wir bei der Pumpentherapie
ausschlieB8lich  schnell wirkende Insu-
lin-Analoga (z.B. Insulinaspart). Die-
se schnell wirksamen Insulin-Analo-
ga sind gegeniber dem menschlichen
Insulinmolekil  geringfiigig verandert
und erreichen dadurch einen wesent-
lich schnelleren Wirkungseintritt und ei-
ne kirzere Wirkdauer. Da sich die Kinder
im Schnitt sieben Mal am Tag eine zu-
satzliche Insulingabe wegen einer Mahl-
zeit oder einer Korrektur erhéhter Blut-
zuckerwerte mit der Pumpe abrufen, be-
stande bei der Verwendung herkémm-
lichen, langer wirkenden Normalinsu-
lins die Gefahr von unerwiinschten Un-
terzuckerungen durch eine berlappen-

Padiatrische
Pumpenpatienten
mit Typ 1 Diabetes
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Abb. 1: Die Insulinpumpentherapie (CSI1) findet
seit etwa 2000 zunehmend haufig bei Kindern
und Jugendlichen Verwendung.

de Wirkung der Insulingaben. Gleichzei-
tig ist die Moglichkeit der schmerzlosen
haufigen Insulinabgabe auch einer der
wesentlichen Vorteile der Insulinpum-
pentherapie. Eine Insulininjektion in die-
ser Haufigkeit ist schon rein praktisch fir
viele Kinder gar nicht durchzufihren. Bei
sehr kleinen Kindern muss das Insulin in
der Pumpe zudem noch verdinnt wer-
den, da hier bereits geringe Dosisande-
rungen zu erheblichen Auswirkungen
auf den Blutzuckerspiegel fahren.

Abb. 2: Insulinpumpenschulung von Mutter und Kind
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Abb. 3: Insulinpumpenkatheter (unten) und
Glukosesensor — mit  Ubertragungssender
(oben)

Die Zukunft - die riickgekoppelte
Insulinpumpe?

Die rickgekoppelte Insulinpum-
pe ist eine Weiterentwicklung
der bisherigen Pumpen und ent-
halt als wichtigste Neuerung einen Blut-
zuckermesser (Glukosesensor). Dieser
misst kontinuierlich den aktuellen Blut-
zucker. Die Glukosewerte werden in die
Pumpe (bertragen, die automatisch Kor-
rekturgaben errechnet, zum Beispiel zu
den Mahlzeiten (Abb. 3).

Erste Erfahrungen mit einer solchen
rickgekoppelten Insulinpumpe liegen
seit kurzem auch fir Kinder vor. Eine ers-
te Anwendung bei 15 Kindern Gber ei-

nen Zeitraum von 4 Wochen zeigte eine
gute Akzeptanz dieses Systems in den
Familien.

Die Erfahrungen mit der Pumpenthe-
rapie in Europa zeigen eindrucksvolle Er-
folge fir die Therapie bei Kindern und
Jugendlichen, die fir die Zukunft wei-
tere Fortschritte erwarten lassen. Lang-

=
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&

Abb. 4: Experimentelles riickgekoppeltes Sys-
tem von Blutglukosesensor und implantierter
Insulinpumpe

Zum Einsatz der Insuline bei der Pumpentherapie

ie besonderen Bedingungen bei der

Pumpentherapie schranken die Aus-
wahl der zur Verfigung stehenden Insu-
line ein.

Die schnell und kurz wirksamen Insu-
linanaloga weisen aufgrund ihres Wirk-
profils hier Vorteile auf und werden da-
her nahezu ausschlieBlich eingesetzt.
Humaninsuline (und Verzogerungsinsu-
line) finden demgegeniber kaum Ver-
wendung, da deren Wirkprofile sich nur
schlecht mit den Anforderungen der
Pumpentherapie vereinbaren lassen.

Aufgrund der besonderen Gegeben-
heiten bei der Pumpentherapie, insbe-
sondere der langen Verbleibzeit des In-
sulins in der gefillten Pumpe ohne Kih-

lung und des standigen Kontakts des Ka-
theters auf der Bauchdecke riicken As-
pekte wie Haltbarkeit und Hautvertrag-
lichkeit des Insulins in den Vordergrund,
die bei den anderen Therapieformen des
Diabetes kaum eine Rolle spielen.

Da eine Insulinpumpenfillung mehr
als eine Woche in der Pumpe verbleiben
kann, ist der Aspekt der Haltbarkeit und
der von Temperatureinflissen unveran-
derten Wirksamkeit des Insulins keines-
wegs zu vernachldssigen.

Insuline, die bei langerer Lagerung oh-
ne Kihlung zur Auskristallisation neigen,
konnen die Pumpe blockieren und sind
daher unter Sicherheitsaspekten fir die-
se Form der Therapie wenig geeignet.
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fristig hofft man zu einer geschlosse-
nen technischen Losung fur die kontinu-
ierliche intelligente Insulingabe zu kom-
men, dem so genannten ,closed-loop-
System”: Hierbei misst ein Sensor den
Zuckergehalt des Blutes oder des Gewe-
bes, ein Computer berechnet die richti-
ge Menge des blutzuckersenkenden Hor-
mons Insulin und eine implantierte Pum-
pe gibt die richtige Menge ab (Abb. 4).
Auch wenn wir heute davon noch einige
Schritte entfernt sind, so bietet die Pum-
pentherapie bereits in ihrer heuti-
gen Form gegentber der Spritzen-
behandlung eine wichtige Alter-
native fir viele Kinder und Ju-
gendliche mit Diabetes und

deren Familien.

B Prof. Dr. med. Thomas Danne
Kinderkrankenhaus auf der Bult
Diabetes-Zentrum fir Kinder und
Jugendliche
Janusz-Korczak-Allee 12
30173 Hannover
E-Mail: danne@hka.de

Das Analogon Insulinaspart hat sich
aufgrund seiner Haltbarkeit und Haut-
vertraglichkeit als gut geeignetes Insulin
fur die Pumpentherapie bewahrt.

Die Verwendung von Insulinaspart
(NovoRapid®) in der Pumpentherapie
fuhrt zu deutlich weniger Kristallisa-
tion als bei gepuffertem Humaninsulin.
Im Vergleich zu anderen kurzwirksa-
men Analog-Insulinen treten auBerdem
deutlich weniger Hautirritationen wie
Schmerzen, Entzindungen und Ro&tun-
gen auf. Insulinaspart bietet dariiber hin-
aus eine grole Sicherheit aufgrund des
niedrigen Hypoglykamie-Risikos und ist
fur Kinder ab 2 Jahren zugelassen.

Die Therapie chronisch entziindlicher
Darmerkrankungen

Dr. med. Bernd Bokemeyer,
Gastroenterologische Fachpraxis
Minden, Vorstandsmitglied
Verein ,Kompetenznetz CED”,
Fachgruppenkoordinator CED

im bng

ie Haufigkeit der chronisch entziind-

lichen Darmerkrankungen (CED) -
Morbus Crohn und Co-
litis ulcerosa - hat in
den letzten 20 Jahren
weltweit deutlich zu-
genommen. Diese Er-
krankungen  stellen
ein  volkswirtschaft-
lich nicht zu unter-
schatzendes Problem
dar, da insbesondere
junge Menschen im
Alter von 20-30 Jah-
ren erkranken und
lebenslang betroffen

sind. Die Behandlung Dr. med. Bernd Bokemeyer

der teilweise kompli-

zierten Krankheitsverldufe erfordert so-
wohl eine hohe fachliche Kompetenz des
behandelnden Arztes, als auch eine gro-
Be Erfahrung im CED-Bereich.

Uber 300.000 Betroffene mit Morbus
Crohn/Colitis ulcerosa in Deutschland

Die scheinbare Seltenheit der chro-
nisch entziindlichen Darmerkrankungen,
der zeitlich haufig unklare Krankheits-
beginn, die groBe Spannbreite an klini-
schen Symptomen und die Schwierigkei-
ten bei der Diagnosestellung erschwe-
ren es, die genaue Haufigkeit dieser Er-
krankungen genau zu bestimmen. Die
Angaben zu den Krankheitshaufigkei-
ten schwanken deshalb deutlich. Es gibt
weltweit ein Nord-Sid-Gefalle. Insbe-
sondere in den industrialisierten Landern
des Nordens sind die Erkrankungen deut-
lich haufiger. Nach zahlreichen Erhebun-
gen dirfte die Erkrankungshaufigkeit in
Deutschland fur den Morbus Crohn etwa
bei 0,2 % der Bevélkerung und fir die
Colitis ulcerosa ebenfalls bei ca. 0,2 %
liegen. Dies bedeutet, dass etwa 400 Be-
troffene mit CED unter 100.000 Einwoh-
nern in Deutschland zu finden sein dirf-
ten. Daraus ergibt sich, dass in Deutsch-
land etwa 320.000 CED-Patienten zu be-
handeln sind.

Bei Durchfallen iiber 2 Wochen und
Leichen einer Entziindung an CED
denken

Bei Patienten, die langer als 2 Wochen
unter Durchfallen maglicherweise in Ver-
bindung mit Entziindungszeichen (Erho-
hung von BKS oder CRP) leiden, sollte ei-
ne intensive Abkldrung in Richtung auf
eine moglicherweise vorliegende chro-
nisch entzindliche Darmer-
krankung vorgenor~men wer-
den.

Bei der Colitis ulcerosa ste-
hen haufig Blutauflagerun-
gen auf dem Stuhl und beim
Morbus Crohn eher Durchfal-
le und Bauchschmerzen im
Vordergrund der Beschwer-
den. Die Colitis ulcerosa be-
trifft nur den Dickdarmbereich,
der Morbus Crohn kann dem-
gegeniber aber im gesamten
Magen-Darm-
Kanal von der
Mundhéhle bis
zum Analbereich auftre-
ten (Abb. 1). Die Erkran-
kungen verlaufen hau-
fig schubweise mit aku-
ten  Erkrankungsphasen
im Wechsel mit Remissi-
onsphasen. Es finden sich
aber auch immer wieder
Verlaufe mit einer chroni-
schen entziindlichen Ak-
tivitat ohne die vor be-
schriebenen  spontanen
Remissionsphasen.  Ins-
besondere in den ent-
zindlichen Erkrankungs-
phasen konnen wech-
selnde Gelenkbeschwer-
den, Gewichtsverlust, ei-
ne unklare Blutarmut und
Fieber hinzutreten.

Stufentherapie der
CED - von 5-ASA
und/oder Cortison zur
immunsuppressiven
Therapie

Die initiale Therapie der
Colitis ulcerosa (Cu) be-

Praparate werden insgesamt gut vertra-
gen und zeigen in einer Tagesdosis von
etwa 2-4 g 5-ASA (Salofalk®, Claversal®,
Pentasa®) sehr haufig eine gute Wirk-
samkeit. Ein alleiniger Befall des End-
darmbereiches kann zundachst auch hau-
fig nur mit lokalen 5-ASA-Praparaten be-
handelt werden, die dann als Supposito-
rien, Klysmen oder Schaum-Praparat an-
gewendet werden konnen. Bei einem
nicht ausreichenden Ansprechen kdnnen
auch die lokale und die orale Gabe von 5-
ASA kombiniert werden.

Beim akuten Schub eines Morbus
Crohn (MC) scheint auf Grund der Da-
tenlage die Therapie mit 5-ASA nicht so
wirksam zu sein wie bei der Colitis ul-
cerosa. Um Gberhaupt eine Wirksamkeit
zu erwarten, missen dabei eher hohe
5-ASA-Tagesdosen von 3-4 g verwendet
werden. Gerade bei einer erstdiagnosti-
zierten MC-Erkrankung lohnt sich aber ein

Radh |

steht in der oralen Gabe A Normale Dickdarmschleimhaut: Transversum (li.) und Sigma
von 5-Aminosalicylsdure- (re.); B Colitis ulcerosa: Rectum; € Morbus Crohn: Ascendens (li.)

Tabletten (5-ASA). Diese und Sigma (re.)
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DCCV

Die deutsche Morbus-Crohn-/Colitis-
ulcerosa-Vereinigung (DCCV e.V.) ist ein
Selbsthilfeverband mit Gber 18.000 Mit-
gliedern. Die wichtigste Aufgabe des Ver-
bandes ist es, Betroffenen durch umfas-
sende Informationen zur Diagnose und
Therapie sowie durch Beratung bei der
Bewaltigung des Lebens mit einer chro-
nisch entziindlichen Darmerkrankung
(CED) zu helfen (www.dccv.de).

Kompetenznetz CED

Hauptaufgabe des Vereins ist die Ver-
stetigung des Kompetenznetzes CED mit
der Gewahrleistung einer horizontalen
und vertikalen Vernetzung von Kranken-
hausambulanzen, niedergelassenen Gas-
troenterologen, Internisten, Selbsthilfe-
verband DCCV und forschenden Univer-
sitatskliniken. Inzwischen hat der Ver-
ein ,Kompetenznetz CED” Uber 160
Mitglieder, wobei Gber die Halfte die-
ser Mitglieder niedergelassene Gastro-
enterologen sind. Informationen zum
,Kompetenznetz CED” finden sich unter
www.kompetenznetz-ced.de.

Fachgruppe CED im bng

Der ,Berufsverband Niedergelassener
Gastroenterologen Deutschlands (bng)”
zahlt Gber 800 Mitglieder, was bedeutet,
dass in diesem Verband Gber 70 % der
niedergelassenen Gastroenterologen in
Deutschland organisiert sind. Um im bng
neben den berufspolitischen Aktivitaten
eine gastroenterologische Kompetenz
zu schaffen, wurden im Jahr 2003 ver-
schiedene Fachgruppen zu unterschied-
lichen Krankheitsbildern gegriindet. Die
Fachgruppe CED (Fachgruppenkoordina-
tor: Dr. med. B. Bokemeyer, Minden) ver-
sucht hierbei, insbesondere den Bereich
der Versorgungsforschung im CED-Be-
reich weiter voranzubringen. Momentan
lauft hierzu eine online-Dokumentation
der Behandlungswirklichkeit der CED-Pa-
tienten in Deutschland. Diese Daten sind
notwendig, um auch in mdglicherweise
anzustrebenden Verhandlungen mit den
Kostentragern Verbesserungen der The-
rapiesituation fir die Patienten mit chro-
nisch entziindlichen Darmerkrankungen
zu erreichen. Informationen zum bng fin-
den Sie unter www.bng-gastro.de.

Therapieversuch mit 5-ASA, da auf Grund
der Datenlage etwa 8 bis 10 % der MC-
Patienten nur einen eher leichten Ver-
lauf haben und haufig auf diese Therapie
ansprechen. Sollte allerdings eine rasche
Wirkung bei diesen Patienten mit einem

-0

Abb. 1: Befallmuster von Colitis ulcerosa und Morbus Crohn

frisch diagnostizierten Morbus Crohn auf
5-ASA ausbleiben, muss zusatzlich eine
Cortison-Therapie, entweder bei einem
Befall des Ubergangs zwischen Dunn-
darm und Dickdarm (lleo-Coecalregi-
on) mit einem lokal wirksamen Corticoid
(Budesonid) oder bei einem ausgedehn-
teren Befall, insbesondere auch mit All-
gemeinbeschwerden, wie z. B. mit Ge-
lenkbeschwerden und Fieber, mit einer
systemischen Cortison (Decortin®) durch-
gefthrt werden. Diese systemische Corti-
son-Therapie sollte aber unbedingt keine
Dauertherapie darstellen. Nach dem An-
sprechen auf die Therapie muss die Dosis
bald reduziert werden. Sollte es danach
wieder zu einem zweiten Schub mit ei-
ner erneuten Cortison-Therapie kommen,
wadre hier die Notwendigkeit fir eine im-
munsuppressive Therapie mit Azathiop-
rin gegeben.

Dieses Vorgehen gilt in dhnlicher Weise
fur die Colitis ulcerosa. Die Therapie mit
5-ASA wird bei der Colitis ulcerosa aller-
dings haufiger als beim MC ansprechen.
Es wird aber trotzdem immer wieder Fal-
le geben, die auf Grund der hohen Krank-
heitsaktivitat eine systemische Cortison-
Therapie bendtigen. In ahnlicher Weise
wie beim MC sollte dann bei einer zwei-
ten notwendigen Cortisontherapie eine
Azathioprin-Therapie eingeleitet werden.
Diese immunsuppressive Therapie dirfte
bei etwa 50-60 % der Morbus Crohn-Pa-
tienten und bei 15-20 % der Colitis-ulce-
rosa-Patienten notwendig werden.

Azathioprin (Imurek®, Zytrim®, Colin-
san®, Azafalk®) stellt die Basis der im-
munsuppressiven Therapie der chronisch
entzdndlichen Darmerkrankungen dar.
Leider gibt es immer wieder Nebenwir-
kungen (NW) im Zusammenhang mit der
Azathioprin-Therapie (8-12 %), die zum
Absetzen der Therapie zwingen konnen.
Die Kenntnisse der moglichen Neben-
wirkungen und das Management dieser
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Probleme (z.B. TPMT-Bestimmung), oder
evtl. eine alternative Therapie mit 6-Mer-
captopurin (6-MP), einem Abbauprodukt
des Azathioprins, um maglichst auch die-
se Patienten weiter unter einer immun-
suppressiven Therapie halten zu kénnen,
sind fir den behandelnden Arzt in der
CED-Therapie besonders wichtig. Alterna-
tiv bietet sich als immunsuppressive Sub-
stanz das Metrotrexat (MTX), insbeson-
dere beim Morbus Crohn an, wobei die
Datenlage hierzu aber nicht so iberzeu-
gend wie fur Azathioprin ist. Bei schwe-
ren Verlaufen, insbesondere einer Colitis
ulcerosa, kommt eine Therapie mit Cyclo-
sporin A (Sandimmun Optoral®), welches
einerseits als intravendse Dauerinfusion
oder auch oral gegeben werden kann
oder Tacrolimus (Prograf®) in Frage.

Biologika in der CED-Therapie

Leider sprechen langst nicht alle Pa-
tienten mit einem schweren Verlauf ei-
ner chronisch entziindlichen Darmer-
krankung auf diese immunsuppressive
Therapie mit Azathioprin an. Insbesonde-
re beim Morbus Crohn ergeben sich hau-
figer weiter bestehende Probleme. Des-
halb wurde seit 1999 eine neue biologi-
sche Therapie mit einem Tumor-Nekro-
se-Faktor (TNF)-alpha-Antikorper (Infli-
ximab) eingefiihrt. Es handelt sich dabei
um einen nicht voll humanisierten Anti-
korper mit einem 25 % Maus-EiweilRan-
teil (Remicade®). Diese neue und teure
Therapie wird als Infusion tiber 2 Stunden
verabreicht und nach einer Induktions-
therapie (0, 2 und 6 Wochen), etwa alle
8 Wochen weiter als Erhaltungstherapie
verabreicht. Bei dieser Therapie wird die
gegebenenfalls schon vorher eingeleite-
te immunsuppressive Therapie mit Aza-
thioprin fortgefihrt, um die Bildung von
Antikérpern gegen diese nicht voll hu-
manisierte Form des Antikérpers mogli-
cherweise zu unterdricken.

\ \ \ :
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Abb. 2: TNF-alpha Antikorper im Vergleich

Diese Therapie mit Infliximab wurde
jetzt auch seit 2006 fur die Colitis ulcero-
sa zur Therapie beim Versagen einer im-
munsuppressiven Therapie zugelassen.

Leider sprechen aber auch auf diese
Therapie nicht alle Patienten an, insbe-
sondere kommt es haufiger nach einiger
Zeit zu einem Wirkungsverlust, der mog-
licherweise durch eine Antikorperbildung
gegen den nicht voll humanisierten An-
tikorper Infliximab erklart werden kann.
Das Spektrum wird jetzt demnachst
durch zwei neue TNF-alpha-Antikérper
erweitert. Certolizumab pegol (Cimcia®)
und Adalimumab (Humira®) sind weitge-
hend bzw. voll humanisierte TNF-alpha-
Antikorper, so dass man sich moglicher-
weise hier wenige Nebenwirkungen und
Antikérperbildungen versprechen kénn-
te (Abb. 2). Die Applikationsweise ist
anders als beim Infliximab. Diese neu-
en Substanzen konnen subkutan verab-
reicht werden - alle 2 Wochen beim Ada-
limumab bzw. 1-mal pro Monat im Fal-
le des Certolizumab pegol. AuBerdem ist
der Wirkungsmechanismus bei allen 3
Substanzen nicht vollstandig gleich. Infli-
ximab und Adalimumab scheinen einen
programmierten Zelltod (Apoptose) als
wesentlichen Wirkmechanismus neben
der TNF-alpha-Hemmung auszulésen.
Certolizumab pegol (CDP 870) verursacht
demgegeniber nach den bisherigen Un-
tersuchungen keine Apoptose. Trotzdem
ist es effektiv. Dariiber hinaus kommt
Certolizumab pegol ohne das Fc-Frag-
ment aus - was das Risiko der Komple-
mentaktivierung vermeidet. Moglicher-
weise konnte hieraus ein besseres Ne-
benwirkungsspektrum resultieren, da die
ausgepragte Immunsuppression durch
diese TNF-alpha-Antikérper in Kombina-
tion mit der schon laufenden Immunsup-
pression mit Azathioprin ohnehin schon
Probleme mit schweren Infektionen er-
bringen kann, so dass diese Therapie nur

in ausgewiesenen Zentren und unter gu-
ter Kontrolle eines in der Therapie der
CED erfahrenen Arztes durchgefiihrt wer-
den sollte.

Jedenfalls stellen diese TNF-alpha-An-
tikérper und hier insbesondere auch die
neuen TNF-alpha-AK eine Bereicherung
der CED-Therapie dar und sind aus dem
Spektrum der therapeutischen Mdglich-
keiten, insbesondere bei schweren CED-
Verldufen nicht mehr wegzudenken.

Empfehlungen fiir die Praxis

Auf Grund der vorliegenden Studien-
lage ist zundchst, wie oben geschildert,
eine Stufentherapie bei Morbus Crohn/
Colitis ulcerosa zu empfehlen (Abb. 3).
Diese Stufentherapie muss aber nicht
als Dogma aufgefasst werden, vielmehr
sollte die Behandlung individualisiert
werden. Dies gilt insbesondere fir Pati-
enten mit chronisch aktivem und kom-
plikationsreichem Verlauf. Hier konnte es
sinnvoll sein, rascher die einzelnen Stu-
fen der ,step-up”-Therapie zu durchlau-
fen oder moglicherweise friher mit den
TNF-alpha-Antikérpern im Sinne einer
Ltop-down”-Therapie zu beginnen, um
der Entwicklung von Stenosen und Fis-
teln vorzubeugen.

Die Gesamttherapie der chronisch ent-
zindlichen Darmerkrankungen ist aber
nicht alleine als eine Summe medika-
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Abb. 3: Stufentherapie chronisch entzindlicher
Darmerkrankungen
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mentoser Therapieempfehlungen aufzu-
fassen. Diese Therapie muss in einen gro-
Reren Zusammenhang eingebettet sein.
Hierbei kann auch die Deutsche Morbus-
Crohn-/Colitis-ulcerosa-Vereinigung (DC-
CV e.V.) helfen. Uber 18.000 Betroffene
sind in der DCCV organisiert und es lohnt
sich hier Mitglied zu werden, um wich-
tiges Informationsmaterial zu erhalten
(siehe Infokasten zur DCCV).

Daneben bemiiht sich auch das ,Kom-
petenznetz CED”, ein Zusammenschluss
von Arzten in Forschung und klinischer
Betreuung von CED-Patienten, die Ver-
sorgung der Patienten mit CED zu ver-
bessern und neue therapeutische Alter-
nativen zu finden. Dieses Kompetenz-
netz CED wurde vom Bundesministeri-
um fir Bildung und Forschung (BMBF)
bisher Gber insgesamt 8 Jahre geférdert
und wird jetzt als Verein ,Kompetenz-
netz CED” fortgefiihrt (siehe Infokasten
zum ,Kompetenznetz CED”).

Zusatzlich gibt es im ,Berufsverband
Niedergelassener Gastroenterologen
Deutschlands (bng)” eine Fachgruppe
zu chronisch entziindlichen Darmerkran-
kungen, die insbesondere durch eine
Starkung der Versorgungsforschung ver-
sucht, die Behandlungssituation der CED-
Patienten darzustellen und durch Fortbil-
dungsmallnahmen zu verbessern (siehe
Infokasten zum ,bng”).

Pressemitteilung
UCB Biopharma

UCB (www.ucb-group.com) ist ein weltweit
agierendes biopharmazeutisches Unterneh-
men aus Europa mit Forschungsscherpunkten
in den Bereichen Entziindung (Inflammation),
Zentrales Nervensystem (ZNS) und Onkolo-
gie. Das Unternehmen mit Sitz der Zentrale in
Briissel, beschaftigt weltweit Gber 8500 Mit-
arbeiter - davon sind allein 1700 Mitarbeiter
in der Forschung und Entwicklung tatig.

UCB engagiert sich auch auf dem Gebiet der
Patienteninformation: So ist z. B. seit kurzem
das neue Patientenportal www.crohnradio.de
online. Die UCB GmbH Deutschland hat sich
hierbei fur ein vollig neuartiges Konzept ent-
schieden: Radiohoren per Internet. Die Be-
nutzer haben die Maglichkeit wichtige Fak-
ten Uber Erkrankung, Diagnose- und Thera-
piemdglichkeiten des Morbus Crohn nicht nur
nachzulesen, sondern es werden gleichzei-
tig viele Informationen und Kommentare als
MP3-Audio-Datei zur Verfiigung gestellt. Auch
das Design ist ganz auf das neuartige Radio-
Konzept abgestimmt.



Das Interview

Forum Sanitas:

Es wird viel iiber den Darmkrebs
diskutiert. Wie viele Menschen sind
betroffen?

Dr. med. Bernd Bokemeyer:

Bei der Karzinomhaufigkeit liegt der
Darmkrebs in Deutschland bei Man-
nern an dritter Stelle und bei Frauen an
zweiter Stelle. Zusammen genommen
ist der Darmkrebs die haufigste Tumor-
erkrankung bei Mannern und Frauen in
Deutschland.

Die kolorektalen Karzinome stellen da-
bei die zweithaufigste Todesursache un-
ter den Tumorerkrankungen dar. Es ster-
ben in Deutschland 31.000 Menschen/
Jahr am Darmkrebs, und wir haben
52.000 Neuerkrankungen/Jahr.

Das Lebenszeitrisiko an einem Darm-
krebs zu erkranken, liegt bei etwa 5-
6 %, das heil3t, dass etwa 5-6 von 100
Bewohnern in Deutschland wahrend ih-
res Lebens an Darmkrebs erkranken wer-
den. Bei einem solch hohen Risiko ist ei-
ne Vorsorge sicherlich wichtig.

Forum Sanitas:
Welche Verfahren ermdglichen eine
sichere Darmkrebsvorsorge?

Dr. med. Bernd Bokemeyer:

Schon seit Jahren ist ein Stuhlblut-Test
(Haemoccult-Test) als Vorsorgeuntersu-
chung etabliert. In groBen internatio-
nalen Studien konnte gezeigt werden,
dass dadurch die Darmkrebshaufigkeit

Die Vorsorge-Koloskopie -
die beste Chance gegen den Darmkrebs

Dr. med. Bernd Bokemeyer,

niedergelassener Gastroenterologe, Minden

um Gber 20 % reduziert werden konn-
te. Ein Problem bei diesem Haemoccult-
Test stellt die nicht immer ganz sichere
und einfache Interpretation des Farbum-
schlags bei der Stuhltestung dar. AuRer-
dem ist er nicht besonders sensibel.

Von etwa 3 % positiven Ergebnissen
beim Haemoccult-Test zeigen bei der
dann durchgefiihrten hohen Kolosko-
pie nur 5 % definitiv ein Karzinom. So-
mit war auch wegen der geringen Be-
teiligung keine signifikante Senkung des
Darmkrebsrisikos in Deutschland zu er-
kennen. Darum wurde nach besseren
Test- und Untersuchungsverfahren ge-
sucht.

Forum Sanitas:

Kann der Patient auf weitere
Fortschritte in der medizinischen
Forschung hoffen?

Dr. med. Bernd Bokemeyer:
Es qibt neue Stuhltest-Untersuchun-
gen, die spezifischer auf menschliches
Blut reagieren. Zusétzlich werden Un-
tersuchungen des Stuhls auf Substan-
zen, die von Tumoren vermehrt sezer-
niert werden (M2-PK-Test), angeboten.
Beide Testprinzipien sind allerdings bis-
her nur in relativ kleinen Patientengrup-
pen untersucht worden. Es gibt Hinwei-
se fir eine Verbesserung der Sensitivitat
und Spezifitat.

Diese Daten missen aber erst noch in
groReren Kollektiven untersucht wer-
den, bevor man diese Testungen ggf. als
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sinnvolle Vorsorgemallnahmen empfeh-
len kann. Da es auch auf Grund der Res-
sourcen schwer sein wird, alle Patienten
mit einer Vorsorge-Koloskopie zu errei-
chen, macht es aber Sinn, solche Stra-
tegien zusatzlich weiter zu entwickeln.
Man sollte aber erst nach einer entspre-
chen Absicherung (Validierung) diese
Teste zur Vorsorge empfehlen.

Momentan werden sie deshalb noch
nicht in den Leitlinien der ,Deutschen
Gesellschaft fur Verdauungs- und Stoff-
wechselerkrankungen” zur Darmkrebs-
vorsorge empfohlen.

Forum Sanitas:

Warum wurde die Vorsorge-
Koloskopie 2003 in Deutschland
eingefihrt?

Dr. med. Bernd Bokemeyer:

Kolorektale Karzinome entstehen in Gber
95 Y% der Falle aus Polypen im Darm, die
dann spater nach einem jahrelangen
Verlauf bosartig entarten konnen. Man
konnte zeigen, dass man durch eine en-
doskopische Abtragung dieser Polypen
das Karzinom-Risiko um tber 70 % redu-
zieren kann. Wegen des relativ haufigen
Auftretens des Dickdarm-Karzinoms mit
einer langen asymptomatischen Phase
und dem Nachweis von endoskopisch
entfernbaren prakanzerosen Lasionen in
Form von Polypen ist der Darmkrebs ide-
al dazu geeignet, mit der Vorsorge-Ko-
loskopie eine sinnvolle praventive Stra-
tegie einbezogen zu werden.

Forum Sanitas:
Wie sind die ersten Ergebnisse?

Dr. med. Bernd Bokemeyer:

Seit 2003 wurde die Vorsorge-Kolosko-
pie in Deutschland fir Personen ab dem
56. Lebensjahr eingefiihrt. Nach einer
ersten Vorsorge-Koloskopie wird 10 Jah-
re spater eine zweite Vorsorge-Kolosko-
pie empfohlen.

Ein Problem bei dieser Vorsorgestra-
tegie stellt momentan noch die rela-
tiv niedrige Beteiligung dar. Im ersten
Jahr der Einfihrung der Vorsorge-Kolos-
kopie betrug die Beteilungsrate etwa
2,4 % der Berechtigten. Bei vielen Un-
tersuchungen fand sich eine sehr niedri-
ge Komplikationsrate.

Die schweren Komplikationen, wie z. B.
Perforationen, lagen bei 0,02 %. Dem-
gegeniber wurde aber in etwa 0,7 %
der beschwerdefreien Patienten ein Kar-
zinom gefunden. Besonders beeindru-
ckend war dabei, dass die Tumorstadi-
en der gefundenen Karzinome bei der
Vorsorge-Koloskopie mit dber 70 % in
einem sehr frihen Stadium (Dukes A +
B) waren, die nach einer Operation ei-
ne Gber 80 % Uberlebenschance Gber 10
Jahren haben. Im Vergleich fanden sich
bei den Haemoccult-Untersuchungen nur
44 % der dabei gefundenen Karzinome
in einem so frihen Tumorstadium.

Wenn es gelange, mit der Vorsorge-
Koloskopie einen solchen Stadienshift
zu friher gefunden Karzinomen zu er-
reichen, ware dies ein ganz wichtiger
Schritt in die richtige Richtung, um einer-
seits die Vorstufen wie Polypen zu fin-
den und diese zu entfernen und um an-
dererseits, wenn Gberhaupt, Kolon-Kar-
zinome in einem sehr frihen Stadium zu
finden, die man noch relativ gut operativ
behandeln konnte.

Bei den durchgefiihrten Vorsorge-Ko-
loskopien wurden in ca. 15 % Polypen,
die ja ein potentielles Entartungsrisiko in
sich bergen, mit der elektrischen Schlin-
ge endoskopisch direkt bei der Vorsorge-
Koloskopie abgetragen.

Eine vergleichende Untersuchung im
Berufsverband Niedergelassener Gas-
troenterologen  Deutschlands  (bng)
zeigte bei einer ersten frihen Unter-
suchung, dass bei der Vorsorgekolos-
kopie im Vergleich zu der sogenann-
ten kurativen Koloskopie, die bei Pati-
enten mit Beschwerden im Bauchbe-
reich oder bei Blut im Stuhl durchgefihrt
wird, in einem gleich haufigen Satz von
gut 15 % Polypen mit der elektrischen

Schlinge abgetragen wurden. Der Unter-
schied war nur, dass bei den kurativen
Koloskopien, also bei Patienten mit Be-
schwerden oder Blutbeimengungen im
Stuhl, in etwa 2 % Karzinome gegeni-
ber 1 % bei der Vorsorge-Koloskopie zu
finden waren.

Forum Sanitas:

Wie kann die Beteiligungsrate an
der Vorsorge-Koloskopie gesteigert
werden?

Dr. med. Bernd Bokemeyer:

Hier ist die Zusammenarbeit mit den
Hausarzten sehr wichtig, die die Patien-
ten motivieren sollten, ab dem 56. Le-
bensjahr eine Vorsorge-Koloskopie durch-
zufthren. Zusétzlich sind die Urologen
und Gyndkologen als wesentliche Arzt-
gruppen, die Vorsorgeuntersuchungen
durchfihren, von groer Relevanz, um
die Patienten zu motivieren.

Immer wieder gibt es Bedenken we-
gen moglicher Unannehmlichkeiten bei
einer Vorsorge-Koloskopie, wie die las-
tige Vorbereitung mit einer entspre-
chenden Trinkmenge eines Abfihrmit-
tels vor der Untersuchung und befirch-
tete Schmerzen bei der Untersuchung.
Durch eine Pramedikation mit entspre-
chenden Medikamenten ist die Unter-
suchung auch weitgehend schmerzfrei
durchzufihren und durch eine entspre-
chende Anpassung der Vorbereitungs-
malnahmen sind diese ganz Gberwie-
gend ertraglich zu gestalten.

Neben der Darmreinigung, die 0bli-
cherweise mit 3-4 | einer nicht von al-
len Patienten als angenehm schmecken-
den Flussigkeit vorgenommen wird, gibt
es aber auch andere Maglichkeiten. Da-
bei muss der Patient nur 2 kleine Glaser
mit jeweils 45 ml eines Abfihrmittels
z. B. Fleet® trinken und kann dann die
andere notwendige Trinkmenge mehr
oder weniger frei wahlen. Welches die
geeignete Methode fiir den jeweiligen
Patienten sein konnte, sollte im Vorfeld
mit dem Arzt besprochen werden. Dazu
muissen auch entsprechende Informatio-
nen in den Medien erfolgen, um die Be-
volkerung hieriiber aufzuklaren und zu
informieren. Ein ganz wichtiger Punkt
ist daneben allerdings auch die Mund-
zu-Mund-Propaganda von Patienten, die
die Vorsorge-Koloskopie erlebt haben.
Hierber lassen sich oft die besten Mo-
tivationen fir weitere Familienmitglie-
der oder Bekannte zur Durchfiihrung der
Vorsorge-Koloskopie erzielen.
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Forum Sanitas:
Wie beurteilen Sie die Ziele der
Vorsorge-Koloskopie?

Dr. med. Bernd Bokemeyer:

Bei Einfihrung der Vorsorge-Kolosko-
pie war es die Intention, etwa 30-40 %
der berechtigten Altersgruppe ab dem
56. Lebensjahr in 10 Jahren zu untersu-
chen. Bei einer jetzt laufenden Beteili-
gung von etwa 2,5 %/Jahr wiirde diese
Zahl so nicht ganz erreicht werden. Dar-
um ist es wichtig, Gber die Vorsorge-Ko-
loskopie zu sprechen und zu informie-
ren, um so die Akzeptanz in der Bevol-
kerung zu verbessern.

Nur wenn wir es schaffen, diese Pro-
zentzahl von etwa 30-40 % in 10 Jah-
ren zu erreichen, wird es moglich sein,
die Gesamtsterblichkeit an Kolon-Karzi-
nomen in der Bevolkerung in Deutsch-
land signifikant zu senken.

Man darf allerdings nicht vergessen,
dass naturlich auch viele Patienten oh-
nehin auf Grund von Beschwerden ko-
loskopiert werden, so dass davon auszu-
gehen ist, dass zumindest weitere 30 %
dieser Bevolkerungsgruppe im Rahmen
sogenannter kurativer Koloskopien zur
Abklarung von Beschwerden untersucht
werden.

Wenn es also deshalb gelange, in 10
Jahren zusatzlich 30 % der Bevolkerung
mit der Vorsorge-Koloskopie zu errei-
chen, wiirde die Koloskopierate in der
Zielgruppe sicherlich deutlich Gber 50 %
liegen, so dass man so einen Effekt auf
die Senkung der Dickdarmsterblichkeit
erreichen musste.

Abgesehen von dieser Vorsorge-Kolos-
kopie fir die gesamte Bevélkerung ab
dem 56. Lebensjahr sollte auch erwahnt
werden, dass es von groRer Relevanz ist,
in Familien, bei denen schon in jinge-
ren Jahren Kolon-Karzinome auftraten,
die Familiemitglieder auch friher mit ei-
ner hohen Koloskopie zu untersuchen,
da hier ein deutlich erhohtes Krebsrisi-
ko besteht. Diese Diskussionen sollten
mit dem Hausarzt und dem zustandigen
Gastroenterologen gefihrt werden.

Es ist also sehr wichtig fur die Teilnah-
me an einer Vorsorge-Koloskopie zu wer-
ben, um so durch eine ausreichende Teil-
nahme die Effektivitat dieser wertvollen
Untersuchung zur Pravention des Darm-
krebses nachweisen zu kénnen.

Forum Sanitas:
Vielen Dank fiir dieses Gesprach, Herr
Dr. Bokemeyer!
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Dickdarmkrebs ist hellbar - vorausgesalzt, er wird
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gheh im Darm entwickednder Krebs keine Beschwer-
den, Die typlschen Symptome, wie kramplartige
Sehimerzen, MOdighe oder Gewichtaverlust, machen
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Trinkprotokoll fiir die Vorbereitung Ihrer
Darmspiegelung (Koloskopie)

Bei der Vorbereitung zur Darmspiegelung
ist es sehr wichtig, dass Ihr Darm sauber
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Al dinm 58, Lebangjahr gl_:l 1L e Darmspiscgeiung,
digr 50 genannie Roloskopds, Zum normalen Darm-
krebs-Yorsorgeprogramm, Bei Menschen mat fami
lidir badingter Anlage zu Damkrabs und Bed Patientan
mit chronisch entzindlichen Darmarkrankungen wind
die Koloskopie auch schon frlher bow. ab dem
S0. Lebansjahr in regelmédfigen Abstanden durchge-
filhbrt

Do Kodoskopss ist aina Linterswchung, die van vielan
Patienten willig zu Unrecht geflrchiet ist. Mach einar
grindlichen Darmrainigung wird ain dinner. flaxiblar
Schlauch, an dessen Spitze sich aina Kamera bafin-
dat, vorsichtig in den Darm eingefihrt. Das tut nicht
weh und der Patient erhiilt vorher zur Beruhigung und
gagen migliche Verkrampiungean auch eine Bearuhi-
gungsapriize,

Wihrend der sigentlichen Unferswechung wird dia
Darmmschisimhaut innerfhalb weniger kMinuten grlind-
lich inspiziert und nach verdéchtigen Andarungen
abgesucht. Der Patient kann die Unlersuchung auf
ginem Bildachirm verlolgen. Wahrend der Splege-
lung Bénmen aventusll vorhandens Darmpalypen
direki mitl einer Schinge entlernt und 80 die Gefahr
@inar bOosartigen Verdnderung ausgeschalbet wendan.,
Bei digsen Patienten, die kesner Risikognippe ange-

hioren, muss die Koloskopie bel einem unauffalligen
Befund erst nach 10 Jahren wiedarholi werden
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ist, d. h. keine Stuhlreste mehr aufweist. Nur
dann kann Ihr Arzt Ihren Darm genau unter-
suchen. Eine unzureichende Darmreinigung
kann das Untersuchungsergebnis beeinflus-
sen und eine Wiederholung der Untersu-
chung notwendig machen.

Fur eine erfolgreiche Darmreinigung sind
zwei Dinge wichtig: Zum einen die Einnah-
me des Darmreinigungsmittels zu den ange-
gebenen Zeiten, zum anderen aber auch die
Einhaltung einer moglichst groRen Trinkmen-
ge, d. h. insgesamt 3-4 Liter Flussigkeit. Da-
mit konnen Sie selbst aktiv zu einem guten
Ergebnis Ihrer Vorbereitung beitragen!

Was Sie bitte bei der Vorbereitung zu einer
Darmspiegelung beachten miissen:

Vorbereitung Koloskopie

I 7 Tage vor der Untersuchung kein Aspirin,
ASS, Godamed, Plavix oder Iscover

¥ 4 Tage vor der Untersuchung keine Korner,
keine Tomaten, keine Kiwi, keine Trauben,
kein Musli, kein Kornerbrot oder Korner-
brétchen essen

Am Tag vor der Untersuchung

I Morgens ein > weilles Brétchen oder eine
halbe Schnitte weiles Brot mit Butter und
Marmelade sowie eine Tasse Tee, ansons-
ten leider nichts mehr nach dem Frihstick
essen. Uber den Tag verteilt ca. 2 bis 3 Li-
ter trinken in Form von klarer Brihe, Hih-
nerbrihe, Instant-Brihe, Maggi, Knorr
Suppenwirfel ohne Einlagen, d.h. kei-
ne Nudeln, kein Reis etc., Tee als Pfeffer-
minztee, Kamillentee oder Leitungswas-
ser oder stilles Wasser.

[ Bei einer Darmspiegelung vor 10.00
Uhr am Folgetag wird die 1. Flasche des
Darmreinigungsmittels ca. um 16.00 Uhr,
bei Spiegelung nach 10.00 Uhr am Folge-
tag wird die 1. Flasche Phospho-Soda um
17.30 Uhr getrunken.

Untersuchungstag

¥ Leider dirfen Sie immer noch nicht essen.
Trinken klarer Flussigkeit ist erlaubt. Die 2.
Flasche Phospho-Soda sollte nach einer
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ersten Tasse Tee oder Wasser ca. 3 Std. vor
dem Termin verdinnt mit Wasser oder Tee
eingenommen werden. Danach noch ein-
mal reichlich Tee oder Wasser trinken. 2
Std. vor dem Termin nichts mehr trinken.

Beachten Sie am Untersuchungstag

[ Kommen Sie nicht mit dem eigenen Wa-
gen, da durch eine mdgliche Spritze vor
der Untersuchung lhre Fahrtauglichkeit
nicht gewahrleistet ist.

¥ Falls Sie Kontaktlinsen tragen, lassen Sie
diese zu Hause, tragen Sie bitte Ihre Bril-
le.

¥ Bringen Sie frische Unterwasche und ein
Handtuch mit.

I Insulinpatienten sollten beziglich der In-
sulindosis mit dem Hausarzt oder uns
Rucksprache halten.

[¥ Bei Frauen, die die Antibabypille nehmen,
kann es durch Abfihrmittel zu einer un-
geniigenden Wirksamkeit der Hormonpil-
le kommen.

Von Dr. med. Michael Rauch

Hirntumoren unterscheiden sich
von anderen Tumorarten

Verglichen mit der Gesamtheit der Tu-
morerkrankungen stellen die Hirntumor-
patienten eine eher kleine Gruppe dar.
Das Organ, das betroffen ist, ist aber das
wichtigste unseres Korpers und so trifft
die Diagnose eines Hirntumors die Pati-
enten immer mitten im Kern ihrer Per-
sonlichkeit.

Die Weltgesundheitsor-
ganisation hat die Hirntu-
more weltweit einheitlich
nach Gewebskriterien klas-
sifiziert  (WHO-Klassifika-
tion) und unterscheidet da-
bei wber 60 verschiedene
Tumorarten. Unter diesen
sind Tumore wie das Glio-
blastom, das zu den bds-
artigsten  onkologischen
Krankheiten Gberhaupt ge-
hort und solche, die durch

einen einfachen neurochi- Dr. med. Michael Rauch

rurgischen Eingriff in der
Regel heilbar sind.

Bemerkenswert ist, dass die Hirntumo-
ren ganz Uberwiegend nicht die Neigung
haben, in andere Organe zu streuen (Me-
tastasierung) oder Lymphknoten zu be-
fallen. Gerade bei den bdsartigen Unter-
formen (z. B. den Glioblastomen) ist aber
die Neigung im Gehirn oder Rickenmark
selbst wieder- oder weiterzuwachsen
sehr groR. Die Klassifikation der Hirntu-
moren ist deshalb auch deutlich unter-
schiedlich von der der wbrigen Tumoren.
Man unterscheidet nur vier Stufen der
Bosartigkeit (WHO-Grad I-1V). Diese Stu-
fen spiegeln die Aggressivitat des Wachs-
tums und die Wachstumsgeschwindig-

ntumoren

w

keit wider und korrelieren dadurch stark
mit der Uberlebenswahrscheinlichkeit.

Die Diagnose von Hirntumoren ist
heute mit modernen bildgebenden
Verfahren schnell und sicher méglich

Wird der Verdacht auf einen Gehirntu-
mor ausreichend friih gestellt kann man
heutzutage die Diagnose in der Regel
mit Hilfe der Kernspintomographie rasch
und sicher stellen. Selten stellt sich ein
Hirntumor trotz neurolo-
gisch eindeutiger Sym-
ptome erst im Verlauf
mehrer Untersuchungen
dar. Die Symptome ei-
nes Hirntumors sind so
vielfaltig wie die Funktio-
nen des Gehirns. Es kon-
nen epileptische Anfal-
le auftreten, Halbseiten-
Idhmungen und Sprach-
storungen, recht typisch
sind auch Veradnderun-
gen der Personlichkeit
(Wesensanderungen),
die den Angehérigen oft
mehr bewusst werden als dem Patien-
ten selbst.

Neuropathologie - Gewebsdiagnose
an der Schwelle zur molekular-
genetischen Routinediagnostik

Auch wenn der Neuroradiologe heut-
zutage mit einer hohen Wahrscheinlich-
keit von mehr als 90 % das Ergebnis der
histologischen Begutachtung durch den
Neuropathologen voraussagen kann, ist
zur Sicherung der Diagnose und zur Pla-
nung der Therapie die genaue neuropa-
thologische Untersuchung des Tumorge-
webes notwendig. Schon wahrend der
Operation wird ein Teil des Gewebes als
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rdisziplindre Zusammenarbeit
le der Patienten

ut

sogenannter ,Schnellschnitt” vom Neu-
ropathologen bewertet und so der Ver-
lauf der Operation direkt aus dem neuro-
pathologischen Labor mitgesteuert.

Neben verschiedenen herkdmmlichen
Gewebsfarbungen ist heute die Immun-
histochemie fester Bestandteil der neu-
ropathologischen Diagnostik. Mit unter-
schiedlichen farbgebenden Markern be-
laden werden Antikorper auf das Gewe-
be gegeben, die nur eine bestimmte Ge-
websart (z. B. Gliomzellen) erkennen.

Bleiben die Antikorper haften, wird die
Farbe im Mikroskop sichtbar und das Ge-
webe ist identifiziert. Ein weiterer groler
Schritt steht in der neuropathologischen
Diagnostik der Hirntumoren unmittelbar
bevor. Hierbei werden die molukelarge-
netischen Eigenschaften des Tumorgewe-
bes bis hin zu einzelnen Genveranderun-
gen oder Veranderungen einzelner Prote-
ine mit Gensonden untersucht. Es wird so
in Zukunft vielleicht mdglich sein, einen
Tumor nicht nur genau zu klassifizieren,
sondern auch sein Ansprechen auf be-
stimmte Therapieformen vorauszusagen.
Der ,maligeschneiderten Therapie” ware
man dann ein Stick naher.

Die neurochirurgische Operation fiihrt
zur endgiiltigen Diagnose und ist
zugleich erster Schritt der Therapie
Die Maglichkeiten, am Gehirn des
Menschen zu operieren, haben sich in
den letzten 20 Jahren deutlich erweitert.
Es ist deshalb zunachst der Neurochirurg,
der einen Patienten mit Gehirntumor be-
handelt. Die Frage, ob sogar eine Heilung
durch die Operation méglich ist oder ob
lediglich eine Gewebeprobe (Biopsie)
entnommen werden kann, hangt ganz
davon ab, wo genau der Tumor im Ge-
hirn lokalisiert ist und welche Gewebeart




im Schnellschnitt festgestellt wird.

Ist ein gutartiger Hirnhauttumor (Me-
ningeom) direkt und der Schadeldecke
gut zuganglich, kann ihn der Neurochi-
rurg oft leicht und dauerhaft entfernen.
Ganz anders bei den bosartigen Glioblas-
tomen, die oft in der Tiefe zerkluftet und
infiltrativ kaum vom gesunden Gehirnge-
webe zu unterscheiden sind. Die Aufga-
be des Neurochirurgen ist es also in der
Regel mdglichst viel Tumorgewebe zu
entfernen, die neurologischen Funktio-
nen dabei jedoch moglichst zu schonen.

Die mikrochirurgische Technik mit Be-
nutzung eines Operationsmikroskops ist
Standard. Hinzu kommen je nach Situati-
on die Mdglichkeiten der Neuronavigati-
on, des intraoperativen Ultraschalls oder
von elektrophysiologischen Messungen
wahrend der Operation zur Uberprifung
wichtiger Bahnen, z. B. der Motorik.

Eine weitere elegante Methode zur
Verbesserung der Radikalitat bei bosar-
tigen Gliomen (z. B. Glioblastomen) ist
die fluoreszenzgestiitze Operation, bei
der bestimmte im Schwarzlicht fluores-
zierende Substanzen (5-ALA), die zudem
die Eigenschaft haben, sich nur im Tu-
morgewebe anzureichern, injiziert wer-
den. So kann der Chirurg sich immer wie-
der vergewissern, dass das, was er ent-
fernt, auch Tumorgewebe ist.

Therapie ... Fortschritte bei der
Chemotherapie der Glioblastome aber
noch viele offene Fragen

Nachdem so schon fir die exakte Dia-
gnose eine interdisziplindre Zusammen-
arbeit von Neuroradiologen, Neuropa-
thologen und Neurochirurgen notwendig
war, gilt dies umso mehr fir die Planung
der weiteren Therapie. Es muss die Frage
geklart werden, ob die Operation allein
ausreicht oder ob andere Therapiefor-
men, insbesondere die Strahlentherapie

Bosartiges Gliom

Anlikdaperbindung

mur & den
(Renepion

Glioblastomzelle

und die Chemotherapie eingesetzt wer-
den sollen. Fir viele der seltenen Hirntu-
moren gibt es noch keine allgemein giil-
tigen Therapiestandards, so dass immer
die Entscheidung eines Expertengremi-
ums sinnvoll ist (sog. Hirntumorboard,
neuroonkologische Arbeitsgruppe).

Eine besonders haufige und ihrem
Verlauf immer noch sehr bosartige Tu-
morart ist die der Glioblastome. Auch bei
grindlichster Operation ohne einen fir
den Operateur erkennbaren Tumorrest
wachsen diese Tumoren dennoch wie-
der und stellen aufgrund ihres sehr ra-
schen Wachstums eine starke Bedrohung
fur das Gehirn und damit fir das Leben
der Patienten dar.

Die Strahlentherapie wird bei diesen
Tumoren schon seit einigen Jahrzehnten
mit einem gewissen Erfolg angewandt.
Die Frage, ob zusatzlich zur Bestrahlung
eine Chemotherapie gegeben werden
sollte, war lange Zeit Gegenstand wis-
senschaftlicher Diskussionen. Mit der
Substanz Temozolomid (Temodal® hat
sich erstmals ein nahezu weltweit aner-

Positiver Verlauf eines Glioblastoms, mehr als
zwei Jahre nach der Erstoperation
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Tumor zelle

Das freigesetzie '.lﬁ:;tl'n. soll die
Tumorielle ablbten

kannter Standard in der Behandlung der
Glioblastome formulieren lassen. Dieses
noch relativ junge Zytostatikum hat den
Vorteil, dass es als orales, ambulant zu
verordnendes Medikament die Lebens-
qualitdt der Patienten mdglichst wenig
beeintrachtigt. Auch bei der Substanz
Temozolomid koénnen typische Zytostati-
ka-Nebenwirkungen, z. B. am Knochen-
mark, auftreten. Sie sind jedoch deutlich
seltener als bei vielen anderen Chemo-
therapie-Schemata.

So besteht die Therapie eines Glioblas-
toms heute aus den Komponenten einer
moglichst radikalen aber auch maoglichst
schonenden Operation und einer kom-
binierten Strahlen- und Chemotherapie.
Dabei wird die Substanz Temozolomid
wahrend der gesamten Strahlentherapie
taglich eingenommen und im Anschluss
in sogenannten Erhaltungszyklen fir 5
Tage im Monat gegeben. Diese Therapie
kann den Anteil der Patienten, die die-
se aggressive Krankheit mehr als 2 Jahre
iberleben, deutlich steigern.

Diese Fortschritte in der Vereinheitli-
chung und Verbesserung der Therapie
der Glioblastome kann jedoch nicht dar-
iber hinwegtduschen, dass viele Pati-
enten nicht ausreichend auf die Thera-
pie ansprechen und auch bei denen, die
ansprechen der Tumor irgendwann wie-
der zu wachsen beginnt. Es ist also wich-
tig, neben der initialen Therapie auch die
Weiterbetreuung des Patienten und die
notwendigen Kontrollen zu organisie-
ren. Dem Patienten miissen die Konzep-
te transparent und verstandlich erlautert
werden. Hausarzte und niedergelassene
Onkologen und Neurologen missen in
das Konzept integriert werden. Auch dies
ist Aufgabe der interdisziplinagren Hirn-
tumorgruppe an einem neuroonkologi-

Psychoorganische
Veranderungen:
Wesensanderungen,
Affektive Storungen,
Psychose-dhnliche
Iustande

™

Fatigue

schen Zentrum.

Bei der verzweifelten Suche nach bes-
seren Therapiemdglichkeiten zur Be-
handlung der Glioblastome qibt es einige
viel versprechende Ansatze: Der direkte
molekulare Angriff auf Proteine, die fir
den Tumor spezifisch sind und im gesun-
den Gewebe nicht vorkommen (Molecu-
lar targeted therapy). Hier ist es einer-
seits denkbar, das orale oder intravendse
Medikamente verabreicht werden. Ande-
rerseits ist es wegen der besonders ab-
geschotteten Lage des Gehirns vielleicht
notwenig, Substanzen direkt vor Ort zu
bringen. Die Technik der ,Convection en-
hanced delivery” erlaubt es ber prazise
in die Tumorregion implantierte Katheter
verschiedenste Substanzen im und um
den Tumor zu verteilen.

So hofft man z. B. das Antikorper, die
nur Tumorgewebe, nicht aber das nor-
male Gehirngewebe erkennen mit Giften
beladen werden konnen, die dann iber
das Andocken der Antikdrper am Tumor
nur diesen zerstoren. Auch der Versuch,
die Wirksamkeit der Chemotherapeutika,
insbesondere auch der Substanz Temozo-
lomid zu verbessern, birgt Hoffnung. Hier
sind vor allem andere Dosierungssche-
mata oder auch Kombinationen mit an-
deren Medikamenten in der Erprobung.

Es ist fr den Patienten und ihre Ange-
horigen oft kaum maoglich das, was Gber
solche neuen Verfahren berichtet wird,
ausreichend zu erfassen und kritisch zu
bewerten. Viele dieser innovativen The-
rapieansatze, die hier nur ganz unvoll-
standig vorgestellt wurden, sind sinnvol-
lerweise nur in Studien einsetzbar und
werden nur bei genau definierten Unter-
gruppen von Patienten erprobt.

Auch hier liegt eine Aufgabe der in-
terdisziplinaren neuroonkologischen Ar-

Psychoreaktive
Veranderungen:
Depression, Aggression,
Fatalismus, Verdrangung

~Neuropsychologische
Probleme:
Aphasie, Agnosie, Apraxie
Geddchtnisstdrungen
Konzentrations- und
Auffassungsstorungen

beitsgruppe eines Hirntumorzentrums,
indem sie den Patienten auch in Situatio-
nen, fir die noch keine Standardtherapie
definiert ist, begleitet und berat. Die Teil-
nahme an Therapiestudien birgt fir den
einzelnen Patienten die Hoffnung an ei-
ner positiven Entwicklung frithzeitig teil-
haben zu konnen, fir die Gesellschaft
die Chance, die Behandlung von Hirntu-
moren insgesamt zu verbessern.

Supportive Therapie - wichtiger
Bestandteil des Gesamtkonzeptes im
Sinne der Lebensqualitat

Neben der madglichst effektiven Be-
kdampfung des Tumorwachstums spielt
far Hirntumorpatienten die fachgerech-
te Behandlung der Nebenerscheinungen
des Tumors und der Therapie hinsichtlich
ihrer Lebensqualitat eine entscheidende
Rolle. Auch hier unterscheiden sich Hirn-
tumorpatienten in einigen Belangen von
anderen Tumorpatienten. Das Gehirn als
betroffenes Organ kann eine Vielzahl
von Fehlfunktionen produzieren, die das
Alltagsleben beeintrachtigen. Dies kann
sowohl direkt nach der ersten Operation,
aber auch im Verlauf der Erkrankung re-
levant werden, v. a. in der Phase der Er-
krankung, in der eine direkte Tumorthe-
rapie nicht mehr maglich ist.

Der Neuroonkologe muss Kenntnisse
von der Bekampfung epileptischer Anfal-
le haben und er muss sich mit der The-
rapie des fokalen Hirnédems, das Hirn-
tumoren oft erzeugen, auskennen. Die
Fragen, wie effektiv ein Antiepileptikum
ist, wie qut es sich mit anderen Medika-
menten (z. B. auch Chemotherapeutika)
vertragt und wie sehr es z. B. durch Mi-
digkeit die Lebensqualitat des Patienten
weiter reduziert, muss gut bedacht wer-
den. Bei der Bekampfung des Hirnédems

kommen oft Cortisonpraparate zum Ein-
satz, deren Wirkung oft prompt und ef-
fektiv Symptome lindert, deren Einsatz
und Dosis aber im Verlauf immer wie-
der hinterfragt werden missen, um die
gefurchteten  Langzeitnebenwirkungen
moglichst zu vermeiden.

Entgegen einem weit verbreiteten Vor-
urteil haben nicht alle Hirntumorpatien-
ten Kopfschmerzen. Wenn sie aber vor-
kommen, konnen sie sehr schwerwie-
gend sein und missen nach allen Re-
geln der Tumorschmerztherapie behan-
delt werden. Die Art der Erkrankung
bringt es mit sich, dass viele Krebspati-
enten psychisch reagieren und auch psy-
chische Unterstiitzung benétigen. Auch
bei diesem Problemkreis ergeben sich
bei Hirntumorpatienten einige Besonder-
heiten. Tumorpatienten erleben oft Pha-
sen von Depressivitat, aber auch Aggres-
sion und Verzweiflung neben Phasen der
Hoffnung oder des Fatalismus.

Viele Tumorpatienten leiden unter ei-
ner starken vorzeitigen Erschopfbarkeit,
dem sogenannten Fatigue. Dieses Sym-
ptom ist oft multifaktoriell durch den Tu-
mor selbst aber auch durch die Folgen
von Chemotherapie, Bestrahlung und Be-
gleitmedikation ausgelost.

Die Besonderheit bei Hirntumorpatien-
ten liegt nun darin, dass nicht nur die so-
genannten psychoreaktiven Veranderun-
gen und der Fatigue die Psyche beein-
flussen, sondern auch die Veranderun-
gen die der Tumor selbst verursacht, in-
dem er das Organ Gehirn angreift. Star-
ke Wesensanderungen, Stérungen der
Kontrolle von Emotionen und Affekten
sind fir die Angehérigen oft erschre-
ckend und beunruhigend. Sprachstérun-
gen (Aphasie), nachlassende Gedacht-
nisleistung und verminderte Konzentra-
tions- und Auffassungsgabe konnen es
schwierig machen, psychotherapeuti-
sche Strategien zur Krankheitsbewalti-
gung mit dem Patienten zu kommunizie-
ren. Hier sind viel Aufkldrung und Bera-
tung sowie der richtige Einsatz psychisch
stabilisierender Verfahren zum richtigen
Zeitpunkt notwendig.

M Dr. med. Michael Rauch
Oberarzt Neurologische Klinik des
Evangelischen Krankenhauses
Bielefeld (EvKB), Mitglied der
neuroonkologischen Arbeitsgruppe
Burgsteig 13, 33617 Bielefeld
E-Mail: michael.rauch@evkb.de

M Deutsche Hirntumorhilfe e. V.
(Selbsthilfegruppe)
www. hirntumorhilfe.de
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Tiefe Hirnstimulation

Hirnschrittmacher zur Behandlung
der Parkinson-Erkrankung

Von PD Dr. med. Dirk Woitalla,
Oberarzt, Neurologie, Universitats-
klinik Bochum, St. Josef Hospital

den auf einen Mangel des Nervenboten-
stoffes Dopamin in bestimmten Zentren
des Gehirns zurtickgefihrt. Auch wenn in
den letzten Jahren zahl-
reiche neue Erkenntnis-
se gesammelt werden
konnten, ist die Ursache
der  Parkinson-Erkran-
kung bisher nicht voll-
standig geklart.

Die Parkinson-Erkran-
kung tritt mit fortschrei-
tendem Alter haufiger
auf. Die jingsten Patien-
ten sind 40 Jahre alt, un-
ter den Gber 80-Jahrigen
leiden bis zu 5 % unter
Symptomen der Parkin-

ie  Parkinson-Erkran-

kung wird durch den
Untergang verschiedener
Zellen im Gehirn hervorge-
rufen. In der Folge treten
die typischen klinischen
Symptome der Parkinson-
Erkrankung wie Muskel-
steifigkeit (Rigor), Zittern
(Tremor) und Bewegungs-
verlangsamung  (Hypo-,
Bradykinese) auf. Die meis-
ten dieser Symptome wer- Dr. med. Dirk Woitalla
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son-Erkrankung. In Deutschland sind et-
wa 250.000 Menschen an einem Parkin-
son-Syndrom erkrankt.

Therapeutisch versucht man den Dopa-
minmangel des Gehirns durch die medi-
kamentdse Zufuhr von L-Dopa auszuglei-
chen. L-Dopa wird im Kérper zu Dopamin
umgebaut. Dopamin kann nicht als Me-
dikament verabreicht werden, da es im
Darm nicht ausreichend aufgenommen
wird. Daneben besteht die Moglichkeit
die dopaminergen Zellen zu stimulieren.
Dazu verwendet man sogenannte Do-
paminagonisten. Diese Medikamenten-
gruppe erregt die dopaminabhangigen
Zellen des Nervensystems. Diese beiden
Medikamentgruppen bilden die Saulen
der Parkinsontherapie. Daneben gibt es
eine Vielzahl weiterer Medikamente zur
Behandlung der Parkinson-Erkrankung,
auf die an dieser Stelle jedoch nicht wei-
ter eingegangen werden soll.

Die Parkinson-Erkrankung fhrt zu ei-
ner allmahlichen Verschlechterung der
Beweglichkeit. Aus diesem Grund wer-
den die Medikamente im Verlauf der

Erkrankung angepasst und die Dosis in
der Regel erhoht. Nicht bei allen Patien-
ten 13sst sich durch die genannten Mal3-
nahmen eine befriedigende Besserung
der Beweglichkeit erzielen. Im Verlauf
der Erkrankung kénnen unterschiedliche
Komplikationen auftreten. Einige Patien-
ten leiden unter ausgepragten Schwan-
kungen der Beweglichkeit. Bei diesen
Patienten wechseln sich meist plotzlich
auftretende Phasen guter Beweglich-
keit mit Phasen schlechter Beweglich-
keit oder sogar volliger Steifigkeit ab.
Bei diesen Patienten ist die medikamen-
tose Einstellung sehr schwierig und nicht
in allen Fallen moglich.

Bereits vor Einfihrung der medika-
mentosen Therapie mit L-Dopa, zu Be-
ginn der 60er-Jahre des vergangenen
Jahrhunderts, wurden operative Eingrif-
fe zur Behandlung der Parkinson-Erkran-
kung durchgefihrt. Dabei wurde durch
ein kleines Bohrloch eine Sonde in das
Gehirn eingefiihrt und die betroffenen
Hirnareale durch Warme oder Kalte zer-
stort. Dieses Verfahren wurde damals
insbesondere bei Patienten angewandt,
die unter einem Zittern litten. Damals
kam es relativ haufig zu Komplikationen
und mit der Einfihrung der medikamen-
tosen Therapie traten die operativen Be-
handlungen in den Folgejahren zuneh-
mend in den Hintergrund. Die medika-
mentésen Therapieverfahren wurden
gegeniber den operativen Verfahren als
schonender betrachtet und deshalb der
Vorzug bei der Behandlung der Parkin-
son Erkrankung gegeben. Erst in den Fol-
gejahren relativierte sich die mit der Ein-
fuhrung der L-Dopa-Therapie verbunde-
ne Euphorie. Das Auftreten sogenann-
ter Komplikationen der L-Dopa-Therapie
beeintrachtigte den medikamentdsen
Therapieerfolg und bis heu-
te konnten keine wirksamen
Verfahren zur Vermeidung
oder Behandlung dieser
Komplikationen entwickelt
werden. Bei einigen Pati-
enten treten beispielswei-
se nach mehrjahriger The-
rapie unwillkirliche Bewe-
gungen (Dyskinesien), z.T.
einhergehend mit schmerz-
haften Verkrampfungen und
die bereits oben erwahnten
Schwankungen der Beweg-
lichkeit auf. Fir diese Kom-
plikationen stellt die Tiefen-
hirnstimulation eine groBe
therapeutische  Bereiche-
rung dar. Die Entwicklung

moderner bildgebender Ver-
fahren, wie der Kernspintomo-
graphie und das bessere Ver-
standnis uber die Verschal-
tungen der verschiede-
nen Gehirnzentren fihrten
schlieBBlich zu einer Neu-
bewertung der neurochi-
rurgischen Behandlungs-
verfahren.

Durch die verbesserte
Darstellung des Gehirns
in der Kernspintomogra-
phie ist es heute maoglich,
Zielpunkte millimetergenau
zu bestimmen. Dadurch ist
es gelungen, die Kom-
plikationen zu reduzie- ;
ren, die friher relativ -
haufig auftraten.

Heute werden
bei der Operati-
on millimetergro-

Be Sonden in be-

stimmte  Hirna-

reale eingefthrt,

die dort im Vergleich zu fro-
herer Zeit keine Zerstérung
bewirken, sondern die in
diese Hirnregionen elek-
trische Impulse aussen-
den. Daher leitet sich der Be-
griff des Hirnschrittmachers ab,
denn das Prinzip ist mit dem eines
Herzschrittmacher durchaus vergleich-
bar. Durch diese elektrischen Impulse
werden Hirnareale gehemmt, die zuvor
iberaktiv waren. Dadurch ist es mdglich,
die Parkinson-Symptome zu lindern. Der
Hirnschrittmacher besteht aus einem Im-
pulsgenerator, der unter dem Schliissel-
bein eingesetzt wird und iber zwei Ka-
bel mit den Elektroden verbunden wird.

Diese Elektro-
den haben ei-
nen Durchmesser von ca. 2mm
und werden durch ein kleines Bohrloch
in den subthalamischen Kern platziert.
Im subthalamischen Kern findet sich ei-
ne Uberaktivitat bei Parkinson-Erkrank-
ten, die durch die elektrischen Impulse
aus den Elektroden ausgeschaltet wird.
. Dieses Kerngebiet ist bei Par-
kinson-Patienten (bererregt
und wird durch die elektri-
schen Impulse gehemmt.
Inzwischen liegt  eine
Vielzahl von Untersuchun-
gen vor, die die Wirksam-
keit der Tiefenhirnstimulati-
on Uber mehrere Jahre un-
tersucht hat. Aus diesen Un-
tersuchungen geht hervor,
dass sich die Beweglichkeit
der Patienten durch die Ope-
ration deutlich bessert (66 %
nach 1 Jahr) und dass die-
ser Effekt auch noch 5 Jah-
re nach der Operation an-
halt (54 % Besserung nach 5
Jahren). Gleichzeitig kommt
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es zu einer deutlichen Besserung der
Uberbeweglichkeiten (Dyskinesien) und
der anderen Parkinson-Symptome: Stei-
figkeit (Rigor), Zittern (Tremor) und Be-
wegungsverlangsamung (Akinese). Die
Selbstandigkeit der Patienten wird da-
durch gebessert und die Lebensquali-
tat nach Aussage der meisten Patien-
ten ebenfalls (um ca. 20 %). Es konn-
te weiter gezeigt werden, dass die Me-
dikamenteneinnahme deutlich redu-
ziert werden konnte. Bei einigen Pati-
enten kann zundchst eine gewisse Zeit
komplett auf die Medikamenteneinnah-
me verzichtet werden konnte. Verschie-
dene wissenschaftliche Untersuchungen
bestatigen diese Ergebnisse. Zusammen-
fassend kann man also feststellen, dass
durch die veranderten technischen Mog-
lichkeiten die Ergebnisse der operati-
ven Verfahren gegeniiber friher deut-
lich verbessert werden konnten, so dass
heute von einer Therapiealternative zur
medikamentdsen Behandlung gespro-
chen werden kann.

Der Erfolg der Operation hangt aller-
dings ganz wesentlich von der Auswahl
der Patienten ab. Fir die Durchfiihrung
der Operation gibt es nur einen begrenz-
ten Zeitraum, den mit fortschreitender
Erkrankung lasst die Wirksamkeit der
Operation nach. Fur die Patienten, die
sich fir eine Operation interessieren, ist
es also wichtig den optimalen Zeitpunkt
nicht zu verpassen.

Zur Festlegung des optimalen Zeitpunk-
tes konnen verschiedene Kriterien her-
angezogen werden. Dazu zdhlen unter
anderem:

M Zumindest phasenweise
gute Beweglichkeit unter der
medikamentosen Therapie

M Keine ausgeprdgten Gleichgewichts-
stérungen

M Keine Halluzinationen

M Keine ausgeprdgte Vergesslichkeit

Weitere Aspekte missen individuell vor
einer geplanten Operation geprift und
bewertet werden.

Naturlich muss die grundsatzliche Ope-
rationsfahigkeit gegeben sein. Gerade
im hoheren Lebensalter kdnnen ande-
re Erkrankungen (z. B. Herzinfarkt) hin-
zutreten, die eine Operation erschweren
oder unmoglich machen.

Kritisch muss zu den operativen Be-
handlungsmaéglichkeiten angemerkt
werden, dass nicht jeder Patient in glei-
chem Mal3 von einer Operation profitiert.

Indikationen der
Tiefenhirnstimulation

M Parkinson-Erkrankung
M Essentieller Tremor
H Dystonie

Zielsymptome der
Tiefenhirnstimulation bei
der Parkinson Erkrankung

M Ausgepragte Wirkungs-
schwankungen der Medikamente
M Reduktion der Off-Zeit
(Phasen schlechter Beweglichkeit)
M Unwillkiirliche Bewegungen
(Dyskinesien)

Kontraindikationen
der Operation

W Weit fortgeschrittenes
Krankheitsbild

M Verwirrtheit

H Demenz

H Ausgepragte Stand- und
Gangunsicherheit

M Gravierende Begleiterkrankungen

H Andere Kontraindikationen miissen
individuell bestimmt werden.

0ft sind die Erwartungen an die Opera-
tion ungerechtfertigt hoch. Diese Erwar-
tungen werden dabei nicht nur von den
Betroffenen, sondern auch von den Le-
benspartnern gedulRert. Auch wenn die
Medikamenteneinnahme in vielen Fal-
len erheblich reduziert werden kann und
die Beweglichkeit des Patienten verbes-
sert werden kann, mache ich immer
wieder die Erfahrung, dass dies als nicht
ausreichend erlebt wird.
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Dabei gilt es aber zu bedenken, dass
die Operation meist nach mehrjahrigem
Krankheitsverlauf erfolgt und die Schadi-
gungen des Gehirns, die durch den Zell-
untergang hervorgerufen worden sind,
nicht rickgangig gemacht werden kon-
nen. Die heute zur Verfigung stehenden
Therapien einschlieBlich der Tiefenhirn-
stimulation konnen die Symptome des-
halb nur lindern, die Krankheit aber nicht
heilen.

Die Entscheidung zur Operation setzt
eine ausfuhrliche Beratung und eine
Prifung der Operationsindikation in ei-
nem spezialisierten Zentrum voraus.
Nutzen und Risiken der Operation ms-
sen gegeneinander abgewogen werden.
Die behandelnden Arzte und der Patient
mussen die Entscheidung zur Operation
gemeinsam tragen. Die Entscheidung zur
Operation wird dabei von allen Beteilig-
ten kritisch gepruft. Interessenten soll-
ten mit ihrem Neurologen Gber die Még-
lichkeit der Operation sprechen. Danach
erfolgt die Zuweisung in ein spezialisier-
tes Zentrum in dem alle Details ausfuhr-
lich besprochen werden. Wahrend eines
etwa zweiwochigen stationdren Aufent-
haltes wird im Vorfeld der Operation ge-
testet, ob der Patient geeignet ist.

Nicht jeder Patient, der dies wiinscht,
kann operiert werden. Haufig ist die Er-
krankung bereits zu weit fortgeschritten
und eine Besserung der Beweglichkeit
nicht mehr zu erwarten. Es sei deshalb
an dieser Stelle nochmals darauf hinge-
wiesen, dass die Implantation eines Tie-
fenhirnstimulators nicht als letzter Aus-
weg am Ende der Erkrankung betrach-
tet werden kann. Vielmehr stellt sie eine
Therapieoption bei Patienten mit mehr-
jahrigem Krankheitsverlauf dar, bei de-
nen die medikamentdse Therapie kei-
nen befriedigenden Effekt erreicht oder
mit Komplikationen einhergeht. Der
richtige Zeitpunkt der Operation darf da-
her nicht verpasst werden.

Weitere Informationen

B Deutsche Parkinson Vereinigung
Neuss

H Tiefenhirnstimulationsambulanz
Neurologische Universitatsklinik
St. Josef Hospital Bochum
Gudrunstr. 56
44791 Bochum
Terminabsprache:

Tel. 0234.509-2420
B www.parkinson-wissen.de
B www.rewritetomorrow.eu.com

Der Kommentar

Jens Keisinger

Von Jens Keisinger und
Dr. med. dent Wolfgang Stute,
Bielefeld

Die Photodynamische Therapie, kurz

PDT, ist eine spezielle, sehr moder-
ne Form der Krebstherapie unter Ver-
wendung von Licht. Hierbei wird ei-
ne Substanz, die als Photosensibilisator
bezeichnet wird, selektiv im Tumorge-
webe angereichert und dann mit Licht
einer  substanzspezifischen
Wellenlange bestrahlt. Das
Zusammentreffen von Licht £
und Photosensibilisator fiihrt
zur Bildung einer Substanz,
die als Zellgift fungiert und
gezielt nur die Tumorzel-
len zerstort. Die Photodyna-
mische Therapie (PDT) stellt
ein neues minimal invasives
Therapieverfahren dar, das
zunehmend an Bedeutung
gewinnen wird. Der Photo-
sensibilisator hat die Fahig-

keit, die Energie des Lichtes Vor der Therapie (oben);
aufzunehmen und an Sauer- 6 Monate danach (unten)

stoffmolekille  weiterzuge-

ben. Entscheidend fiir den zytotoxischen
Effekt in der Tumorzelle ist Umwandlung
von Triplett- in Singulett-Sauerstoff. Der
Singulett-Sauerstoff ist hochtoxisch und
reagiert mit Bestandteilen der Tumor-
zelle, wodurch apoptische und/oder ne-
krotische Prozesse, d. h. zerstérende und
immunstimulierende Effekte eingeleitet
werden.

Medizinische Anwendungen solcher
Art haben an der Haut begonnen, z. B.
bei der Behandlung von Hautkrebs, Me-
lanom, Psoriasis. Mit dem technischen
Fortschritt der Laser und Lichtleitertech-
nik wurden innere Organe fir Licht er-

Dr. med. dent. Wolfgang Stute

Einsatz der ,,PDT” in der Onkologie

- eine viel versprechende Therapie

reichbar, weshalb sich
das medizinische In-
teresse an der PDT er-
hoéhte. Der Vorzug der
Behandlungsmethode
liegt in der geringen
Belastung des Patien-
ten. Klinisch wird die
PDT in verschiedenen
medizinischen Berei-
chen u. a. in der Pul-
mologie, der Urologie,
der Dermatologie, der
HNO-Heilkunde,  der
Gastroenterologie und
der Augenheilkunde eingesetzt. Die An-
wendung der PDT in der Medizin, vor al-
lem in der Onkologie, gilt fir bestimmte
Indikationen als etabliert.

Der Vorteil dieser Therapie ist die se-
lektive Anreicherung der phototoxischen
Substanz im Tumorgewebe, das mini-
mal invasive therapeutische Vorgehen,
das im Gegensatz zu operativen, che-
mo oder strahlentherapeutischen Ver-
fahren eine deutlich geringere Belas-

w tung for den Patienten dar-
stellt. Die potentiellen Risi-
ken der PDT sind allein ei-
ne kurzfristige Lichtemp-
findlichkeit und evtl. geringe
Odembildung im Behand-
» lungsgebiet. Dies trifft ins-
besondere auf den hier ver-
wandten, duBerst vertragli-
chen Stoff Chlorin E6 zu, des-
sen Herkunft das Chlorophyll
der Pflanzen ist. Auch in der
Zahnheilkunde, im Zahn-,
Mund-, Kiefer- und Halsbe-
reich findet die PDT Anwen-
dung. Der neuartige Licht-
stoff Chlorin E6, der als Sal-
be auf die Haut aufgetragen oder als L6-
sung in die Vene gespritzt wird, erwei-
tert das Spektrum. Neben Mundschleim-
hauterkrankung wie Aphten, Lichen ru-
ber planus, Leukoplakie, Lippen-, Wan-
gen-, Zungen- und Kehlkopfkrebs sind
auch Zahnfleischerkrankungen wie Par-
odontitis zu behanden.

Im Normalfall werden hierbei die
Zahn- bzw. Wurzeloberflachen und Kno-
chentaschen operativ gereinigt, um die
entzindlichen Prozesse zu beseitigen.
Die grindliche Elimination der auslo-
senden Bakterien wird dadurch selten
erzielt. Antibiotikagabe fihrt haufig zur
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Resistenzbildung der pathogenen Kei-
me. Eine sinnvolle und effektive Alterna-
tive bietet hier die lichtinduzierte Inakti-
vierung der Mikroorgansimen.

Neben der photodynamischen Licht-
therapie und dem klassischen Verfahren
Stahl, Strahl, Chemo und Hormone fin-
den die naturheilkundlichen Therapien
immer mehr Beachtung.

Auch evolutionsbiologische und im-
munologische Forschungen sowie die
Erkenntnis, dass die Mitochondrien als
steuernde Zellbestandteile neben dem
Zellkern ein eigenes genetischen Pro-
gramm (Genom) haben, erlauben neue
Therapieansatze. Genetische Vorstellun-
gen finden Bericksichtigung durch Be-
achtung von Regulation, Anpassung,
Kompensation, Musterkennungsprozes-
sen und die Gabe von Korrekturimpul-
sen als Informationsmuster in das Netz-
werk Mensch.

Informationen
B www.zentrum-med.de
B www.stute-bielefeld.de
B www.selectione.de
B Zentrum fiir Gesundheit
Jens Keisinger, Arzt u. Homoopath
Eckendorfer StraRe 91-93
33609 Bielefeld
Tel. 0521.80001-0

Die photodynamische Therapie stellt ein
neues minimalinvasives Therapiever-
fahren dar. Es nutzt das Prinzip der semi-se-
lektiven, lichtinduzierten Gewebedestrukti-
on unter Erhalt der anatomischen und phy-
siologischen Integritat. Hierzu wird vor der
Therapie eine photosensibilisierende Sub-
stanz verabreicht, die sich in hoherer Kon-
zentration als im Normalgewebe in mali-
gne transformiertem Gewebe anreichert.
Die nachfolgende Lichtbestrahlung fiihrt
iber Sauerstoffradikale zum Zelltod. Die
photodynamische Therapie wird derzeit in
verschiedenen Fachbereichen zur palliati-
ven und kurativen Tumortherapie einge-
setzt. Aufgrund der limitierten Eindringtie-
fe des therapeutischen Lichtes liegt die Zu-
kunft der Methode in der kurativen Thera-
pie frihmaligner Gewebeveranderungen
der Haut und der endoskopisch zugangli-
chen Hohlorgane. Dariiber hinaus kann sich
fur die photodynamische Therapie auch im
Bereich nichtonkologischer Krankheitsbil-
der ein neuer Anwendungsbereich eroff-
nen. (Quelle: Dt. Arzteblatt [Heft 49])
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