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Editorial

iebe Leser, schwere Erkrankungen, die
Lauch in dieser aktuellen Ausgabe von
Forum Sanitas von
' namhaften Fach-
arzten fir Sie ver-
standlich und aus-
fuhrlich in Préva-
lenz, Diagnostik
und Therapie re-
daktionell darge-
stellt werden, bedirfen einer besonderen
medikamentdsen und drztlichen Versor-
gung, die den betroffenen Patienten Hilfe
und Hoffnung gewahrleistet.
Das ist und kann nicht immer kostengiins-
tig sein. Das solidarische Gesundheitssys-
tem sollte jedem Kranken die bestmog-
liche Behandlung durch eine Spezialisten
und geeignete MaBnahmen und Medika-
mente zur Verfigung stellen. Es ist leider
zu konstatieren, dass die aktuelle Poli-
tik die forschende Pharmaindustrie finan-
ziell einschneidend zur ,Kasse bittet”,
was sich sicherlich in naher oder fernerer
Zukunft bemerkbar machen wird - ob
letztendlich zum Wohle der Verbraucher,
das sei dahingestellt!
Bis ein Wirkstoff erforscht, erprobt und
durch wissenschaftliche Studien validiert
ist, kostet es viel Zeit und Geld. Der neue
Wirkstoff rechnet sich lediglich 20 Jah-
re fir den Hersteller. AnschlieBend ist
der sogenannte ,Patentschutz” abge-
laufen, und kostengiinstige Nachahmer-
medikamente dirfen den Wirkstoff kopie-
ren und kénnen das Produkt folglich zu
einem wesentlich giinstigeren Preis auf
dem Markt anbieten.
Restimee: Einschrankungen in Forschung,
Entwicklung und Investitionen eines
grundsatzlich interessierten Unterneh-
mens haben weniger neue und moderne
Wirkstoffe zur Folge, auf die viele schwer
Be- und Getroffene hoffnungsvoll warten.
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Migranetherapie mit Botulinumtoxin
Neue Wege mit einer erprobten Substanz

In den 90er Jahren sorgte eine klei-
ne Randnotiz in einer medizinischen
Zeitschrift bei vielen Be-
troffenen fir Furore: Men-
schen, die sich wegen kos-
metischer Probleme einer

Behandlung mit Botuli-
numtoxin unterzogen hat-
ten, berichteten, dass lhre
Migrane sich deutlich ge-
bessert hatte. Viele Exper-
ten bezweifelten die Wirk-
samkeit der Substanz Bo-
tulinumtoxin bei Patienten
mit Migrane und fihrten
andere Grinde an, wes-
halb der Wirkstoff in die- Dr. med. A. GENDOLLA
ser Gruppe so erfolgreich

sert sich namlich haufig im hoheren Le-
bensalter und erst in dieser Altersgruppe

kommt Botulinumtoxin
zu kosmetischen Zwe-
cken zum Einsatz. In an-
deren Feldern der Medi-
zin (z. B. Spastik, Schief-
hals, Blasenstérungen)
kam Botulinumtoxin
ebenso erfolgreich zum
Einsatz und wurde von
Experten und Patienten
geschatzt. Wahrend Bo-
tulinumtoxin in  gerin-
gen Dosen muskelent-
spannend wirkt und zu
diesem Zweck bei den
anderen  Erkrankungen

ne noch weitergehend erforscht. Ab-
schlieBende Ergebnisse gibt es bis heute
noch nicht. Botulinumtoxin wirkt wahr-
scheinlich auf die Weiterleitung von
Schmerzimpulsen im Gehirn, auf die Me-
chanismen, die eine Migraneattacke un-
terhalten.

In vielen individuellen Behandlungs-
fallen zeigte die Behandlung mit Botuli-
numtoxin bei Migrane grofRen Erfolg. Es
dauerte jedoch Gber finfzehn Jahre und
zahlreiche Studien mit vielen Proban-
den, um genau die Gruppe von Migra-
nepatienten zu definieren, die von einer
Behandlung mit Botulinumtoxin beson-
ders profitieren kann. In England ist Bo-
tulinumtoxin bereits zur Behandlung ei-
ner sogenannten chronischen Migrane

war. Man vermutete, es sei das Alter der
Patientinnen gewesen. Migrane verbes-

sinnvoll eingesetzt wird, wird die Wirk-
samkeit bei der Behandlung der Migra-

zugelassen. Sie ist also eine ernstzuneh-
mende Alternative bei Patienten, die an
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mehr als finfzehn Tagen im Monat an
Migrane leiden.

Hier zundchst einige Anmerkungen
zum Krankheitsbild der Migrane und
der gravierenden Auswirkungen auf
die betroffenen Personen:

In Deutschland leiden ca. 8 bis 12 %
aller Erwachsenen und 4 bis 5 % aller
Kinder und Jugendlichen an Migrane.
Die Migrane kennt keine sozialen Gren-
zen, keine bestimmten Bevodlkerungs-
schichten. Dabei beeinflusst sie das Le-
ben der Betroffenen haufig dramatisch.
Frauen leiden o6fter an Migrane als Man-
ner. Genauer gesagt wird bei Frauen
dreimal so haufig das Krankheitsbild Mi-
grane diagnostiziert als bei Mannern.
Die Migrane beginnt meist im jugend-
lichen Alter und erreicht zwischen dem
35. und 45. Lebensjahr ihren Hohepunkt.
Dies ist die eigentliche Zeit im Leben
vieler Menschen, in der es darauf an-
kommt, die Weichen im Beruf und in der
Familie zu stellen. In dieser Zeit kommt
es haufig zu einer Doppel-, wenn nicht
sogar Mehrfachbelastung. Insbesondere
sind Betroffene, die an mehr als zehn bis
finfzehn Tagen pro Monat an Migrane
leiden, nicht nur in lhrer Lebensqualitat
deutlich beeintrachtigt, auch durch die
Notwendigkeit, regelmaRig Schmerz-
mittel einzunehmen, sind sie stark ver-
unsichert.

Allzu schnell entsteht ein Teufelskreis:
Ein Teil dieser Menschen leidet dann
zusatzlich zur Migrane an einem so-
genannten medikamenteninduzierten
Dauerkopfschmerz. Das bedeutet, nicht
mehr nur alleine die Migrane ist Auslo-
ser des Schmerzes, sondern eben auch
die Schmerzmedikamente selbst. Eine
Gruppe von Menschen ist dann darauf
angewiesen, regelmalig vorbeugende
Medikamente zu nehmen, die verhin-
dern sollen, dass Migraneattacken ge-
hauft auftreten.

Mittlerweile ist diese Krankheit auch
ein nicht zu tbersehender Kostenfaktor.
Durch Migrane entstehen direkte Krank-
heitskosten durch Arztbesuche, Medika-
mente und Untersuchungen. Diese fal-
len im deutschen Gesundheitssystem
mit ca. 400 Mio. Euro pro Jahr ins Ge-
wicht. Weitaus hoher sind jedoch die
indirekten Krankheitskosten, die sich
durch die Arbeitsunfahigkeit und der re-
duzierten Produktivitdt am Arbeitsplatz
ergeben. Ganz zu schwiegen von den
Auswirkungen auf den Betroffenen, der
haufig nicht wagt, sich wegen Migrane
am Arbeitsplatz krank zu melden und

Botulinumtoxin A
bei chronischer Migrane

Patienten mit chronischer Migra-

ne profitieren von einer Prophyla-
xe mit Botulinumtoxin A. Das haben
die PREEMPT-Studien verdeutlicht.
Vor kurzem ist Botulinumtoxin A
(BOTOX) des Unternehmens Allergan
in GroBbritannien zur Prophylaxe
der chronischen Migrane zugelassen
worden. Weitere Zulassungsantrage
fiir Europa, die USA und andere Lan-
der sind bereits eingereicht. Das Un-
ternehmen erwartet die Zulassung
fir Deutschland im ersten Halbjahr
kommenden Jahres.

(Quelle: Arzte Zeitung/Ausgabe 172/
September 2010)

sich in den Betrieb, in die Behorde, in
das Geschaft oder die Fabrik ,schleppt”,
um nicht negativ aufzufallen. AuBerdem
hat er es immer dfter aufgegeben, im
Familien- oder Freundeskreis Gber seine
Beschwerden zu sprechen.

Was ist Migrane?

Migrane ist charakterisiert durch rezi-
divierende Schmerzattacken hoher In-
tensitat, die mit einer Begleitsympto-
matik wie Ubelkeit und Erbrechen, Licht-
und Larmempfindlichkeit einhergehen
konnen, aber nicht unbedingt miissen.
Die Dauer der Kopfschmerzen liegt zwi-
schen 4 und 72 Stunden. Wahrend die-
ser Kopfschmerzphase sind Betroffene
in Alltagsaktivitdten und der Arbeitsfa-
higkeit stark eingeschrankt. Der Kopf-
schmerz verschlechtert sich immer be-
wegungsabhangig.

Die Entstehung der Migrane ist durch
die Entwicklung der modernen Migra-
nemedikamente, der sogenannten Trip-
tane, weitestgehend untersucht. Alle
arteriellen GefaBe des Gehirns und der
weichen Hirnhaut von Asten des Nervus
trigeminus innerviert. Ein sogenannter
~Migranegenerator” im Hirnstamm ent-
hemmt schmerzbeeinflussende Systeme
und l6st somit einen Impuls auf diese
BlutgefaBe aus. Dies fihrt zu einer ab-
wechselnden Eng- und Weitstellung der
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BlutgefaBe auf der Haut des Gehirns.
Durch Austritt von entzindlichen und er-
regend wirkenden Stoffen kommt es zu
einem Entziindungsvorgang an der Stel-
le, der als aseptisch beschrieben wird,
also nicht ansteckend ist. Andere Fasern
des Nervus trigeminus vermitteln diese
Schmerzsignale ins Gehirn weiter.

Die Diagnose einer Migrane ergibt sich
aus dem Arzt-Patient-Gesprach, einer
allgemeinen korperlichen sowie einer
neurologischen Untersuchung. Bei der
Behandlung der Migrane werden vor-
beugende und akut wirksame Medika-
mente unterschieden. Wahrend freiver-
kaufliche Schmerzmedikamente wie
Acetylsalicylsdure oder Acetaminophen
bei leichten Migraneattacken idealer-
weise mit MCP zur Resorptionsverbes-
serung kombiniert werden, werden mit-
telschwere bis schwere Migraneattacken
spezifisch mit Triptanen behandelt, die
genau in dem Wirkmechanismus der
Entstehung (Hemmung der Weitstellung
der BlutgefaRe auf der Haut des Gehirns
sowie Hemmung der Ausschittung der
schmerzmodulierenden Stoffe und Mo-
dulation der Schmerzsignale) eingreifen.
Zu einer vorbeugenden Therapie wird
man den Patienten raten, die an 3 und
mehr Attacken pro Monat leiden und in
ihrer psychosozialen Aktivitat deutlich
beeintrachtigt sind. Zum Einsatz kom-
men verschiedenen Medikamenten-
gruppen wie Betablocker, Antidepressi-
va oder Medikamente gegen Epilepsie.
Wahrend diese Medikamente von Men-
schen mit anderen Erkrankungen wie
Bluthochdruck (Betablocker) oder De-
pression

(Antidepressiva) gut vertragen wer-
den, reagieren Menschen mit Migrane,
die diese Substanzen zur Vorbeugung
einnehmen, haufig mit starken Neben-
wirkungen wie Midigkeit, Konzentrati-
onsstérungen, Gewichtszunahme.

Es besteht also fiir viele Menschen,
die an mebhr als zehn bis fiinfzehn
Tagen pro Monat an Migrdne leiden,
ein groBes, zum Teil nicht iberwind-
bares Problem:

Durch die Zahl der Kopfschmerztage
sind sie in ihrer Lebensqualitat schwer
beeintrachtigt, und geraten nicht sel-
ten in den Teufelskreis des Medikamen-
tenibergebrauchs oder gar Missbrauchs.
Schmerzmittel helfen jedoch nur bedingt
lange, die Arbeit und Funktionsfahigkeit
des Betroffenen zu erhalten. Nicht sel-
ten kommt es - wie oben bereits er-
wdhnt - zu einem zweiten Kopfschmerz,



dem medikamenteninduzierten Kopf-
schmerz. Schmerzmittel wirken immer
weniger, die Anzahl der Tabletten und
der Einnahmetage wird erhéht, was
wiederum zu Unvertraglichkeiten und
Nebenwirkungen fthren kann. Viele Be-
troffene geraten in eine Art ,burn out”
Situation. Sie verzichten zunachst zugun-
sten ihrer Arbeit auf Freizeitaktivitaten,
um die versdumte Arbeit nachzuho-
len oder sich von den Migrane-Attacken
auszuruhen. Dadurch verlieren sie nicht
nur ihren Freundeskreis. Sie verhindern
auch unabsichtlich die Maglichkeit, Kraft
durch Sport und Bewegung zu finden. Es
entgeht ihnen die Maglichkeit, Zerstreu-
ung, Verstandnis und letztendlich neue
Kraft durch gute, interessante Gesprache
zu erhalten. Die Fahigkeit, in der Frei-
zeit durch Theater, Kino oder Museum zu
entspannen, geht genauso verloren, wie
die Lebensfreude schwindet. Alles dreht
sich nur noch um die Migréne.

Hier besteht also dringender Hand-
lungsbedarf, neue Wege zu gehen.

Studien

Aktuell liegen nun zwei klinische Stu-
dien vor, die an Gber 900 Patienten in
Europa und den USA gezeigt haben, dass
Botulinumtoxin in der Therapie der Mi-
grane wirksam ist. Diese Studien wur-

den so durchgefihrt, dass die Gruppe
von Patienten mit einem standardisier-
ten Schema behandelt wurde, bei dem
es moglich war, im Rahmen des Proto-
kolls, auch auf individuelle Probleme
des Patienten einzugehen. Es bedarf
sicherlich noch weitergehender Unter-
suchungen und Forschungen, aber die
Zulassung von Botulinumtoxin zur Be-
handlung der chronischen Migrane auch
in Deutschland steht im Raum.

Jetzt ergeben sich aber durch die Zu-
lassung der Behandlungsmethode zahl-
reiche Fragen und natirlich steht da-
bei die Finanzierbarkeit im Vordergrund.
SchlieBlich bedeutet die Zulassung noch
lange nicht eine Kostenibernahme
durch die Krankenkassen.

Der Effekt von Botulinumtoxin bei Mi-
grane halt ca. 3 Monate an, dann muss
meistens eine erneute Injektion erfol-
gen. Die Nebenwirkungen sind gering,
der Betroffene spirt die Einstichstellen,
in einzelnen Fallen kommt es zu Schwa-
chegefiihl in den Muskelgruppen der
Hals und Schultermuskulatur, die sich je-
doch immer vollstandig zurtckbilden.

In Deutschland haben einige Kopf-
schmerz-Zentren eine ausgesprochene
gute Erfahrung im Einsatz von Botuli-
numtoxin bei Migrane und waren auch
an der Durchfihrung der Studie betei-

ligt. Es wird einige Zeit dauern, genug
Arzte in der Handhabung der Substanz
zu schulen, um fir den betroffenen Pati-
entenkreis optimale Ergebnisse zu erzie-
len. Ich will jetzt nicht von Pfuschern re-
den, aber in der Zwischenzeit sollte man
sich vor Zeitgenossen, die dieses Hand-
werk wenig verstehen, hiiten.

Einen ,Haken” hat die ganze Behand-
lung allerdings doch: Sie kdnnen nicht
zwei Fliegen mir einer Klappe schlagen.
Die Substanz wirkt namlich in den zur
Kopfschmerzbehandlung gebrauchlichen
Dosen nicht kosmetisch.

Informationen

M Regionales Schmerzzentrum
DGS - Essen

Dr. med. Astrid Gendolla
Schwermannstr. 6

45257 Essen
www.praxis-gendolla.de
www.RegionalesSchmerzzentrum.
essen.de

M Deutsche Schmerzliga e. V.
Adenauerallee 18

61440 Oberursel

Tel. 0700.375 375 375

Mo.-Fr. 9-12 Uhr (12 Cent/Minute)
Tel. 0700.375 375 38
info@schmerzliga.de
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'I'rotz aller wissenschaftlichen Anstren-
gungen in den letzten 2 Jahrzehnten
ist es uns immer noch nicht gelungen,
einen langer anhaltenden Horverlust or-
ganisch wiederherzustellen. Selbst die
moderne Stammzelltherapie erlaubt in
den nachsten 10 Jahren noch keine kli-
nisch einsetzbaren Methoden zur Wie-
derherstellung der Horzellen im Innen-
ohr. Bislang lasst sich nur
ein akutes Larmtrauma
oder einer akuter Horsturz
durch eine zeitlich unmit-
telbar eingeleitete rheo-
logische und antiphlogi-
stische Medikamententhe-
rapie oder ein Einriss an
einer Innenohrmembran
durch ein Barotrauma mit
nachfolgendem Hérverlust
chirurgisch wiederherstel-
len. Entscheidend ist da-
bei das Einleiten einer ge-
zielten zeitnahen Therapie,

Prof. Dr. med. Dr. h.c. J. SCHIPPER

Moderne Horrehabilitation

um die Rekonvaleszenszeit fur die Rege-
neration der Zellfunktion der Horzellen
nicht zu verpassen. Nach Abschluss der
Rekonvaleszenszeit haben weitere The-
rapiebemithungen nur wenig Erfolg.

Aus diesem Grund konzentrieren sich
samtliche  TherapiemalRnahmen bei
einem fortgesetzten Horverlust auf eine
technische Rehabilitation
des Horens. Dank der Mi-
krochip-Technologie ste-
hen dazu heute alle Mdg-
lichkeiten offen, ange-
fangen von einem Hor-
geréat bis hin zu sog. Mit-
telohr- oder Innenohrim-
plantaten. Die heutige
Vielfalt an technischen
Maglichkeiten erfordert
eine neutrale Beratung
und Begleitung der Pa-
tienten. Um diese hoch-
spezialisierte  Dienstlei-
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Unser Konzept am Horzentrum

Diisseldorf (HZD)

stung an der Schnittstelle zwischen Hals-
Nasen-Ohren-Arzt, Techniker, Horthera-
peut und Horgerateakustiker mit kurzen
Wegen fir den Patienten an einem Ort
zu bindeln, haben wir das Horzentrum
Disseldorf im Jahr 2007 gegriindet.

Am Horzentrum Dusseldorf (HZD) der
Univ.-HNO-Klinik Disseldorf erfolgt nach
Voranmeldung im Sekretariat (s. Infor-
mationen) zundchst ein eingehendes
Arzt-Patienten-Gesprach, eine Hals-Na-
sen-Ohren-arztliche Untersuchung sowie
eine umfangreiche audiologische Hor-
diagnostik. Ziel ist es dabei, mogliche
Ursachen oder andere Grunderkran-
kungen, die mit Horstérungen einherge-
hen kénnen, zu identifizieren, wie bei-
spielsweise  Schilddriisenerkrankungen
oder genetisch bedingte Systemerkran-
kungen. Das Patientenalter reicht dabei
vom Neugeborenen bis zum neunzig-
jahrigen Patienten. Aufgrund der Unter-
suchungsergebnisse folgt eine ausfihr-
liche Beratung von Hérspezialisten, an-



gefangen vom HNO-Arzt, Horpadagogen
und Hortherapeuten, Logopaden, Aku-
stikingenieuren und Hérgerateakusti-
kern. Diese transdisziplindre Zusammen-
arbeit zwischen HNO-Arzt, Techniker und
Therapeuten kennzeichnet gerade unser
HZD. Im Gegensatz zu sehr groflen Zen-
tren legen wir gerade in Disseldorf da-
rauf Wert, die persdnliche Ansprache und
Individualitat jedes Patienten zu pflegen,
um immer auch auf die personlichen Be-
durfnisse eines jeden bericksichtigen zu
konnen. Eine weitere Besonderheit des
HZD’s ist, dass wir eine Kassenzulassung
fur alle Kassen haben und im Gegensatz
zu den groRen Zentren samtliche Horre-
habilitionsmalnahmen ambulant durch-
fuhren kénnen. Durch die Méglichkeit
der ambulanten Hoérrehabilitation und
die hervorragend ausgebaute Verkehrs-
anbindung im Rheinland und Ruhrgebiet
konnen die Patienten, ohne dass sie ei-
ner Ubernachtung bedurfen, bei uns be-
treut werden. Besonders bei Kindern, die
von uns mit einem sog. Innenohrimplan-
tat (,Cochlea-Implantat”) versorgt wur-
den, werden fir die Horrehabilitation
gemeinsam mit den Eltern individuelle
ambulante Nachsorgeprogramme erar-
beitet. Mit der ambulanten Horrehabili-
tation brauchen die berufstatigen Eltern
keinen zusatzlichen Urlaubstag fur An-
oder Abreise oder Ubernachtung zu neh-
men. Wir bieten alle Implantatherstel-
ler an und beraten die Patienten bzw. El-
tern, welches System aufgrund besonde-
re anatomischer oder physiologischer Li-
mitationen sinnvoll und erfolgverspre-
chend erscheint. Ebenso werden aber
auch Patienten mit einer sog. ,Alters-
schwerhdrigkeit” (Presbyakusis) sowie
mit Tinnitus bei uns versorgt und be-
treut. Gerade Patienten mit einer Pres-
byakusis leiden nicht selten unter Ia-
stigen Nebengerduschen, wie einem
Rauschen, Piepen oder Pfeifen, und ha-
ben besonders beim Sprachverstehen
im Storschall (sog. Partysituation, Hin-
tergrundgerdusche durch vorbeifahren-
de Autos usw.) Schwierigkeiten beim
Horen. Viele Gerdusche oder Tonfolgen
kénnen sogar unangenehm ,wehtun”,
als ob jemand mit einer scharfen Na-
del das Innenohr punktiere. Nicht nur
beim taub geborenen Menschen, son-
dern auch bei der Altersschwerhérig-
keit oder einer tumorbedingten Schwer-
horigkeit einschlieBlich eines sog. , Aku-
stikusneurinoms” das in unserem ,,Scha-
delbasiszentrum (SBZ) der Universitats-
klinik Dusseldorf” (s. Informationen) von
einem Team erfahrener Spezialisten aus

Hals-Nasen-Ohren-arztlichen Neuro-Oto-
chirurgen und Neurochirurgen chirur-
gisch saniert werden, konnen wir eine
sinnvolle Horrehabilitation anbieten. Da
haufig Ohrgerdusche (Tinnitus) in den
Frequenzen und Lautstarken des Hor-
verlustes auftreten, sind Verfahren der
akustischen Stimulation (sog. Tinnitus-
Masker) oder Neurostimulation durch
sog. ,Hyperfrequenzen” wenig erfolg-
reich. In solchen Fallen bestehen ebenso
Maglichkeiten der elektrischen Neurosti-
mulation durch Einsatz von Innenchrim-
plantaten. Auch kénnen heute viele For-
men von Mittelohrschwerhérigkeiten
geratetechnisch rehabilitiert werden,
was noch vor 10 Jahren als unmdoglich
galt. Viele Patienten mit ausgedehnten
Resektionen im Mittelohrbereich und im
Ohrknochen kénnen heute durch Einsatz
spezieller Mittel- oder Innenohrimplan-
tate hortechnisch rehabilitiert werden.
Durch die technischen Weiterentwick-
lungen haben sich auch die Indikationen,
wann ein Horgerat und wann ein Coch-
lea Implantat, deutlich gedndert. Insbe-
sondere durch neuartige Stimulations-
Algorithmen und durch atraumatische
Chirurgieverfahren konnen Patienten
mit einem Cochlea Implantat bereits bei
einer mittel- bis hochgradigen Schwer-

horigkeit von einem Cochlea Implantat
profitieren. Auch die Kombination eines
Cochlea Implantates mit einem Horge-
rat ist heute moglich, beispielsweise
bei einer ausgepragten Hoch- und Mit-
teltonschwerhorigkeit mit einem Rest-
horvermogen im Tieftonbereich. Ebenso
konnen heute die sog. ,best ager” von
einem Cochlea Implantat profitieren. Pa-

P T
P 1

&
S

Innenohrimplantat Typ Nucleus Serie 1500
der Fa. Cochlear
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Soundprozessor Typ Nucleus CP810
der Fa. Cochlear

Wenn Horgerdte nicht mehr ausreichen

ochgradig horgeschddigte und auch taube Menschen wollen ein ak-
Htives Leben fithren und dabei in ganz unterschiedlichen Situationen
klar und deutlich verstehen - ohne stérende Hintergrundgerdusche. Wenn
Horgeréte fir ein Sprachverstehen im Alltag nicht ausreichen, wird ein
Cochlea-Implantat (Cl) eingesetzt. Die Cochlea-Implantation lasst diese
Menschen an ihrer akustischen Umwelt teilhaben: Die Elektrode des (I er-
setzt die ausgefallene Funktion der Haarsinneszellen im Innenohr und sti-
muliert den Hoérnerven elektrisch. So kénnen viele CI-Trdger ohne Lippen-
absehen Sprache verstehen und sind besser integriert.

Das Cochlea-Implantat der Serie Nucleus (1500 wurde zusammen mit glo-
bal fiihrenden Chirurgen entwickelt und ist mit 3,9 mm um 40 % dinner
als die vorige CI-Generation. Dadurch lasst es sich einfacher implantieren
und ist selbst fiir Kleinkinder ideal.

In die Konstruktion sind 25 Jahre Entwicklung der weltweit zuverldssigsten
Cochlea-Implantate eingeflossen. Die Nucleus Implantate sind als einzige
mit 22 Halbband-Platinelektroden ausgestattet, wodurch mehr Zwischen-
tone wahrgenommen werden.

Informationen und Patientenbroschiire
M Cochlear Deutschland GmbH & Co. KG
Karl-Wiechert-Allee 76 A

30625 Hannover

Tel. 0511.54277-0

Fax 0511.54277-70

info@cochlear.de

‘‘‘‘‘‘ www.cochlear.de

Sie dirfen entscheiden!

Alles iber das Cochlear- Nucleus: 5 System
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tienten ber 90 Jahre mit einem Cochlea
Implantat sind keine Seltenheit mehr.
Die guten Ergebnisse fihrten schlieBlich
auch zu einer medizin-ethischen Akzep-
tanz im Hinblick auf den kritischen Um-
gang mit den finanziellen Resourcen bei
den Krankenversicherungstragern. In-
dikationen zu einem Cochlea Implantat
sind gegeben bei Patienten mit weni-
ger als 40 % Einsilberverstehen im Frei-
burger Sprachtest. Die Erfolgsaussichten
hangen auch wesentlich ab von der Er-
taubungsdauer, der Sprachkompetenz,
dem Zustand der Hornerven, dem Vor-
liegen zentral auditiver Wahrnehmungs-
und Verarbeitungsstérungen und der
Motivation des Patienten zum Erlernen
der zunachst ungewohnten Héreindri-
cke und Sprachlaute.

Der Ubergang von einem konventio-
nellen Hérgerdt zu einem Cochlea Im-
plantat ist dabei flieBend, da ebenso
sog. knochenverankerte Horgerate (z. B.
BAHA) oder sog. aktive Mittelohrimplan-
tate zur Verfigung stehen. Sie kommen
vor allem dann zum Einsatz, wenn die
Innenohrleistung Gber alle Frequenzen
noch ausreichend ist, aber die Schall-
ibertragung vom Trommelfell zum In-
nenohr durch chronische Entziindungen,
Voroperationen oder Vernarbungen un-
terbrochen wurde. Bei diesen Systemen
wird das Innenohr nicht direkt elektrisch,
sondern Gber Schall- oder feinste Druck-
wellen indirekt stimuliert.

Informationen

M Prof. Dr. med. Dr. h. c. Jorg Schipper
Direktor der Universitats-HNO-Klinik
Diisseldorf

Moorenstrae 5

40225 Dusseldorf

Tel. 0211.8117570
www.hno-duesseldorf.eu

M Horzentrum Disseldorf (HZD)
Sekretariat Tel. 0211.8117576
www.hno-duesseldorf.eu/index.
php?id=40

M Schadelbasiszentrum (SBZ)
Sekretariat Tel. 0211.8117570
www.neurochirurgie.uni-duesseldorf.
de/index.php/schaedelbasischirurgie/
schaedel-basiszentrum

M Fa. Cochlear Deutschland GmbH

& Co. KG

Karl-Wiechert-Allee 76 A

30625 Hannover

Tel. 0511.54277-0

www.cochlear.de



Haarzell-Leukdamie

Eine seltene Erkrankung
mit gutem Therapieerfolg

ie Haarzell-Leukdmie (HZL) ist eine

bosartige Erkrankung des blutbil-
denden Systems. Sie tritt ausschlief-
lich bei Erwachsenen auf. Schatzungs-
weise 150 Personen erkranken pro
Jahr bundesweit neu an dieser sel-
tenen Erkrankung.

Bekannt ist die HZL schon seit den
funfziger Jahren des letzten Jahr-
hunderts. Sie wurde von einer Frau,
der amerikanischen Arztin Berta Bou-
roncle, entdeckt. Zum ersten Mal be-
schrieb sie das ungewohnliche Ausse-
hen der erkrankten Blutzellen im Mi-
kroskop. Mit diinnen Auslaufern auf
der Oberflache sahen sie wie ,be-
haart” aus, der Name ,Haarzell-Leuka-
mie” war geboren.

Doch warum sind diese Zellen in un-
serem Korper iiberhaupt problema-
tisch? Zum einen, weil sie sich u. a. in
der Milz ansammeln, weshalb sich di-
ese mit der Zeit vergréfert. Zum an-
deren reichern sich die funktionslosen
Haarzellen im Knochenmark an, und
unterdriicken dort die lebenswichtige
Bildung von Blutzellen.

Uber 40 Jahre lang gab es kaum Még-
lichkeiten, den betroffenen Patienten
zu helfen. Effektive Medikamente gab
es noch nicht, vor allem deshalb, weil
die pharmazeutische Industrie keine
Forschungsaktivitaten in die Therapie
einer so seltenen Erkrankung steckte.
Arzte konnten lediglich durch die auf-
wandige operative Entfernung der Milz
die Symptomatik eines Betroffenen
ein wenig verbessern.

Endlich kamen dann in den 90er Jah-
ren erste Medikamente auf den Markt,
mit denen man die Haarzell-Leuka-
mie effektiver bekampfen konnte. Zu-

PD Dr. med. C STRUPP

ndchst konnten durch die Gabe von

Interferon und Pentostatin etwa 80-
85 % aller Patienten erfolgreich be-
handelt werden.

Wahrend die Behandlung mit Pento-
statin durchschnittlich ein halbes Jahr
dauerte, musste die Interferon-Gabe
jedoch lebenslang fortgefiihrt werden,
teilweise mit unangenehmen Begleit-
erscheinungen. Patienten klagen un-
ter Interferontherapie iiber Symptome,
die denen eines grippalen Infekts ah-
neln, also Fieber, Appetitlosigkeit,
Ubelkeit, Abgeschlagenheit und Kopf-
oder Gelenkschmerzen.

Ein wirklicher Durchbruch in der
Behandlung der Haarzell-Leuka-
mie konnte dann durch die Einfiih-
rung des Zytostatikums Cladribin er-
zielt werden. Nach technischer Weiter-
entwicklung wird es dem Betroffenen
heute ambulant unter die Bauchhaut
gespritzt.

Auf eine 5-tdgige Behandlung spre-
chen 97 % aller Patienten an und sind
danach wber viele Jahre absolut be-
schwerdefrei. Das Medikament ist sehr
gut vertraglich und verursacht so gut
wie keinen Haarausfall oder Ubelkeit
und Erbrechen. Es stellt eine bedeu-
tende Verbesserung der Lebensquali-
tat der Patienten dar.

Allerdings sind behandelte Patienten
iber eine lange Zeit anféllig fir In-
fekte und sollten in ihrem Alltag Riick-
sicht darauf nehmen. Haufig ist die
vorbeugende Gabe von Antibiotika
sinnvoll.

Die Erkrankung Haarzell-Leukdmie
ist mittlerweile auch Gegenstand der
Forschung. Die Studiengruppe indo-
lente Lymphome (StiL), in der auch die

Prof. Dr. med. U. GERMING

Uniklinik Diisseldorf aktiv ist, sammelt
Daten zur HZL und versucht die Thera-
pie weiter zu optimieren, speziell auch
bei Riickfallen der Erkrankung.

Im Stil-Studiensekretariat kann auch
eine Broschiire fir Betroffene bestellt
werden. Seit einigen Jahren gibt es
auch eine Selbsthilfegruppe fiir Haar-
zell-Leukamie-Patienten. Jedes Jahr im
Mai findet ein Jahrestreffen von Be-
troffenen in Goslar statt, wo nitzliche
Informationen von Patienten ausge-
tauscht werden.

Informationen

Bl Universitatsklinikum Disseldorf
PD Dr. med. Corinna Strupp

Prof. Dr. Ulrich Germing

Klinik fir Hdmatologie, Onkologie und
Klinische Immunologie
Moorenstral3e 5

40225 Diisseldorf
www.uniklinik-duesseldorf.de/
haematologie

M Haarzell-Leukdamie-Hilfe e.V.
Postfach 1602

38606 Goslar

Tel. 0531.701 224 69
www.haarzell-leukaemie.de

M Studiengruppe indolente Lymphome
(StiL)

Uniklinik Med. Klinik IV

35392 Giel3en

Tel. 0641.994 2603
www.stil-info.de

M Patienten-
broschiire

Haarzell-Leukamie
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ie Behandlung verletzungs- oder al-

tersbedingter Knorpelschaden der
grollen Gelenke unterliegt einem steten
Wandel. Die Selbstheilungskrafte des
sog. hyalinen Gelenkknorpels sind &u-
Berst limitiert. Schaden des fir den rei-
bungslosen Ablauf der Bewegung so
wichtigen Gelenkiiberzugs missen da-
her zumeist aufwendig operativ repa-
riert werden. Die Nicht- oder Fehlbe-
handlung dieser so haufigen Verlet-
zungen fiihrt fast ausnahmslos zu einem
frihzeitigen Gelenkverschleil und mun-
det somit haufig im kinstlichen Gelenk-
ersatz, der Endoprothese.

Insbesondere das Kniegelenk des jun-
gen, aktiven Menschen ist beim Sport,
ob als Freizeitvertreib oder im Leistungs-
sport, z. T. sehr hohen Belastungen aus-
gesetzt. Mangelnde Aufwarmung vor
dem Sport, Unachtsamkeit oder aber
7. B. der Kontakt mit einem Mitspie-
ler konnen zu Gelenkzerrungen und so-
mit zu Knorpelverletzungen fihren. Dies
betrifft haufig auch andere grolle Ge-
lenke wie das Schulter-, Ellenbogen-
oder das obere Sprunggelenk. Die Fol-
gen sind plotzlicher Schmerz, Gelenk-
schwellung und mechanische Blocka-
de mit der Unmdglichkeit, das betrof-
fene Gelenk oder die betroffene Glied-
maBe zu belasten. Aber auch wieder-
holte kleine und kleinste Verletzungen,
die manchmal auch nicht oder kaum be-
merkt werden, kdnnen in der Summe ei-
nen Gelenkknorpelschaden mit schwer-
wiegenden Folgen ausldsen.

Diagnosestellung

Ist eine Verletzung ein-
getreten, so qilt es, den Ort
und das Ausmal} des Knor-
pelschadens zu ermitteln.
Neben einer ausfihrlichen
Untersuchung und der Er-
hebung der Krankenge-
schichte spielt hierbei ins-
besondere die Kernspinto-
mographie eine entschei-
dende Rolle. Verletzungen
der Bander, Sehnen, Me-
nisken oder des Knorpels
kénnen hier mit grolRer Si-
cherheit und Zuverlassigkeit nachgewie-
sen werden. Wichtig ist bei gegebenem
Verdacht auf eine Verletzung des Gelenk-
knorpels oder der Gelenkbinnenstruk-
turen die rasche Durchfiihrung der Kern-
spintomographie, da fur die erfolgreiche
Behandlung derartiger Verletzungen ein
enges Zeitfenster existiert.

Dr. med. T. VOGEL

Biologische Therapie von
Knorpelschdaden

Therapie

Die Gelenkspiegelung (Arthroskopie)
stellt das Standardverfahren zur The-
rapie von Gelenkbinnenverletzungen
dar. Sie dient dabei der Diagnostik und
der Bestatigung der Verdachtsdiagnose
oder des Kernspinbefundes. Auch kén-
nen im Rahmen der Gelenkspiegelung
fast alle gangigen Verfahren zur Thera-
pie von Verletzungen der Gelenkbinnen-
strukturen durchgefiihrt
werden. Dies qilt ins-
besondere fir die The-
rapie lokalisierter Knor-
pel- oder Meniskusscha-
den. Samtliche grofRen
Gelenke, also Schulter,
Hifte, Knie, Ellenbogen
und oberes Sprungge-
lenk, sind einer arthro-
skopischen  Operation
zuganglich.

Vor der Therapie eines
lokalisierten  Knorpel-
schadens muss dieser
zweifelsfrei identifiziert
und beschrieben werden, da hiervon die
Wahl der geeigneten Therapie in ent-
scheidender Weise abhangt. Bewahrt
hat sich die Einteilung nach Outerbridge,
sie ist einfach, schnell und reproduzier-
bar im Rahmen der Arthroskopie durch-
fuhrbar und auf verletzungs- und alters-
bedingte Schaden anwendbar:
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Outerbridge I:

Knorpelerweichung

Outerbridge II:

Oberflachliche Einrisse und
Fibrilationen

Outerbridge III:

Tief bis zum subchondralen Knochen
reichende Einrisse

Outerbridge IV:

Freiliegender subchondraler Knochen
(,Knorpelglatze”)

Zusatzlich muss die GréRenausdeh-
nung des Schadens gemessen und in die
Uberlegungen zur Behandlung einbezo-
gen werden. Dabei reicht das Behand-
lungsspektrum von der Nichtbehandlung
kleinster (< 1 mm) Risse bis hin zur Knor-
pelzelltransplantation ggf. sogar in Kom-
bination mit einer knéchernen Umstel-
lungsoperation zur Verdnderung der Ge-
lenkachse.

Isolierte  Knorpelschaden Grad |-l
nach Outerbridge bedirfen nach heu-
tiger Sicht keiner weiteren Therapie. Ist
bei einem Patienten ein isolierter Knor-
pelschaden Grad Ill oder IV festgestellt
worden und es bestehen keine Grin-
de, die gegen eine operative Therapie
sprechen (gegeniiberliegende Knorpel-
defekte (Kissing-Lasionen), systemische
immunvermittelte Erkrankung oder In-
fektion des Kniegelenkes einschlieflich
Osteoarthrose und krankheitsbedingte
Arthritis oder eine Meniskektomie), kon-



nen folgende operative Verfahren durch-
gefthrt werden.

Mikrofrakturierung

Liegen stabile Rander, also ein gutes
Containment vor, so kann als einfachste
Methode die sog. Mikrofrakturierung
nach Steadman oder aber eine Pridie-
bohrung in arthroskopischer Technik
durchgefithrt werden. Hierbei werden
mit einem geeigneten Instrument kleine
Locher in regelmaligen Abstanden alle
2-3 mm in den Knochen unter dem De-
fekt gebohrt, bis eine Verbindung zum
Knochenmark hergestellt ist. Dadurch
werden aus dem Knochenmark Stamm-
zellen freigesetzt, die mit dem Blut in
den Defekt wandern. Im Laufe der Zeit
und unter einer speziellen postopera-
tiven Nachbehandlung, wandeln sich
diese Zellen in Ersatzknorpel um. Die
mechanischen Eigenschaften dieses Er-
satzknorpels fiihren zu einer guten Sta-
bilitat, und die meisten Patienten profi-
tieren von dieser Methode. Sie ist daher
und aufgrund ihrer einfachen, raschen
und kostengiinstigen Durchfiihrbarkeit
zum Goldstandard avanciert. Dies gilt
insbesondere fir im Rahmen einer Ar-
throskopie zuféllig entdeckte Knorpel-
lasionen. Die Mikrofrakturierung eig-
net sich vor allem fir kleinere Defekte
(<2 cm?).

Osteochondrale Transplantation

Eine weitere Option zur Behandlung
isolierter Knorpeldefekte stellt die auto-
loge osteochondrale Transplantation
dar. Hierbei wird aus einem mechanisch
nicht beanspruchten, knorpeltragenden
Gelenkanteil mittels einer Hohlstanze
oder einer Hohlfrase ein Zylinder ent-
fernt, an dessen Oberflache sich intakter
Gelenkknorpel befindet. Dieser Zylinder
kann nun in das erkrankte Areal trans-
plantiert werden. Die Verankerung er-
folgt dabei press-fit. Diese Technik kann
arthroskopisch und offen durchgefiihrt
werden. Sie ist ebenfalls an mehreren
Gelenken einsetzbar, insbesondere am
oberen Sprunggelenk fiihrt sie zu guten
Ergebnissen.

Autologe Matrix Induzierte Chondro-
genese (AMIC®)

Eine Weiterentwicklung der Mikrofrak-
turierung stellt die Autologe Matrix Indu-
zierte Chondrogenese, kurz AMIC®, dar.
Dieses Verfahren eignet sich besonders
fur Defekte zwischen 2 und 8 cm?. Nach
einer obligaten Gelenkspiegelung zur
Beurteilung des Knorpeldefekts wird das

Kniegelenk durch einen kleinen Schnitt
eroffnet. Loser und abgescherter Knorpel
wird entfernt, bis ein stabiler Rand, soq.
Containment, hergestellt ist.

Nach der oben beschriebenen Mi-
krofrakturierung wird auf den Defekt
eine zugeschnittene Kollagenmatrix, die
s0g. Chondro-Gide®, mittels eines Fibrin-
klebers geklebt. Durch das einzigartige
Design der Kollagenmatrix werden die
freigesetzten Stammzellen im Defekt
gehalten und geschitzt. Die Kollagen-
matrix und der Fibrinkleber unterstit-
zen die Bildung von Knorpelersatzgewe-
be im Defekt.

Einer der Vorteile dieser innovativen
Methode liegt in ihrer einzeitigen Durch-
fahrbarkeit. Dies bedeutet, dass bei der
AMIC® im Vergleich zu den weiter unten
beschriebenen  Knorpelzelltransplanta-
tion nur ein operativer Eingriff notwen-
dig ist. Aktuell liegen vielversprechende
5-Jahres-Ergebnisse vor, die die AMIC®
als sichere und effektive Methode zur
Behandlung groRerer, isolierter Knorpel-
schaden von Grad 11l und IV beschreiben.

Chondrozytentransplantation (ACT)
Ein weiteres Verfahren zur Behand-
lung groBerer Defekte (> 2 cm?) ist die
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Autologe Chondrozyten Transplanta-
tion (ACT). Nach einer ersten Arthro-
skopie, die zur Gewinnung von Knorpel-
zellen aus dem betroffenen Gelenk des
Patienten dient, erfolgt die Ziichtung
und Vervielfaltigung der Knorpelzel-
len in einem spezialisierten Labor. Nach
der Kultivierung der Zellen wird eine
dreidimensionale Leitschiene mit die-
sen Zellen beschickt und das gesamte
Konstrukt wird zuriick in die Klinik ge-
schickt. Hier wird es im Rahmen einer
zweiten Operation in den Knorpeldefekt
transplantiert. Die Durchfiihrung dieser
aufwendigen Therapie ist nicht nur we-
gen der hohen Kosten auf spezialisierte
Zentren beschrankt.

Begleitende operative MaBBnahmen

Ist bei einem Patienten zusatzlich zum
Knorpelschaden eine Instabilitdt ent-
standen, z. B. durch Riss des vorderen
Kreuzbandes (VKB), so ist es von ent-
scheidender Bedeutung, diese Instabili-
tat zu beheben. Nur so lassen sich die
schadlichen Scherkrdfte auf das repa-
rierte Knorpelareal vermeiden.

Eine weitere wichtige Therapieoption
stellt die kniegelenksnahe Umstellungs-
osteotomie dar. Hierbei wird durch eine
operative Achskorrektur an Ober- oder
Unterschenkel die lasttragende Achse
des Gelenks derart verandert, dass diese
nicht mehr durch das vom Knorpelscha-
den betroffene Gebiet lauft. Dies fihrt
zu einer inneren Entlastung des betrof-
fenen Gelenkareals.

Die Folge sind Schmerzreduktion und
eine verldangerte Lebensdauer des Re-
paraturgewebes. Allerdings zu Unguns-
ten des eigentlich gesunden Gelenk-
bereichs, welcher durch die Umstel-
lungsosteotomie und die daraus resul-
tierende Veranderung der Tragachse
nun vermehrt belastet wird. In beson-
deren Fallen muss die Knorpeltherapie
sogar mit einer Umstellungsosteotomie
und einem Kreuzbandersatz kombiniert
werden.

Begleitende, nichtoperative Therapie

Neben der operativen Therapie kom-
men verschiedene medikamentdse und
nicht medikamentdse Therapieansat-
ze zu Einsatz, welche jedoch haufig nur
unterstiitzenden Charakter haben und
deren Wirksamkeit zum Teil noch nicht
sicher belegt ist. Hierunter fallen die
Spritzentherapie mit Hyaluronsaure, die
Injektion von patienteneigenem platt-
chenreichem Plasma und die Magnet-
feldtherapie.



Nachbehandlung

Genauso wichtig wie die korrekt durch-
gefihrte Operation ist die optimale post-
operative Nachbehandlung. Diese ge-
hort in die Hande erfahrener Physiothe-
rapeuten. Neben dem Tragen einer spe-
ziellen Knieschiene, die dem Auftreten
von Scherkraften entgegenwirken soll,
kommt dabei der Kombination aus pas-
siver und aktiver Gelenkbewegung die
entscheidende Bedeutung bei. Optimal
ist die Verwendung einer motorisier-
ten Schiene, auf welche das Bein auch
7u Hause gelegt werden kann und wel-
che dann das Kniegelenk passiv beibt.
AuBerdem ist fir einen Zeitraum von bis
zu 6 Wochen eine zumindest teilweise
Entlastung des Kniegelenks erforderlich.

Fazit

Die Therapie von Knorpelschaden der
groBen Gelenke stellt fir den behan-
delnden Arzt auch heute noch eine grol3e
Herausforderung dar. Fir den Patienten

Klinische Ergebnisse und wissenschaftliche
Studien belegen die Effizienz von
Chondro-Gide®, der fuhrenden Kollagen-
matrix in der Knorpelregeneration.

von besonderer Bedeutung sind neben
dem Ausmal} des Schadens der Zeitpunkt
der Versorgung und die richtige Wahl der
verschiedenen Therapieoptionen. Nur so

lasst sich ein dauerhafter Gelenkschaden
mit der Folge der frithzeitigen Arthro-
se und der dann notwendigen endopro-
thetischen Versorgung abwenden oder
zumindest hinausschieben. Die Thera-
pie von Knorpelschdden gehort daher
in spezialisierte Zentren, in welchen der
Patient neben der optimalen operativen
Therapie auch Hilfestellung fir die best-
mogliche postoperative Nachbehand-
lung erhalt.

Informationen

M St. Josef Hospital

Kliniken der Ruhr-Universitat Bochum
gGmbH, Zentrum fiir Regenerative
Medizin und Knorpelchirurgie
Arztliche Leitung

Dr. med. Tobias Vogel

Gudrunstr. 56, 44791 Bochum
Orthopadische Ambulanz:

Tel. 0234.509-2520
www.klinikum-bochum.de

Erstes deutsches Referenzzentrum fiir Knorpelregeneration

eistlich Surgery hat am 26. Mai
die orthopdadische Universitatskli-
nik am Katholischen Klinikum Bochum
zum ersten universitaren Referenzzen-

webe zu entwickeln. Der Zugang zum
Knorpeldefekt erfolgt iiber die Eroff-
nung des Gelenkes (Arthrotomie). De-
fektes Knorpelgewebe wird mit spe-

trum fiir Knorpelregene-
ration in Deutschland er-
nannt. Kinftig arbeiten
die  Universitatsklinik
und Geistlich Surgery
noch intensiver zusam-
men als bisher auf dem
Gebiet der Lehre und
Forschung. Dr. Katja Mar-
tin, Leiterin Geistlich Sur-
gery, iberreichte am 26.
Mai in Bochum das Zerti-
fikat an Dr. Tobias Vogel. j

Die AMIC® Methode (Autologe Ma-
trix Induzierte Chondrogenese) ist ein
biologisches Verfahren zur Behandlung
von Knorpeldefekten. Dieses neuar-
tige Verfahren basiert auf den Selbst-
heilungskréften des Koérpers und der
Fahigkeit der im Knochenmark vorhan-
denen mesenchymalen Stammzellen,
sich in Knorpelzellen bzw. Knorpelge-

Patienteninformation AMIC
Autologe Matrix Induzierte Chondrogenese

Chondro-Gide’

ziellen Instrumenten
entfernt.

Die subchondrale Kno-
chenplatte wird mit
einem scharfen Instru-
ment (Ahle oder Pfriem)
an zahlreichen Stellen
perforiert  (Mikrofrak-
turierung). Der Defekt
wird anschlieBend mit
der speziellen Kollagen-
matrix (Chondro-Gide®)
abgedeckt. Bestandteile
des Knochenmarks, u. a. Stammzellen
und Wachstumsfaktoren, werden durch
die Perforationen in den Defekt freige-
setzt. Die gut vertragliche und biokom-
patible Matrix stabilisiert und schiitzt
die einwandernden Zellen und bietet
somit eine ideale Umgebung fiir das
heranwachsende neue knorpelartige
Gewebe.

Geistlich
Surgery
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Werden Knorpeldefekte nicht behan-
delt, besteht die Gefahr, dass sie sich
immer weiter ausbreiten und schlieB-
lich zu einer Arthrose fiihren kdnnen.
Im Gegensatz zu Metall-Implantaten
resorbiert dieses Implantat vollstandig.
Die Matrix besteht aus Kollagen Typ |
und Il und wird in einem speziellen pa-
tentierten Verfahren hergestellt. Kol-
lagen ist das zentrale Strukturprote-
in des Bindegewebes und somit auch
wichtiger Bestandteil des Gelenkknor-
pels. Das einzigartige doppellagige De-
sign dieser medizinischen Matrix un-
terstiitzt die Bildung von neuem Knor-
pelgewebe. Aufgrund der vielen wis-
senschaftlichen Publikationen und die
Wirksamkeit ist diese Kollagenmatrix
die fihrende Matrix in der Knorpelre-
generation.

M Geistlich Pharma AG
Business Unit Surgery
Bahnhofstr. 40

CH-6110 Wolhusen
www.geistlich-pharma.com



ystemischer Lupus erythematodes

(SLE) heiBt eigentlich ,roter Wolf”
- Wolf als altes Wort fir Hauterkran-
kungen, rot fir die Flecken an der Haut.
Systemisch heift die Erkrankung, weil al-
le Organe betroffen sein kdnnen. Wie die
meisten entzindlichen Rheumaerkran-
kungen wird der SLE durch eine Fehl-
steuerung des Immunsystems, der Kor-
perabwehr, verursacht. Man spricht von
Autoimmunerkrankungen, weil sich das
Immunsystem gegen (den Korper) selbst
(griechisch ,auto”) richtet.

Was passiert beim SLE?

Das Immunsystem besteht aus einer
Vielzahl von Zellen, die darauf speziali-
siert sind, Krankheitserreger zu elimi-
nieren. Dazu gehdren die B-Zellen, die
Antikorper herstellen. Antikdrper sind
EiweiBmolekile, die ihr Ziel nach dem
Schlissel-Schloss-Prinzip binden und bei
seiner Zerstérung helfen. Plasmazellen,
Folgestadien der B-Zellen, erzeugen je-
weils einen Antikorper Gber viele Jahre.
So kann das Immunsystem Erreger wie-
dererkennen und gleich eliminieren, be-
vor man davon krank wird. Impfungen
und die Tatsache, dass man Kinderkrank-
heiten meist nur einmalig bekommt, ba-
sieren auf diesem Prinzip.

Beim SLE bilden sich aber Autoantikor-
per, die sich gegen korpereigenes Ma-
terial richten und Funktionsstérungen,
Zellzerstérung und Entziindung bewir-
ken konnen. Viele der SLE-Autoantikor-
per binden Bestandteile des Zell-Kerns
(lateinisch ,nucleus”). Diese antinukle-
are Antikorper (ANA) kommen bei SLE
so regelmaRig vor, dass sie als Suchtest
dienen. Zum Teil verbergen sich dahin-
ter Antikorper gegen DNS, die ja im Zell-
kern lagert.

Antikorper spielen ei-
ne wichtige Rolle bei
der SLE-Gewebeentzin-
dung.  Antikérpermo-
lekile bilden mit Zzell-
kernmaterial Knduel
(Immunkomplexe), die
in der Niere, der Haut,
den Gelenken, oder den
BlutgefdBen liegen blei-
ben. Diese Immunkom-
plexe locken Abwehr-
zellen an und fthren zur
Freisetzung von Entzin-
dungsfaktoren.  Ande-
re Antikérper wirken di-
rekt an Oberflachen. So binden die Anti-
Phospholipid-Antikdrper  Phospholipide
in der Wand von Blutplattchen und Ge-

Dr. med. ). FANTANA

Systemischer Lupus
erythematodes (SLE)

faBwandzellen, aktivieren die Blutgerin-
nung und fihren zu Thrombosen.

Warum diese Fehler des Immunsys-
tems bei einzelnen Patienten entste-
hen, ist nicht geklart. Patienten hat-
ten vermutlich nichts tun kénnen, um
die Erkrankung zu vermeiden. Eine er-
erbte Neigung spielt eine gewisse Rol-
le, aber Patientinnen und Patienten mit
SLE vererben ihre Erkrankung normaler-
weise nicht. Banale Infektionen kénnen
zum Ausloser werden, aber SLE ist kei-
nesfalls ansteckend. SLE ist nicht heilbar
und vergeht nicht. Schibe mit erhdhter
Krankheitsaktivitat konnen sich mit Pha-
sen niedriger oder nicht nachweisbarer
Krankheitsaktivitat (Remission) abwech-
seln.

Prof. Dr. med. M. ARINGER

Probleme von SLE-Patienten
SLE-Patientinnen und Patienten lei-
den unter einer Vielzahl von Einschran-
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kungen, die fir ihre Umwelt oft schwer
nachvollziehbar sind. Sehr viele Lupus-
Patienten klagen ber eine bleierne Mu-
digkeit, die ihre Konzentration stort und
sie zwingt, ihren Tag sehr gut zu planen.
Schlafstérungen und Kopfschmerzen sind
haufig. Gelenk- und Muskelschmerzen
sind fur viele Patienten mit SLE standiger
Begleiter oder zumindest haufiger Be-
sucher. Bei vielen Patientinnen und Pa-
tienten sind nie lebenswichtige Organe
betroffen, die Erkrankung kann aber in
praktisch jedem Organ schwere Entziin-
dungen verursachen.

Haut und Schleimhaut

Besonders typisch fir den SLE ist der
~Schmetterlingsausschlag” dber Nase
und Wangen, der die Form eines Schmet-
terlings mit ausgebreiteten Fligeln hat.
Lupus kann aber auch in Girlanden- oder
Scheibchenform auftreten und kleine
Flachen oder die gesamte Haut betref-
fen. Manchmal bringt nur eine Hautbiop-
sie Sicherheit. Die meisten SLE-Patienten
sind UV-empfindlich. Tage nachdem die
Haut der Sonne ausgesetzt war, werden
Hautausschlage starker, auch Entzin-
dungen in inneren Organen kdnnen auf-
treten. Daher ist Sonnenschutz bei SLE
extrem wichtig. SLE kann zu Haarausfall
oder Schleimhautgeschwiiren fihren.
Verfarben sich Finger bei milder Kalte
oder Stress blau, dann weil3 und schlief3-
lich rot, sprechen wir vom Raynaud-Syn-
drom, das auch bei anderen Rheuma-
erkrankungen vorkommt.
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Antikorper sind Eiweimolekille, die normalerweise Krankheitserreger binden und zu ihrer Elimi-
nation beitragen. Neben vielen B-Zellen (und Plasmazellen), die so Antikdrper fir die Abwehr von

Infektionen produzieren (grau), produzieren bei

SLE-Patienten manche B-Zellen Antikorper ge-

gen korpereigenes Gewebe (Autoantikorper, hier in rot). Diese kdnnen mit Kdrpermaterial (gelb)
Knauel (Immunkomplexe) bilden, die sich in verschiedenen Organen (unten) ablagern und dort
201 Entziindung fuhren. Antikdrper gegen Phospholipide aktivieren die Blutgerinnung und fihren

70 Thrombosen (rechts unten).

Niere

Die Entziindung der kleinen Filterkor-
perchen in der Niere ist die haufigste
schwere Organbeteiligung. Weil der Fil-
ter nicht mehr dicht halt, fallt Blutei-
weil3 in den Urin und geht so verloren.
Irgendwann fihrt dieser EiweiRverlust
zu Wasseransammlung in den Augen-
lidern und den Beinen. Eiweil3 im Urin ist
aber leicht festzustellen. Das hilft, die-
se schmerzfreie Nierenentziindung frih-
zeitig zu entdecken. Daher muss bei al-
len SLE-Patienten immer wieder der Urin
untersucht werden. Neben der Untersu-
chung auf Eiweil wird dabei auch nach
Blutkérperchen im Urin gefahndet. Meist
wird bei Verdacht auf SLE-Nierenentziin-
dung mit einer Hohlnadel in Lokalanas-
thesie etwas Nierengewebe entnom-
men. Dabei kann die Diagnose gesichert

werden. Es zeigt sich in der Aufarbeitung
aber auch, welche der verschiedenen
Formen der SLE-Nierenentziindung auf-
getreten ist. Das ist wichtig fur die Be-
handlung. Friher fihrte die SLE-Nieren-
entziindung fast sicher zum Nierenver-
sagen und zur Dialyse, heute kann die
Nierenfunktion fast immer erhalten wer-
den, wenn die Erkrankung rechtzeitig er-
kannt wird.

Gelenke

Die meisten Lupus-Patienten kennen
Gelenkschmerzen. Seltener ist die Ge-
lenkentziindung (Arthritis) mit ausge-
pragter Schwellung der Gelenke. Dabei
konnen sich dber die Zeit die Finger ver-
formen. Das ist auf entziindliche Veran-
derungen des Bandapparates zurickzu-
fuhren.
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Rippenfell und Lunge

Die Lunge wird von zwei dinnen
Hauten umgeben. Das Rippenfell klei-
det den Brustkorb aus, das Lungenfell
liegt der Lunge an. Diese Haute kénnen
sich beim SLE entziinden. Dann entste-
hen starke Schmerzen beim Atmen oder
Husten. Der Arzt kann ein typisches Rei-
begerdusch héren. Flussigkeit zwischen
Rippenfell und Lungenfell (Pleuraer-
guss) ist mit Ultraschall und Rontgenauf-
nahmen nachweisbar. Sehr viel seltener
tritt eine schwere Entziindung der Lunge
selbst auf, die rasch zu deutlicher Atem-
not fihrt.

Blut und BlutgefaBBe

Antikorper  kdnnen Blutkérperchen
schadigen, was im Extremfall, durch Auf-
I6sung roter Blutkdrperchen (Hamolyse),
zu schwerer Blutarmut oder, durch Ab-
bau von Blutplattchen, zu ausgepragter
Blutungsneigung fihren kann. Auch die
weilen Blutkorperchen sind oft deut-
lich vermindert. Der SLE kann sogar in
der Wand von Blutgefélen eine Entziin-
dung ausldsen, die zur Verstopfung des
BlutgefaBes fuhrt. Das dahinter liegende
Gewebe ist durch die mangelnde Blut-
zufuhr gefahrdet. Im Gehirn, selten auch
im Darm oder in der Lunge, kann das
schwerwiegende Folgen haben.

Nervensystem

Befallt der SLE das Gehirn, konnen viel-
faltige psychiatrische und neurologische
Symptome auftreten. So kdnnen bei SLE-
Patienten Krampfanfalle oder auch Hal-
luzinationen ohne bleibende Folgen auf-
treten. Andererseits erleiden manche
SLE-Patienten auch Schlaganfélle mit
Lahmungen und anderen Dauerfolgen.

Anti-Phospholipid-Syndrom (APS)
Antikorper gegen Phospholipide be-
glnstigen die Bildung von Blutgerinn-
seln. So entstehen in Venen Thrombo-
sen. Lost sich ein Gerinnsel und treibt mit
dem Blutstrom mit, kann ein Lungenge-
fal verstopft werden (Lungenembolie).
Entsteht ein Blutgerinnsel in einer Arte-
rie, wird das nachfolgende Gewebe durch
Sauerstoffmangel geschadigt (Infarkt).
Bei Schwangeren kann ein Verschluss
von GefaBen, die den Mutterkuchen ver-
sorgen, zur Unterversorgung des Kindes
und zur Fehlgeburt fihren. Patienten mit
APS missen daher unbedingt Medika-
mente einnehmen, die die Bildung von
Blutgerinnseln verhindern. Sowohl Fehl-
geburten als auch Thrombosen kénnen
dadurch wirksam verhindert werden.



Schwangerschaft trotz SLE

Wenn vor der Schwangerschaft der
SLE in eine stabil ruhige Phase gebracht
wird, sind heute die Chancen einer SLE-
Patientin sehr gut, ein gesundes Kind zur
Welt zu bringen. Medikamente, die fir
das Kind schadlich sein konnen, missen
rechtzeitig pausiert oder ersetzt werden.
Andere Medikamente, zum Beispiel An-
timalariamittel oder, bei Anti-Phospho-
lipid-Syndrom, Gerinnungshemmer,
schitzen Mutter und Baby. Dennoch ist
jede Schwangerschaft bei SLE eine Risi-
ko-Schwangerschaft. Die enge Zusam-
menarbeit zwischen dem Rheumato-
logen und dem Gyndkologen ist unbe-
dingt erforderlich.

Behandlung des SLE

Fast alle Lupus-Patienten sollten sich
vor Sonne schitzen, sich ausgewogen
erndhren, und Vitamin D zu sich neh-
men, sich maglichst regelmaRig bewe-
gen und ihre Schutzimpfungen aktuell
halten. Gibt es dagegen keine beson-
deren Einwande, sollten SLE-Patienten
auch das Antimalariamittel Hydroxychlo-
roquin erhalten, weil das Schibe verhin-
dern und das GefaRrisiko senken hilft.

Cortison

Das korpereigene Hormon Cortison
wird in chemisch leicht veranderter Form
(Prednisolon) eingesetzt, um die Entziin-
dung zu reduzieren, und dann auf kleine
Erhaltungsdosen reduziert, um das Im-
munsystem unter Kontrolle zu halten.

Immunsuppressiva und Basis-
therapien

Bei einer schwereren Organentziin-
dung brauchen SLE-Patienten zusatzliche
Medikamente. Haufig eingesetzt wer-
den aus der Transplantationsmedizin be-
kannte Immunsuppressiva, namlich Aza-
thioprin und sein moderner Verwandter
MMF (Mycophenolat-Mofetil). Alternativ
kann auch Methotrexat eingesetzt wer-
den.

Cyclophosphamid

Wenn es wirklich gefahrlich wird, bei
den schwersten Formen der Nierenbetei-
ligung und der Gehirnbeteiligung, wird
das Chemotherapiemittel Cyclophospha-
mid als Infusion eingesetzt, um das Im-
munsystem rasch zu démpfen. Anschlie-
Bend wird auf ein Immunsuppressivum
umgestellt. Neue Studien zeigen, dass
Cyclophosphamid bei der Nierenbetei-
ligung durch das Immunsuppressivum
MMF ersetzt werden kann.

B-Zell-Therapie

Angesichts der Schliisselrolle, die B-
Zellen bei manchen rheumatischen
Erkrankungen spielen, liegt es nahe,
Medikamente einzusetzen, die bei B-
Zellen ansetzen. Ein solches Medika-
ment ist der im Labor hergestellte An-
tikorper Rituximab, der bereits seit
1998 fiir die Therapie von bosartigen
Erkrankungen des lymphatischen Sys-
tems (Lymphknotenkrebs) auf dem
Markt ist. Dieses Medikament ist seit
2006 fir die Behandlung der rheu-
matoiden Arthritis, des typischen ent-
ziindlichen Gelenkrheuma, zugelassen
und wird dort erfolgreich verwendet.
In letzter Zeit mehren sich Daten, dass
Rituximab auch bei seltenen Rheuma-
erkrankungen erfolgreich eingesetzt
werden kann.

Rituximab erkennt das Merkmal CD20,
das ausschlieBlich B-Zellen auf ihrer
Oberflache tragen, bindet nach dem
Schliissel-Schloss-Prinzip an sie und
markiert sie auf diese Weise. Durch
diese Bindung werden die B-Zellen
iber drei verschiedene Mechanismen
vermindert. Damit wird die Entziin-
dungsreaktion unterbunden.

Die fiir den bestehenden Impfschutz
wichtigen antikorperbildenden Plas-
mazellen tragen nicht das CD20-Merk-
mal, so dass sie unter Therapie mit
Rituximab unangetastet bleiben. Die
vom Korper bis dahin gelernte, schiit-
zende Immunabwehr bleibt somit
erhalten. BR

Biologika

Fur schwer kranke Patienten, denen
die Standardmedikamente nicht hel-
fen, werden zunehmend biotechnolo-
gisch hergestellte Medikamente einge-
setzt, die Komponenten des Immunsy-
stems gezielt ausschalten. Diese ,Bio-
logika” haben bei anderen Rheumaer-
krankungen die Moglichkeiten drama-
tisch verbessert. Beim SLE steht fur die
meisten dieser Medikamente der schlis-
sige Beweis ihrer Wirksamkeit noch aus,
obwohl positive Erfahrungen vorliegen.
Die meisten Ansatze fir den SLE betref-
fen die B-Zelle. Bereits verfligbar, aber
fur den SLE nicht zugelassen, ist das An-
ti-B-Zell-Medikament Rituximab, das die
B-Zellen fiir Monate reduziert, aber trotz-
dem erstaunlich gut vertraglich ist. Még-
licherweise bald fir den SLE zugelassen
wird Belimumab, das einen Wachstums-

Botenstoff fir B-Zellen entfernt. Alterna-
tiv konnen die Steuerzellen des Immun-
systems gebremst oder Entzindungs-
botenstoffe (TNF, Interleukin-6) gezielt
blockiert werden.

Gefahr von Infektionen

Nicht nur der SLE selbst, sondern
auch Medikamente kénnen das Risiko
schwerer Infektionen erhéhen. Daher
sollten SLE-Patienten auch gegen Pneu-
mokokken und Grippe geimpft werden.
Infektionen miissen maglichst frih er-
kannt und gezielt behandelt werden.

Herzinfarkt-Risiko

SLE-Patienten haben ein deutlich er-
hohtes Risiko fiir Arteriosklerose. Diese
Schadigung und Verkalkung der Schlag-
adern kann bei SLE-Patienten schon friih
auftreten und Herzinfarkte und Schlag-
anfélle zur Folge haben. In einem grof-
en Projekt versucht die Lupus erythe-
matodes-Selbsthilfegemeinschaft e. V.
(siehe Infokasten) mit dem neu entwi-
ckelten SLE-Notfall- und Praventionspass
Patienten und Arzte zu motivieren, Risi-
kofaktoren fir Arteriosklerose, wie Rau-
chen, Bluthochdruck und hohes Chole-
sterin, zu behandeln.

Zusammenfassung

Der SLE ist eine entziindliche Rheuma-
erkrankung, die vor allem Frauen im ge-
barfahigen Alter betrifft. Gegen Korper-
bestandteile gerichtete Antikorper kon-
nen Organe storen oder schadigen. Je
nach Organbefall kann die Schwere der
Erkrankung sehr unterschiedlich ausge-
pragt sein. Auch fir die schwersten Er-
scheinungsformen  existieren  heute
wirksame Therapieoptionen. Neue An-
satze werden die Therapie in naher Zu-
kunft weiter verbessern. Das deutlich er-
hohte Herzinfarkt- und Schlaganfall-Risi-
ko muss dartber hinaus durch gezieltes
Ausschalten von Risikofaktoren verrin-
gert werden.

M Univ.-Klinikum Carl Gustav Carus
a. d. Technischen Universitat Dresden
Prof. Dr. med. univ. Martin Aringer
Bereichsleiter Rheumatologie

Dr. med. Julia Fantana

Medizinische Klinik und Poliklinik Il
Tel. 0351.458-0

M Infos zu Erkrankung/Therapie:
Lupus Erythematodes Selbsthilfe-
gemeinschaft e. V.

Doppersberg 20, 42103 Wuppertal
Tel. 0202.4968797
www.lupus.rheumanet.org
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Schwere COPDQ Wie schiit

vor Exazerbationen?

m Herbst und Winter erwischt es

Menschen, die an COPD leiden, be-
sonders haufig: vermehrter Husten,
festsitzender Auswurf und vor allem ei-
ne Verschlimmerung der Luftnot signa-
lisieren eine akute Ver-
schlechterung der Er-
krankung. Genau sol-
che Exazerbationen zu
vermeiden, ist eines
der wichtigsten Ziele
in der Therapie der Er-
krankung. Wie kann
man verhindern, dass
Exazerbationen auftre-
ten? Worauf soll man
achten? Es gibt gute
Maoglichkeiten, sicher
durch die kalte Jahres-
zeit zu kommen.

Was verbirgt sich hinter COPD und
Exazerbation?

Die chronisch obstruktive Lungener-
krankung (COPD) hat gewdhnlich einen

Or. med. ). DE ZEEUW

schleichenden Verlauf. Durch fortdau-
ernde Entzindungsprozesse wird das
Lungengewebe - insbesondere die klei-
nen Lungenbldschen - geschadigt. Es
kommt zu vermehrter Schleimbildung
in den Bronchien, die Atemwe-
ge werden enger. Besonders das
Ausatmen fallt Menschen, die an
COPD leiden, schwer. Verursacht
wird die COPD fast immer durch
Zigarettenrauch oder auch sel-
tener durch Umweltgifte. Aller-
dings genugt es nicht, mit dem
Rauchen aufzuhéren: Die Ent-
zindung, die das Lungengewe-
be schadigt, schreitet dennoch
fort, bereits entstandene Scha-
den konnen vom Korper nicht re-
pariert werden. Die dauerhafte
Erweiterung der Atemwege ist
das wichtigste Prinzip bei der Be-
handlung dieser Krankheit, denn nur

diese Therapie kann die Symptome lin-
dern und den Krankheitsverlauf positiv

beeinflussen.
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ze ich mich

Hinter dem Begriff einer Exazerbation
verbirgt sich die schnelle, deutliche Ver-
schlimmerung einer chronischen Erkran-
kung. Bei der COPD bedeutet dies, dass
sich innerhalb von wenigen Tagen oder
Stunden das Befinden des Betroffenen
besorgniserregend verschlechtert. Ge-
kennzeichnet sind die Exazerbationen
durch vermehrtes Husten und eine Ver-
schlimmerung der Luftnot. In einigen
Fallen tritt auch vermehrter Auswurf auf,
der haufig schlecht abgehustet werden
kann und gelb-grinlich verfarbt ist. Be-
sonders gravierend ist es, wenn Fieber
und Schittelfrost auftreten - dann be-
steht die Gefahr einer Lungenentzin-
dung. Wahrend der Exazerbation ver-
spuren viele Patienten Angst bis hin zur
Todesangst. Depressionen, haufige Arzt-
besuche und sogar Krankenhausaufent-
halte sind Grund genug, eine Exazerba-
tion am liebsten niemals zu erleben.
Arzte wissen, dass haufige Exazerba-
tionen erheblich zur andauernden Ver-
schlechterung der COPD beitragen.



Exazerbationen -
sind immer Bakterien schuld?

In etwa der Halfte der Falle kénnen
akute Infektionen durch Bakterien oder
Viren als Grund fur die Exazerbation aus-
gemacht werden. Haufig ist allerdings
die genaue Ursache fur die plotzliche
Verschlimmerung gar nicht zu ermitteln
-man vermutet, dass manche Menschen
mehr zu Exazerbationen neigen als an-
dere. Weil der Grund fiir dieses Gesche-
hen haufig unklar ist, kann auch die The-
rapie in den seltensten Fallen auf die Ur-
sache zielen. Neben der konsequenten
Behandlung einer Exazerbation ist des-
halb die Prophylaxe, also die Vermei-
dung einer Exazerbation ein wichtiges
Ziel bei der Therapie der COPD.

Vor Infekten schiitzen =
vor Exazerbationen schiitzen

JInfekte vermeiden” ist leicht ge-
sagt, nur wie soll man das in der kal-
ten Jahreszeit tun? Meist werden diese
durch die sogenannte Tropfcheninfek-
tion Gbertragen, die Erreger schwirren
im wahrsten Sinne des Wortes durch die
Luft. Es gibt einige Ratschlage, die man
befolgen kann, um eine Ansteckung zu
verhindern - ein vollkommener Schutz
ist definitiv unmadglich.

Da einer der nachgewiesen haufigsten
Ubertragungswege von Erkéltungser-
regern - insbesondere von Viren - das
Handeschitteln ist, sollten Menschen
mit schwerer COPD versuchen, dieses
Ritual weitestgehend zu vermeiden. Ist
dies nicht maglich, so kann durch re-
gelmaRiges Handewaschen oder Des-
infektion das Risiko fur Grippe oder Er-
kdltung gesenkt werden. Typische Orte
fur Infektionen sind Menschenansamm-
lungen, wie sie bei Fahrten mit dem
Bus, der StraBenbahn oder dichtem
Gedrange vorkommen. Personen mit
schwerer COPD sollten Orte, an denen es
7u Gedrange kommt, besonders in der
nasskalten Jahreszeit meiden. Schliel3-
lich ist auch der Kontakt zu bereits er-
krankten Personen eine Mdglichkeit,
sich anzustecken. Freunde und Bekannte
sollten darum gebeten werden, auf Be-
suche zu verzichten, wenn sie selbst er-
kaltet sind.

Neue Medikamente verringern die
Haufigkeit von Exazerbationen

Friher erhielten Patienten mit COPD
nur ein kurzwirksames Spray gegen Luft-
not. Diese Medikamente kénnen fir we-
nige Stunden die Symptomatik ginstig
beeinflussen, eine Auswirkung auf den

Krankheitsverlauf haben sie allerdings
nicht. Erst mit Entdeckung der langwirk-
samen atemwegserweiternden Substan-
zen gelang ein wichtiger Fortschritt in
der Therapie der Erkrankung: die Verbes-
serung des Befindens Gber den ganzen
Tag. In leichten bis mittleren Krankheits-
stadien sind diese Medikamente zudem
in der Lage, die Haufigkeit von Exazerba-
tionen zu senken.

Erklart wird dies durch eine verbes-
serte Atmung. Der Schweregrad der Er-
krankung wird durch eine Lungenfunk-
tionsprifung bestimmt. Diese Untersu-
chung ist wichtig, denn sie hilft zu er-
mitteln, ob weitere Medikamente zur
Verhinderung von Exazerbationen nitz-
lich sind. Ist bei Patienten mit schwerer
COPD die Therapie mit bronchialerwei-
ternden Medikamenten ausgeschopft
und es kommt dennoch wiederholt zu
Exazerbationen, so ist der Einsatz von
inhalierbarem Kortison eine zusatzliche
Maglichkeit, die akute Verschlimme-
rung der Erkrankung zu verhindern. Al-
lerdings ist auch bekannt, dass Kortison
die Entzindung, die der COPD zugrun-
de liegt, nicht durchgreifend eindam-
men kann. In einigen Untersuchungen
war bei Patienten, die Kortison inha-
lierten, sogar ein vermehrtes Auftreten
von Atemwegsinfekten zu beobachten.

Ein neuer Ansatz, um die Haufigkeit
von Exazerbationen zu senken, besteht
in einem Wirkstoff, der gezielt bei be-
reits fortgeschrittener COPD entziin-
dungshemmend wirkt. Es hat sich ge-
zeigt, dass Betroffene, die vor allem un-
ter Husten und Auswurf - also den Symp-
tomen der Bronchitis - leiden, giinstige
Effekte von dieser Therapie erwarten
konnen. Dabei profitieren Ubergewich-
tige besonders.

Pneumokokkenimpfung - ein Schutz
vor Lungenentziindung?

Impfungen haben einen hohen Stel-
lenwert bei der Verhinderung von
Exazerbationen der COPD. Aller-
dings muss man wissen, welche
Effekte man von einer Impfung
erwarten darf und welche
nicht. Fir die Grippeschutz-
impfung gilt: Sie sollte
jahrlich wahrgenommen
werden, denn sie kann
wirksam Infekte durch
bestimmte Grippevi-
ren verhindern. Al-
lerdings wirkt die
Impfung  nicht
gegen alle Erre-

ger: So ist es durchaus méglich, nach ei-
ner Grippeschutzimpfung eine Erkaltung
2u erleiden - diese wurde dann durch
ein anderes Virus verursacht. Wichtig ist,
dass die Infekte bei geimpften Personen
wesentlich glimpflicher ablaufen als bei
Ungeimpften. Die Anzahl der Todesfélle,
schlimmste Folge einer Virusgrippe, wird
so deutlich reduziert.

Als weitere Impfung wird die Pneu-
mokokkenimpfung empfohlen, die alle
5 Jahre durchgefihrt werden soll. Dabei
kommt es haufig zu dem Missverstand-
nis, dass diese Impfung gegen Lungen-
entzindungen helfen soll: Das tut sie
gerade nicht! Bei geimpften Personen
kann es mindestens genau so haufig zu




Pressemitteilung | Analyse klinischer Daten belegt Reduzierung schidlicher Lungenattacken
durch Roflumilast

ine weltweit durchgefiihrte Um-
Efrage bei Arzten und COPD-
Patienten belegt, dass die langfristi-
gen Auswirkungen (= iiber 12
Monate) der auch als Lungenattacken
bezeichneten Exazerbationen stark
unterschatzt werden. Eigentlich iiber-
raschend, denn es ist bekannt, dass
die Mortalitatsrate ein Jahr nach der
stationaren Aufnahme wegen einer
COPD-Exazerbation hoher ist als ein
Jahr nach einem Herzinfarkt. Die Um-
frage ,Hidden Depths of COPD’ konn-
te auch nachweisen, dass Exazerba-
tionen ein groBes Problem fiir die
meisten COPD-Patienten darstellen.
Anndhernd 70 % der Befragten
gaben an, dass sie in den letzten 12
Monaten eine Exazerbation gehabt

hatten.

Die Umfrage ,Hidden Depths of COPD’
erfolgte in 14 Landern unter Beteili-
gung von 2.000 COPD-Patienten und
1.400 erfahrenen Arzten. Die Ergeb-

nisse zeigen, dass Exazerbationen die

einer Lungenentzindung kommen wie
bei Menschen ohne Impfung. Verhindert
wird die gefiirchtete Komplikation einer
Blutvergiftung, die sogenannte Sepsis,
durch Pneumokokken. Diese haufig zum
Tode fihrende Erkrankung betrifft vor
allem altere Menschen und Personen,
die an chronischen Erkrankungen wie
beispielsweise COPD leiden.

Wichtig ist, dass geimpfte Personen
die Symptome einer Lungenentziindung
weiter ernst nehmen und sich nicht in
der triigerischen Sicherheit wagen, es
konnte wegen der Impfung nicht zu ei-
ner Lungenentziindung kommen. Es ist
also falsch, zu glauben, man kénne sich
gegen eine Lungenentziindung impfen

Fahigkeit der Patienten einschrdn-

ken, noch alltagliche Aktivitaten aus-
zufiihren. Damit haben Exazerba-
tionen tiefgreifende Auswirkungen
auf die sozialen Kontakte und das
Familienleben der Patienten. AuBer-
dem miissen die Betroffenen wegen
Exazerbationen gehduft ihren Arzt

aufsuchen.

Die Ergebnisse der weltweit durchge-
fihrten Umfrage kommen zeitgleich
mit der Prasentation einer neuen
Datenanalyse bei der Jahrestagung
2010 der European Respiratory
Society (ERS) in Barcelona. Diese

Analyse hatte die Auswirkungen

lassen - und doch richtig, bei schwerer
COPD eine  Pneumokokkenimpfung
durchzufihren.

Zusammenfassung

Schutz vor Ansteckung, Impfungen
und Medikamente - alle drei zusam-
men sind wichtige Methoden, um das
Risiko einer Exazerbation bei schwerer
COPD maglichst gering zu halten. Da ein
vollkommener Schutz nicht maéglich ist,
missen die Symptome einer Verschlim-
merung der Erkrankung frihzeitig ernst
genommen werden, um eine rechtzei-
tige Behandlung sicherzustellen. Dabei
sollten die neu verfiigbaren Therapiean-
satze Beriicksichtigung finden.
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von Roflumilast auf hdufige Exazer-
bationen bei COPD-Patienten mit
schwerer bis sehr schwerer Atem-
wegsobstruktion, einer Vorgeschich-
te von Exazerbationen und chroni-
scher Bronchitis zum Thema. Die
Ergebnisse zeigen, dass die Rate
haufiger Exazerbationen und die

Zeit bis zur nachsten Exazerbation
unter Roflumilast durchgangig gerin-
ger war als unter Placebo. Es zeigte
sich auch, dass der grote Nutzen bei
Patienten mit schwerer COPD in Ver-
bindung mit chronischer Bronchi-

tis und einer Vorgeschichte haufiger
Exazerbationen (also zwei oder mehr
pro Jahr) beobachtet wird. Der Wirk-
stoff ist ein oral verabreichter, selek-
tiver Inhibitor des Enzyms Phospho-
diesterase-4 (PDE4), der die bei COPD
auftretenden Entziindungen mit
einem neuartigen Wirkmechanis-
mus nachweislich reduziert. Es ist das
erste oral einzunehmende entziin-
dungshemmende Praparat fiir COPD-
Patienten. BR

Informationen

M Dr. med. Justus de Zeeuw

Chefarzt des Wuppertaler
Lungenzentrums

Medizinische Klinik 1
Petrus-Krankenhaus

Carnaper Str. 48

42283 Wuppertal

Tel. 0202.299-2502
justus.dezeeuw@rub.de

B Koordinationsstelle der Selbsthilfe-
gruppen

Lungenemphysem-COPD Deutschland
Jens Lingemann

Lindstockstr. 30, 45527 Hattingen
Tel. 02324.999-001
www.lungenemphysem-copd.de
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Eine schonende, patientengerechte Therapie des
Prostatakarzinoms

rostatakrebs ist der am hdufigsten
diagnostizierte  bosartige  Tumor
des Mannes und die zweithdufigste Ur-
sache an einem Tumor zu versterben.
Jahrlich erkranken in Deutschland Gber
50.000 Patienten an Prostatakrebs und
ca. 12.000 Manner versterben in Folge
dessen.
Seit der Einfihrung des PSA-Tests,
eines einfachen Bluttests, werden mehr

Dr. med. Th. 0. HENKEL

Dr. med. . KAHMANN

und mehr frihe Tumorstadien des Pros-
tatatumors entdeckt. Dies fuhrt dazu,
dass immer mehr Manner rechtzeitig be-
handelt und geheilt werden kénnen. Die
nicht unerheblichen potentiellen Neben-
wirkungen und schwerwiegenden Fol-
gen fur den Betroffenen der bisherigen
Standardtherapien, wie Radikaloperati-
on oder dulBere Bestrahlung, haben die
Suche nach alternativen, schonenderen
Therapiemethoden
angeregt. Eines der
modernsten Verfahren
dieser Art stellt die
Brachytherapie dar .
Die Brachytherapie
mit Seeds (reiskorn-
grol3e Strahlenquelle),
auch innere Bestrah-
lung genannt, ist eine
Form der Bestrahlung,
bei der die Implantate
direkt in das erkrankte
Organ (hier Prostata)
eingebracht werden.
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Dies hat den entscheidenden Vorteil,
dass die Strahlung nicht wie bei der du-
Reren Bestrahlung andere Organe (Bla-
se oder Enddarm) belastet. Mit der Bra-
chytherapie wird dadurch eine sehr hohe
Dosis im Zielorgan Prostata erreicht und
die ungewollte Strahlung in den umlie-
genden Organen auf ein Minimum redu-
ziert.

Die Grundidee der radioaktiven Be-
strahlung des Prostatakarzinoms im di-
rekten Kontakt mit dem zu behandeln-
den Gewebe (Brachytherapie) geht bis
in die Anfange des 20. Jahrhundert zu-
rick. Damals wurden die Strahler Gber
die Harnréhre oder unter direkter Sicht
bei einer offenen Operation in die Pro-
stata eingebracht. Die medizinisch-tech-
nischen Fortschritte der letzten 20 Jah-
re gestatteten die Durchfihrung der
Brachytherapie mit einer vorher nicht
moglichen und vorstellbaren Prazision.
Durch die verbesserte Ultraschalltechnik
und Rontgendurchleuchtung sowie leis-
tungsstarken Computern ist eine exzel-




Permanente Brachytherapie - Seed-Implantation

ei dieser Behandlungsmethode
werden millimeterkleine, schwach
radioaktive  Strahler,  sogenannte
Seeds, in die Prostata implantiert. Je-
des Seed gibt eine bestimmte Strahlen-
dosis an das umliegende Gewebe ab.
Da die Seeds in vorab definierten Ab-
standen in die gesamte Prostata plat-
ziert werden, erhalt das Organ genau
die Strahlendosis, die fiir das Zerstoren
der Krebszellen erforderlich ist. Umlie-
gendes Gewebe und Organe werden
geschont, da die Strahlung unmittelbar
in der Prostata wirkt. Die Behandlung
dauert rund eine Stunde. Da es sich um
einen minimal-invasiven Eingriff han-
delt, bedeutet diese Methode fiir den
Organismus keine zu groBe Belastung.
Ein Seed ist ca. 4,5 mm lang und hat
einen Durchmesser von ca. 0,8 mm.
Langzeitstudien (bis zu 15 Jahren) zei-
gen, dass die Behandlung des friihen
Prostatakarzinoms mit Seed-Implan-
tation zu vergleichbaren Erfolgsraten
fihrt wie die radikale Prostatektomie.

lente Dosiskontrolle mit damit einherge-
henden quten Therapieerfolgen bei ge-
ringen Nebenwirkungen maglich gewor-
den.

Die Seeds verbleiben in der Prosta-
ta, weshalb auch von permanenten Im-
plantaten gesprochen wird. Die von den
Seeds ausgehende Strahlung wird vom
umliegenden Gewebe der Prostata ma-
ximal absorbiert, wodurch im Prostata-
gewebe und damit im Tumor eine sehr
hohe Dosis erzielt werden kann. Die Do-
sis in der Prostata betragt 145 Strahlen-
einheiten (Gy) und ist damit deutlich ho-
her als die Gbliche Dosis von 72 Gy bei
der externen Bestrahlung. Diese hohe
Dosis in der Prostata eroffnet gute Hei-
lungschancen infolge einer Behand-
lung mit Seeds. Vergleichende Untersu-
chungen mit den bisherigen Standard-
therapien (Radikaloperation und aufe-
re Bestrahlung) belegen, dass die Bra-
chytherapie vergleichbar gute Resultate
beziiglich des tumorfreien Uberlebens
zeigt.

Die im September 2009 veréffent-
lichten deutschen Leitlinien zur Behand-

Im Vergleich zur externen Strahlenthe-
rapie liefert die Seed-Implantation so-
gar bessere Ergebnisse. Die Implantate
verfigen iber eine sehr gute Ront-
gen- und Ultraschallsichtbarkeit. Di-
es gewahrleistet die exakte Lokalisie-
rung der Seeds wahrend der Implanta-
tion und der post-operativen Kontrolle.
Dies eroffnet dem behandelnden Arzt
optimale Moglichkeiten fiir die Nach-
behandlung.

lung des Prostatakarzinoms sehen die
Brachytherapie mit Seeds als Behand-
lungsalternative explizit vor. Jeder in
einem frihen Stadium erkrankte Prosta-
takrebspatient sollte mindestens tber
die folgenden Therapieoptionen aufge-
klart werden:

Active Surveillance (aktives Uberwa-
chen), externe Bestrahlung, Brachythe-
rapie und Radikaloperation. Alle vier
Therapieoptionen konnen diesen Pa-
tienten angeboten werden. Gleichzei-
tig muss eine Aufklarung iber die még-
lichen Heilungschancen und Risiken der
verschiedenen Therapieoptionen erfol-
gen. Die letztendliche Entscheidung,
welche Therapie gewahlt wird, obliegt
dem Patienten.

Die Kontrolle der Wirkung einer Thera-
pie des Prostatakarzinoms wird anhand
des Verlaufs des PSA-Wertes gemessen.
Es werden sogenannte 5- und 10-Jah-
reswerte gemessen. Steigt der Wert des
PSA nicht an, spricht man von PSA-frei-
em Uberleben, was mit einer Heilung
des Tumors gleichgesetzt wird. Bei Pa-
tienten mit einem Prostatatumor im fri-
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Die Nebenwirkungen der Brachythe-
rapie sind verhaltnismaRig gering. Die
Wahrscheinlichkeit, nach dem Eingriff
an Inkontinenz oder Impotenz zu lei-
den, sind wesentlich geringer als bei
anderen therapeutischen Mallnahmen.
Unmittelbar nach dem Eingriff kann es
jedoch zu akuten, meist kurzzeitigen
Nebenwirkungen, wie z. B. Schmerzen
beim Wasserlassen oder erschwertem
Wasserlassen, kommen.

hen Stadium kann die Behandlung mit
der Brachytherapie mit Heilungsraten
von Uber 90 % einhergehen. Diese Hei-
lungsraten werden auch bei der Radikal-
operation nicht ibertroffen.

Der Vorteil der Brachytherapie gegen-
Uber alternativen Verfahren liegt in der
geringeren Rate an unerwiinschten Ne-
benwirkungen. Insbesondere das Risiko
der Inkontinenz (Unfahigkeit der Urin-
kontrolle) ist bei der Brachytherapie
deutlich geringer als bei den anderen
Behandlungsmethoden. Wahrend bei
der Radikaloperation mit Inkontinenz-
raten von 5-15 % zu rechnen ist, liegt
diese Rate nach der Brachytherapie un-
ter 1 % und ist somit um ein Vielfaches
geringer.

Auch die Anzahl der Patienten, die
nach der Behandlung unter einer Ein-
schrankung der Sexualfunktion, sprich
Impotenz, leiden ist nach der Brachy-
therapie geringer. Je nach Alter des Pa-
tienten, zum Zeitpunkt der Therapie, lie-
gen die Impotenzraten nach Brachythe-
rapie in den ersten drei Jahren nach der
Behandlung zwischen 25-40 %. Ver-



gleichbare Untersuchungen zeigten nach
der Radikaloperation Impotenzraten zwi-
schen 60-100 %.

Die hier dargestellten, geringeren un-
erwiinschten Wirkungen der Brachythe-
rapie veranlassen viele Manner, diese
Therapieoption zu wéhlen.

Ein weiterer ausschlaggebender Vor-
teil der Brachytherapie stellt die unkom-
plizierte, auf Wunsch ambulante, Durch-
fuhrung der Behandlung dar. Wahrend
bei der Radikaloperation ein Kranken-
hausaufenthalt von 7-14 Tagen notwen-
dig ist und bei der duBeren Bestrahlung
bis zu 40 Bestrahlungen in einem Zeit-
raum von 8 Wochen erfolgen, kann die
Brachytherapie in einem einzigen ca.
60- bis 90-min(tigen Eingriff durchge-
fuhrt werden. Dieser Eingriff kann am-
bulant ausgefiihrt werden oder in der
Mehrzahl der Falle jedoch wahrend eines
kurzen, ein- bis zweitdtigen Kranken-
hausaufenthaltes.

Bei dem Eingriff, der in Vollnarkose er-
folgt, werden die Seeds Uber Hohlna-
deln im Bereich des Damms in die Pros-
tata eingefihrt. Dies erfolgt vollig ohne
Schnitt und ist dadurch sehr blutungs-
arm. Die permanente Uberprifung der
Seedablage mittels Ultraschall und Ront-
gen-Durchleuchtung gewahrleistet eine
genaue Dosiskontrolle in der Prosta-
ta. Diese konnte durch Verbesserungen
der Technik in den letzten Jahren so-
wohl in der Prostata als auch in den um-
liegenden Organen verbessert werden.
Die Dosisverteilung innerhalb der Pros-
tata, aber auch die Dosiswerte der um-
liegenden Organe, wird in einer Unter-
suchung, ca. 4-6 Wochen nach dem Ein-
griff, nochmals Gberprift.

Hierzu wird eine Computertomografie
(CT) angefertigt. Die Bilder der CT wer-
den erneut in den Planungscomputer
eingegeben. Anhand der Lage der Seeds
in der Prostata wird die Dosisverteilung
errechnet. Dies dient zur Qualitatskon-
trolle der Brachytherapiebehandlung
und kann Aufschlisse dber den Thera-
pieerfolg und die méglichen Nebenwir-
kungen geben. Weiterhin kann durch die
gewonnenen Informationen die Operati-
onstechnik permanent verbessert wer-
den.

Die stetigen Fortschritte in der Implan-
tationstechnik ermdglichen weiterhin
verbesserte Ergebnisse in der Brachythe-
rapiebehandlung sowohl im Hinblick auf
die Nebenwirkungen als auch beziglich
des tumorfreien Uberlebens.

Die oben genannten technischen Ver-
besserungen werden fast ausschlieB-

Schablone Zur Positionierung
der Nadeln.

Mandrin Zum Schieben der Seeds
in der Hohlnadel.

Nadel Damit werden die Seeds
eingesetzt.

Seeds Heilen Prostatakrebs
durch Strahlung.

Transrektale Ultraschallsonde
ZurVisualisierung der Prostata.

Aufschnitt der Beckenorgane des Mannes. Platzierung der Seeds bei der Brachytherapie.

lich von groBen Zentren entwickelt. In
Deutschland existieren ca. 30 Zentren,
die Brachytherapie anbieten. Leider wer-
den in den meisten Zentren nur sehr
wenige Patienten behandelt, so dass
die notwendige Expertise nicht gegeben
ist. Experten gehen davon aus, dass pro
Jahr mindestens 30 Patienten behandelt
werden missen, um den Mindeststan-
dard an Qualitat sicherzustellen. Das am-
bulante OP-Zentrum im Ullsteinhaus in
Berlin ist die groBte Brachytherapie-Ein-
richtung in Deutschland mit bisher tber
2.000 behandelten Patienten. Jahrlich
behandeln wir ca. 300 Patienten.

Moderne bildgebende Verfahren, wie
Cholin-PET/CT und Magnetresonanz-
Spektroskopie, lassen eine funktionelle
Betrachtungsweise des Tumors zu. Hier-
durch kann die Planung der Therapie von
der reinen anatomischen Betrachtungs-
weise kommend durch zusatzliche bio-
logische Informationen verbessert wer-
den. Areale verminderter Durchblutung,
héherer Tumorlast und durch schnelleres
Wachstum gekennzeichnete Tumoren
konnen identifiziert werden. Diese Re-
gionen werden punktuell mit einer ho-
heren Dosis geplant und bestrahlt. Da-
gegen werden Zonen, mit geringerer
oder keiner Tumorlast, lediglich mit ei-
ner niedrigeren Dosis bestrahlt. Hier-
durch kann eine optimierte Tumorkon-
trolle mit geringeren Nebenwirkungen
kombiniert werden. Dies ermdglicht in
der Zukunft eine noch effektivere und
noch schonendere Therapie des frithen
Prostatakarzinoms.
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Informationen

B Dr. med. Thomas Oliver Henkel
Dr. med. Frank Kahmann
Ambulantes Operationszentrum
im Ullsteinhaus GmbH
Mariendorfer Damm 1

12099 Berlin-Tempelhof

Tel. 030.60 08 14 75

Fax 030.70 20 61 75
info@brachytherapie.de
www.brachytherapie.de

M 1Bt Bebig GmbH
Robert-Rossle-Str. 10, 13125 Berlin
Tel. 030.94 10 84-265
management@ibt-bebig.eu
www.ibt-bebig.eu
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Die schonende Behandlung von
Benigner Prostata-Hyperplasie (BPH)

mittels der modernen LFD-Lasertherapie

ie Benigne Prostata-Hyperplasie
(BPH) ist eines der gangigsten Be-
schwerden der heutigen Zeit und betrifft
fast jeden zweiten Mann
ab dem 50., sowie nahe-
zu jeden Mann nach dem
80. Lebensjahr. Typische
Symptome dieses anhal-
tenden  Prostatawachs-
tums sind erschwertes
Wasserlassen, eine Ab-
schwachung des Harn-
strahls sowie haufiger,
plotzlicher  Harndrang.
Kann in den ersten Pha-
sen diese gutartige Ge-
webewucherung zumeist
noch mit Medikamenten
verlangsamt werden, so
ist ein minimalinvasiver Eingriff im ho-
heren Alter oft unvermeidbar.
Traditionell wurde bei der chirur-
gischen Behandlung von BPH auf die so-
genannte transurethrale Resektion der
Prostata (TURP) zuriickgegriffen. Dabei
wird mittels einer Elektroschlinge Gber-
schiissiges Gewebe aus dem Organ her-
ausgeschnitten. Die dadurch auftre-
tenden Blutungen in dem stark kapilla-
risierten Gewebe lassen sich durch Um-
schalten der Elektroschlinge auf eine an-
dere Stromfrequenz mit Koagulation re-
duzieren. Haufige Folgebeschwerden
wie beispielsweise intra- oder post-
operative Blutungen, Schwellungen, und
eine sehr lange Einlernzeit des behan-
delnden Arztes sind bei diesem Eingriff
z7u akzeptierende Umstande.
Insbesondere bei Risikopatienten
stolt diese Therapieform an Ihre Gren-
zen. Blutverdinnende Medikamente
missten abgesetzt werden, was nicht
immer maglich ist. Zudem kann es zur
Inkontinenz oder erektiler Dysfunktion
des Patienten kommen. Die moderne
Medizin hat aus diesem Grund die fort-
schrittlichere Lasertherapie eingefihrt.
Hierbei wird ein dinner Lichtleiter durch
ein Endoskop in die Prostata eingefihrt
und mit einem medizinischen Laser ver-
bunden. Der Arzt gibt nun Laserstrahlung
auf das zu behandelnde Gewebe ab und

Dr. med. J. NEYMEYER

verdampft es schichtweise, wahrend
gleichzeitig die Blutung gestoppt wird
(s. Abb. 1).

Deutliche Unterschiede
haben sich im Zuge un-
serer Erfahrungen jedoch
bei der Tauglichkeit ver-
schiedener medizinischer
Laser und Lichtleiter im
klinischen  Praxiseinsatz
ergeben. Konventionelle
Gerdte wiesen verschie-
dene Vor- und Nachteile
auf, wobei insbesondere
die zahl der Einsatzmog-
lichkeiten sehr begrenzt
war. Im Oktober 2009 wur-
de von der Firma Limmer
Laser auf dem Weltkon-
gress fr Endourologie (WCE 2009, Min-
chen) erstmalig ein neuartiger Multi-
funktionslaser, DIOLAS LFD 3000, vorge-
stellt. Dieses Lasersystem, welches wir
bereits frihzeitig klinischen Tests unter-
ziehen konnten, zeichnet sich - neben
Vorteilen bei der Handhabung und einer
deutlich gesteigerten Anzahl an Einsatz-
moglichkeiten - v.a. durch seine kli-
nischen Ergebnisse aus.

Im April 2009 wurde in unserer Kli-
nik eine Vergleichsstudie begonnen,
an welcher mehrere international re-
nommierte Kliniken teilnehmen. Aus-
gangspunkt war der Vergleich zwischen

Abb. 1: Bei der LFD-Therapie wird iberschis-
siges Prostatagewebe schonend entfernt.
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einem herkommlichen GreenLight PV-
Lasersystem und dem DIOLAS LFD 3000
und umfasste 131 Behandlungen, wo-
bei jeweils 25 Patienten mit der Einstu-
fung als (Hoch-)Risikofall auch langfris-
tig ndher untersucht wurden. Bei dieser
Auswertung wurden verschiedene Wer-
te wie beispielsweise der Internatio-
nale Prostata-Symptomen-Score (IPSS)
und die Verbesserung der Lebensqualitat
(Quality of Life, QoL) einbezogen. Eben-
so spielten direkt messbare Faktoren wie
die Steigerung der Harnflussrate und das
Prostataspezifische Antigen (PSA) eine
wichtige Rolle. Ziel war es, ein umfas-
sendes Bild vom Behandlungserfolg fir
die Patienten zu gewinnen.

Die LFD-Lasertherapie erwies sich in
diesem Vergleich als vorteilhaft fir eine
schnellere Heilung mit weniger Kompli-
kationen wahrend und nach der Opera-
tion. Unsere Arzte hatten eine bessere
Kontrolle iber das Behandlungsergeb-
nis, da der DIOLAS LFD 3000 im Gegen-
satz zu anderen Lasersystemen augen-
sicheres Laserlicht hat und keine spezi-
ellen Kamerafilter bendtigt. Das bei der
LFD-Therapie reduzierte Auftreten von
Schwellungen und Entziindungen und
der damit verbundenen Schmerzen fih-
ren wir auf die unterschiedlichen Ein-
dringtiefen der beiden Patientenver-
gleichsgruppen zuriick. Histologische
Untersuchungen (s. Abb. 2) zeigten eine

Balkendicke 1 mm I

Abb. 2: Histologische Untersuchung des behan-
delten Gewebes.
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Abb. 3: Fine hohe Absorption in den grundlegenden Bestandteilen des behandelten Gewebes,
Wasser und Hamoglobin (roter Blutfarbstoff), ist wichtig fur den Erfolg der Therapie. Auch Risiken
wie Blaseninkontinenz oder eine erektile Dysfunktion werden so deutlich reduziert.

thermische Beeinflussung (Koagulati-
onszone) bei dem DIOLAS LFD 3000 von
1 mm, wahrend vergleichbare Laser hier
3-11 mm aufweisen.

Eine geringere Tiefenschdadigung
wirkt sich laut unseren Untersuchungen
unmittelbar auf die Heilungsgeschwin-
digkeit und damit das Patientenbefinden
aus. Patienten, die bei uns mit der LFD-
Lasertherapie behandelt werden, mis-
sen nur noch in Ausnahmefdllen einen
Dauerkatheter erhalten und kénnen am-
bulant behandelt werden. Auffallig ist
zudem die Abwesenheit von Blutungen
wdhrend und nach der Behandlung. Der
Patient erlangt einen starken Harnstrahl
zuriick und kann die Blase vollstandig
entleeren. Auch Schmerzen oder ein
Brennen beim Urinieren wird durch eine
deutlich geringere Blasenirritation ver-
mieden.

Eine allgemein bekannte Limitation
beim Lasereinsatz zur schonenden The-
rapie von Benigner Prostata-Hyperpla-
sie ist, dass bei einem sehr stark fort-
geschrittenen Wachstum des Organs
der Eingriff zu lange dauert und oftmals
auf die schnellere, wenn auch radika-
lere TURP-Therapie mit einer hoheren
Blutungswahrscheinlichkeit  zuriickge-
griffen werden muss. Die Geschwindig-
keit der Verdampfung von Weichgewe-
be mittels Laserenergie erklart sich hier-
bei vor allem durch die Starke der Ener-
gieabsorption in den zwei wichtigen Be-
standteilen Hadmoglobin und Wasser (s.
Abb. 3). Nur bei einer hohen Absorption
lasst sich eine Lasertherapie prazise und
effizient durchfihren.

Das Laserlicht des DIOLAS LFD 3000
arbeitet mit einem Maximum an Ab-
sorption und erlaubt dem Arzt eine

Sidefire Fiber Hook Fiber Bare Fiber 4
Flichige Verdampfung von Seitlich gewandter Prizise Schnitte
Gewebe durch Gewebeschnitt durch durch lokal
Laserenerngie Laserenergie fokussierte
,  Laserenergle
— —— S '-{‘_,—-——-. I —
v
Ve \ s
lati Koagulati
ngulamsmne mﬂ”:ﬂ‘:ﬂ"“““—‘ gu] r::;smne

Abb. 4: Je nach Behandlung kommen unterschiedliche Lichtleiter zum Einsatz.

sehr genaue Kontrolle der Wirkweise.
Hierzu fanden wir einen weiteren posi-
tiven Aspekt dieses Lasersystems: Mit-
tels drei verschiedener Lichtleitertypen
(,Sidefire Fiber”, ,Hook Fiber” und ,Bare
Fiber”, s. Abb. 4) kann der Arzt flexibel
auf die Situation am Patienten reagie-
ren. Wahrend die LFD-Therapie blicher-
weise mit einer sogenannten Sidefire Fi-
ber durchgefthrt wird, empfiehlt es sich,
bei groRRen Prostaten eine HLEP (Hook Fi-
ber Laser-Enukleation der Prostata) und
somit eine Ausschdlung vorzunehmen.
Auch hier profitiert der Operateur von der
prazisen Koagulationszone von 1 mm und
vermeidet so unnoétige Komplikationen
wie Nekrosebildung am empfindlichen
Weichgewebe. Auch prazise Schnitte
(Transurethrale Laser-Inzision der Prosta-
ta, TULIP) oder das gezielte Stillen von
Blutungen werden so maglich. Die Bare
Fiber hingegen wird beispielsweise bei
der Steinzertrimmerung sowie der Be-
handlung von Krebs, Kondylomen (War-
zen) oder auch Organverengungen (Strik-
turen) verwendet. Diese Vielzahl an Ein-
satzmaglichkeiten und die kiirzeren Erho-
lungszeiten der Patienten fiihren zudem
zu deutlich geringeren Gesamtkosten ge-
geniber vergleichbaren Therapien.

Informationen

M Dr. med. Jorg Neymeyer

Prof. Dr. med. Manfred Beer
Franziskus-Krankenhaus
Akademisches Lehrkrankenhaus der
Charité, Universitatsmedizin Berlin
Budapester Str. 15-19

10787 Berlin

B Limmer Laser GmbH
Schwarzschildstr. 1

12489 Berlin

Tel. 030.6392-5570

Die Patientenbroschire kann im
Internet heruntergeladen werden:
www.limmerlaser.de
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Das Aortenaﬁeurysma

Der leise Killer

as ist ein Aortenaneurysma?

Bei einem Aortenaneurysma
handelt sich um eine krankhafte Erweite-
rung der Aorta, der Hauptschlagader des
menschlichen Kérpers. Am hdufigsten ist
die Bauchaorta betroffen, die normaler-
weise einen Durchmes-
ser von zwei Zentimetern
hat. Bei finf Prozent der
Manner Gber 65 liegt der
Durchmesser der Bauch-
aorta jedoch bei drei Zen-
timetern oder mehr. Ab
funf Zentimetern droht
das Gefall zu bersten. Im
Jahr 2009 wurden knapp
2500  Menschen  mit
einem geplatzten Aneu-
rysma der Bauchaorta ins
Krankenhaus eingeliefert.

Es bleibt nur wenig Zeit Univ. Prof. Dr. med. H.-H. ECKSTEIN

fir eine Notoperation:
Mehr als die Halfte der Patienten stirbt
an den Folgen des Blutverlusts.

Wer ist gefdhrdet, an einem
Bauchaortenaneurysma (BAA) zu
erkranken?

Die wichtigsten Risikofaktoren fur
die Entstehung eines Aortenaneurys-
mas sind ein zunehmendes Lebensal-
ter, mannliches Geschlecht, aktueller
oder vorbestehender Nikotinabusus, so-
wie das Vorliegen einer Koronaren Herz-
krankheit (KHK) und einer arteriellen
Hypertonie. In bis zu 20 % aller Aor-

tenaneurysmen besteht eine familiare
Haufung. Da bei mehr als 80 % aller be-
troffenen Patienten keinerlei Beschwer-
den angegeben werden, wird die Erkran-
kung in den USA auch als ,silent killer”
(leiser Morder) bezeichnet.

Es gibt in der Medizin-
geschichte eine Reihe
prominenter Opfer die-
ser heimtickischen Er-
krankung. Hierzu gehdren
Albert Einstein, Thomas
Mann, Charles de Gaulle
und der ehemalige SPD-
Wirtschaftsminister  Karl
Schiller. Auch der ehe-
malige Bundesprasident
Johannes Rau hatte ein
Bauchaortenaneurysma,
welches aber rechtzeitig
erkannt wurde und dann
auch erfolgreich operiert
werden konnte. Johannes Rau ist dann
einige Jahre spater an Dickdarmkrebs
verstorben.

Es ist auRerdem bekannt, dass An-
eurysmen familidar gehduft auftreten.
Dies trifft insbesonders dann zu, wenn
erbliche Bindegewebserkrankungen
wie das Marfan-Syndrom oder das
Ehlers-Danlos-Syndrom vorliegen. Sehr
selten konnen auch akute oder chro-
nische Infektionen (z. B. Salmonellose,
Brucellose, Tuberkulose) bei der Entste-
hung von Bauchaortenaneurysmen be-
teiligt sein.
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Gibt es Warnsymptome?

Wenn das Gefdl platzt, hat der Be-
troffene zunachst starke Schmerzen und
verliert dann sehr schnell das Bewusst-
sein. Ansonsten gibt es leider nur we-
nige Symptome. Manchmal verursacht
das erweiterte GefaR Rickenschmerzen,
weil es auf die Wirbelsaule driickt. Aber
mehr als 80 Prozent der Betroffenen sind
vollig schmerzfrei, wissen also gar nichts
von der todlichen Gefahr im Bauch.

Welche Maglichkeiten gibt es, ein
Aortenaneurysma rechtzeitig zu
erkennen?

Mit einer einfachen Ultraschall-Unter-
schung der Bauchaorta kann eine krank-
hafte Erweiterung der Bauchschlagader
sehr zuverldssig erkannt oder auch aus-
geschlossen werden. In England, Schwe-
den und den USA sind daher bereits Vor-
sorgeprogramme fir die erwahnten Risi-
kogruppen eingerichtet worden. In Eng-
land wird in einigen Regionen bereits
seit Jahren ein derartiges Ultraschall-
Screening durchgefihrt. Dort ist die Rate
geplatzter Bauchaortenaneurysmen dra-
matisch gesunken, da die betroffenen
Patienten bereits zuvor behandelt wor-
den sind. In Deutschland gibt es bis-
lang keinen gesetzlichen Auftrag, gezielt
nach dieser hdufig tédlichen Erkrankung
zu suchen. Die Patienten missen die Un-
tersuchung deshalb (noch) selbst bezah-
len. Die Kosten liegen derzeit bei rund
25 Euro.

Wer soll untersucht werden?

Die Deutsche Gesellschaft fir Ge-
faBchirurgie und GefdBmedizin (DGG,
www.gefaesschirurgie.de)  empfiehlt,
jeden Mann ber 65 sowie alle ehema-
ligen und aktiven Raucher (Frauen und
Manner) ab dem 65. Lebensjahr zu un-
tersuchen. Liegt eine familidre Haufung
von Aortenaneurysmen vor, sollten alle
Frauen und Mannern bereits ab dem
50. Lebensjahr untersucht werden. Bei
einer leichten Erweiterung der Aorta
muss die Untersuchung jahrlich wieder-
holt werden. Ab 4,5 bis 5 Zentimetern
Durchmesser entscheidet ein/e Ge-
faBchirurgln zusammen mit dem Pati-
enten, ob eine vorsorgliche Operation
notwendig ist.

Wann wird zu einer Operation
geraten?

Bei Mdnnern ist der Eingriff ab einem
Durchmesser von 5 bis 5,5 Zentime-
tern ratsam, bei Frauen schon ab 4,5
bis 5 Zentimetern. Beim thorakalen Aor-
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Aneurysma der Bauchaorta, welches bis an die Nierenarterien heranreicht (sog. perirenales Aortenaneurysma). Links: Praoperativ; rechts: Situation
nach Einbau einer sogenannten fenestrierten Stentprothese.

tenaneurysma besteht eine Behand-
lungsnotwendigkeit ab einem Quer-
durchmesser von 5,5 bis 6 Zentimetern.
Liegt ein sehr umschriebenes sog. sack-
formiges Aneurysma vor oder bestehen
Symptome, werden auch kleinere Aneu-
rysmen operiert. Die Ruptur eines Aor-
tenaneurysmas stellt einen unmittelbar
lebensbedrohlichen Zustand dar, die not-
fallmaRige Operation stellt in dieser Situ-
ation die einzige potentiell lebensretten-
de MaRnahme dar.

Was passiert bei der Operation?

Es gibt derzeit zwei verschiedene OP-
Verfahren. Bei der klassischen offenen
Operation naht der Gefalchirurg eine
kiinstliche GefaBBprothese an die gesun-
de GefaBwand oberhalb und unterhalb
des Aneurysmas. Bei der Implantation
einer Stent-Prothese wird die erwei-

terte Aorta von innen abgedichtet, in-
dem die Stentprothese ober- und unter-
halb des Aneurysmas freigesetzt wird.
Bisher konnten nur Aneurysmen behan-
delt werden, bei denen die Nieren-und
Eingeweidearterien nicht vom Aneurys-
ma betroffen waren. Die Entwicklung
von Stentprothesen mit Seitenarmen
und Schlitzen ermaglicht seit Neuestem
jedoch auch die endovaskulare Behand-
lung dieser komplexen Aortenaneurys-
men. In jedem Fall missen alle Pati-
enten, die eine Stent-Prothese erhal-
ten haben, regelmaRig nachuntersucht
werden, um sicherzustellen, dass das
Aneurysma auch auf Dauer vom Blut-
strom ausgeschaltet worden ist.

Wie riskant sind diese Eingriffe?
Bei der Stent-Prothese liegt die Sterb-
lichkeit bei ein bis zwei Prozent, bei der
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offenen Operation bei zwei bis finf Pro-
zent. Das Risiko ist aber noch hoher,
wenn man nichts unternimmt. Ab finf
Zentimetern betragt das Risiko eines
Risses funf Prozent, ab sechs Zentime-
tern steigt es jahrlich auf zehn bis 20
Prozent. Man muss Nutzen und Risiken
individuell abwagen. Bei schwer kran-
ken oder hochbetagten Patienten raten
wir in der Regel von einer OP ab. Es ist
bekannt, dass die Komplikationsraten
in groen gefaRchirurgischen Kliniken
niedriger sind als in kleineren Kran-
kenhausern, die diese Eingriffe nur ge-
legentlich durchfiihren. So betrug z. B.
die Sterberate bei der Behandlung des
Bauchaortenaneurysmas in der Klinik
fur GefaBchirurgie im Klinikum rechts
der Isar in den Jahren 2004-2009 bei
der endovaskularen Therapie 0 % und
bei der offenen OP nur 2,3 %.



Minimal-invasive Behandlung des Abdominalen Aortenaneurysmas (AAA)
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Gibt es eine medikamentdse
Behandlung?

Grundsatzlich missen bei allen Pati-
enten mit einem Aortenaneurysma die
sog. Gefalrisikofaktoren effektiv behan-
delt werden. Hierzu gehéren das sofor-
tige Rauchverbot und die Behandlung des
arteriellen Bluthochdrucks. Eine wichtige
Rolle spielen hierbei ACE-Hemmer, die
nicht nur den Blutdruck senken sondern
auch antientziindlich wirksam sind. Un-
tersuchungen haben gezeigt, dass ACE-
Hemmer im Gegensatz zu anderen blut-
drucksenkenden Substanzen (z. B. Beta-
blocker) das Risiko fir das Platzen eines
Aortenaneurysmas senken konnen.

Im Rahmen mehrerer Studien konnte
gezeigt werden, dass Statine sowohl pe-
rioperativ als auch langfristig die Sterb-
lichkeit bei Patienten mit einem Aor-
tenaneurysma senken. Fir antioxidativ
wirkende Vitamine liegen bislang keine
iberzeugenden klinischen Daten zur Pra-
vention von Aortenaneurysmen vor.

ist es erforderlich, einen Zugang iiber
einen Schnitt im Bauchraum zu schaf-
fen. AnschlieBend wird die Aorta ab-
geklemmt und das Aneurysma mit
einer GefaBprothese versorgt. Dieses
stark invasive Verfahren kann schwere
Komplikationen und ldngere Rekonva-
leszenzzeiten nach sich ziehen.

Im Unterschied dazu ist eine mini-
mal-invasive Behandlung der Aorta die
schonendere Alternative. Hierbei wer-
den in der Leiste zwei kleine Zugdnge
gelegt. Uber Schleusen werden Dréh-
te in die Arterien des Patienten einge-
fihrt, hieriber die Stentgraftprothese
an die richtige Stelle gefiihrt und dort
platziert. Da kein groBer Schnitt ausge-
fihrt wird und der Eingriff ohne Voll-

narkose erfolgen kann, ist bei die-

ser Behandlungsmethode die Rekon-

valeszenzzeit kiirzer und die Letali-
tat geringer als bei einer offenen Ope-
ration.

Zusammenfassung

Aortenaneurysmen entwickelen sich in
aller Regel langsam von einem kleinen
Aneurysma zu einem rupturgefahrdeten
Aneurysma. Erweiterungen der Bauch-
schlagader werden besonders haufig bei
Mannern und bei Rauchern ab dem 65.
Lebensjahr festgestellt. Mittels einer ein-
fachen Ultraschall-Untersuchung kénnen
insbesonders Aneurysmen der Bauch-
schlagader sicher und kostengiinstig dia-
gnostiziert werden. In den USA, in Grof3-
Britannien und in Schweden werden Ri-
sikogruppen bereits systematisch einer
entsprechenden  Vorsorgeuntersuchung
zugefihrt. Muss operiert werden (offen
oder endovaskular mit Stentprothese),
kann dies in einem gefaBchirurgischen
Zentrum mit einer sehr niedrigen Kompli-
kationsrate durchgefiihrt werden. Tech-
nische Weiterentwicklungen ermaglichen
nun auch die endovaskuldre Behandlung
von Aneurysmen, die die Eingeweide-
und Nierenarterien miterfasst haben.
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Mit einem Low-Profile-Einfiihrungs-
system von einem Durchmesser mit
nur 16 French und einer weiterge-
hend vereinfachten Handhabung des
Systems wird dem Anwender die ge-
naue Platzierung der Prothese an der
gewiinschten Position in der Aorta er-
moglicht. Das stellt eine Verbesserung
der chirurgischen Behandlung von Pa-
tienten mit schwierigen, gewundenen,
engen und verkalkten Zugangen, die
ansonsten moglicherweise fiir die en-
dovaskuldre Behandlung nicht in Fra-
ge kdmen, dar. Zu dieser Patienten-
gruppe zahlen Frauen und kleinere
Erwachsene. Deren meist engeren,
starker gewundenen Arterien lassen
mitunter eine genaue Positionierung
eines endovaskuldren Stent Grafts mit
den derzeit verfiigbaren Einfihrungs-
systemen mit groBerem Durchmesser
nicht zu.

B www.cookmedical.com

Informationen

B Univ. Prof. Dr. med. H.-H. Eckstein
Direktor der Klinik und Poliklinik fir
Gefalchirurgie, Klinikum rechts der
Isar der TU Miinchen

Ismaningerstr. 21, 81675 Miinchen

Tel. 089.41402167

B www.gefaesszentrum-muenchen.de
B www.gchir.med.tum.de

B www.gefaesschirurgie.de

Treating Your
Abdominal Aortic Aneurysm
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Epilepsie

pilepsie ist mit die haufigste neurolo-

gische Erkrankung. Etwa 1 % der Be-
volkerung ist davon betroffen. Epilepsie
ist ein Oberbegriff fir eine Gruppe von
Erkrankungen unterschiedlicher Ursa-
chen, die durch das Auftreten von epi-
leptischen Anfdllen gekennzeichnet ist.
Epilepsien sind Erkrankungen des Ge-
hirns, genauer der Hirnrinde, die sich
aus vielen Milliarden Neuronen (Ner-
venzellen) zusammensetzt. Diese Neu-
rone konnen je nach Einfluss anderer
Neurone gehemmt oder erregt werden.
Im Fall einer iberschwelligen Erregung
sendet ein Neuron einen
schwachen  elektrischen
Impuls  (Aktionspotenti-
al) aus, der andere Neu-
rone erregen oder hem-
men kann. Bei einem epi-
leptischen Anfall ist dieser
Vorgang gestort. Durch die
unterschiedlichsten scha-
digenden Einflisse ange-
borener und/oder erwor-
bener Art kann sich ein
normal entladendes Neu-
ron in ein epileptisch ent-
ladendes Neuron umwan-

Dr. med. Dipl. Psych. A. EBNER

deln. Eine solche Nervenzelle generiert
dann statt einzelner Aktionspotentiale
langer anhaltende Serien rasch entla-
dender elektrischer Impulse. Wenn dies
gleichzeitig an vielen Neuronen ablauft,
entsteht ein epileptischer Anfall. Wenn
dies in einer umschriebenen Hirnregion
auftritt, sprechen wir von einem Herd-
anfall (fokaler Anfall). Die damit verbun-
dene klinische Symptomatik kann aus-
gesprochen vielfaltig sein und ist da-
durch bestimmt, wo im Gehirn der An-
fall entsteht und wohin sich die epilep-
tische Erregung ausreitet. Die mildeste
Form eines epileptischen Anfalls spielt
sich rein im subjektiven Empfinden ab
und wird als Aura bezeichnet. Haufiger
von Patienten berichte-
te Auren bestehen in
der Wahrnehmung eines
vom Bauchraum, sel-
tener Ricken, aufstei-
genden Warme-, Ubel-
keits- oder auch schwer
beschreibbaren Gefhls,
aber auch akustische,
visuelle, angstvolle, oder
komplexe szenenhafte
Erlebnisse, um nur eini-
ge zu nennen, kdénnen
Inhalte von Auren sein.
Diese konnen plotzlich
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abbrechen oder in Anfallssymptome mit
plotzlichem Innehalten, fehlender Re-
aktion auf Reize, automatischen Bewe-
gungsabldufen (Nesteln, Reiben), Laut-
duBerungen u. 4. gefolgt von gelegent-
lich komplexeren Verhaltensweisen wie
Umherlaufen, sinnlosen Aktivitdten (sog.
komplex fokaler oder psychomotorischer
Anfall) ibergehen. Andere Formen von
Herdanfallen sind z. B. rhythmische (klo-
nische) Zuckungen oder anhaltende (to-
nische) Anspannung von Muskelgrup-
pen, wobei das Bewusstsein erhalten
oder eingeschrankt sein kann. Alle Her-
danfalle kdnnen in groRe (generalisiert
tonisch-klonische Anfélle oder Grand
Mal) Anfélle Gbergehen, die durch to-
nische Anspannung aller Muskeln, Uber-
gang in klonische Zuckungen, Bewusst-
losigkeit, gelegentliches Einndssen oder
Einkoten und einem nachfolgenden
Schlaf gekennzeichnet sind. Groe An-
falle sind also nur eine, wenn auch dra-
matisch wirkende Anfallsform, die oft
als einzige Laien bekannt ist. Wenn je-
mand erstmals mit dem Auftreten eines
grolen Anfalls konfrontiert ist, 16st dies
nicht selten ein Gefihl von Erschrecken,
Hilflosigkeit und Angst aus und fihrt ent-
weder zu Abwenden oder Gbertriebenen
und damit falschen Aktionen. Man sollte
jedoch lediglich darauf achten, dass der



Rehabilitationsklinik far
Anfallskranke

Trotz stetig verbesserter Behandlungs-
moglichkeiten erleben viele Epilep-
sie-Betroffene nachteilige Auswir-
kungen der Erkrankung auf Lebens-
qualitat, psychisches Wohlbefinden,
soziale und berufliche Situation. Dies
kann auch Menschen, die anfallsfrei
geworden sind, betreffen. Aus diesem
Grund griindete das Epilepsie-Zentrum
Bethel 1997 die bundesweit erste Kli-
nik fir medizinische und medizinisch-
berufliche Rehabilitation, die sich aus-
schlieBlich auf Menschen mit Anfal-
len spezialisiert hat. Sie bietet ein auf
die Bediirfnisse dieser Klientel zuge-
schnittenes Rehabilitationsprogramm
an, das durch ein erfahrenes interdis-
ziplindres Behandlungsteam aus Er-
go- und Berufstherapie, Krankenpfle-
ge, Medizin (Neurologie/Psychiatrie),
Neuropsychologie, Psychotherapie, So-
zialarbeit sowie Sport- und Freizeitthe-
rapie umgesetzt wird. Schwerpunkte
des Behandlungsangebotes liegen auf
der Diagnostik und Therapie neuropsy-
chologischer Leistungsstorungen, psy-
chischer Schwierigkeiten und natiirlich
der Anfdlle, auf der Verbesserung des
Epilepsie-bezogenen Wissensstandes
und des Krankheitsselbstmanage-
ments, und insbesondere einer brei-
ten Palette von berufsbezogenen Hil-
fen. So konnen z. B. durch die Koope-
ration mit zahlreichen Betrieben inner-
halb der von Bodelschwinghschen Stif-
tungen Bethel und der Stadt Bielefeld
vielen Patientinnen und Patienten in-
dividuell zugeschnittene ,Belastungs-
erprobungen” an realistischen Arbeits-
platzen angeboten werden, aus de-
nen sich wertvolle Riickschlisse fiir die
weiteren berufliche (Re-)Integration
am Heimatort ergeben. Wissenschaft-
liche Untersuchungen zeigen, dass die
Rehabilitationsbehandlung in Bethel
Lebensqualitat, Anfallssituation, see-
lisches Wohlbefinden und Arbeitssitu-
ation wirksam und nachhaltig beein-
flussen kann. Kostentrager sind u. a.
Rentenversicherungstrager, Kranken-
kassen und Berufsgenossenschaften.

H Dr. med. Ulrich Specht

Leitender Arzt
Rehabilitations-Abteilung und Abtei-
lung fiir junge Erwachsene, Epilepsie-
Zentrum Bethel, Krankenhaus Mara
reha@mara.de
www.epilepsie-rehabilitation.de

Betroffene sich nicht verletzt durch um-
liegende Gegenstande, enge Kleidungs-
stiicke offnen, die Dauer des Anfalls be-
stimmen und bei dem Patienten bleiben
bis er wieder bei Bewusstsein und voller
Orientierung ist. Anfalle, die langer als
5 Minuten andauern, bediirfen arztlicher
Behandlung. Epileptische Anfalle jeder
Art dauern in der Regel nicht langer als
2 Minuten. Alle Anfdlle kénnen jedoch
in Serien (Patient kommt zwischen den
Anféllen wieder zu sich) oder einen sog.
Status (Patient kommt zwischen den An-
fallen nicht zu sich) Gbergehen und be-
dirfen dann arztlicher Behandlung.

Die bisher besprochenen Anfalls-
formen treten bei Herdepilepsien (fo-
kalen Epilepsien) auf. Ursachen der Her-
depilepsien sind umschriebene Schadi-
gungen der Hirnrinde durch angebore-
ne oder erworbene Schadigungen. Etwa
60 % der Epilepsiekranken leiden unter
einer fokalen Epilepsie, etwa 20 % unter
Mischformen und ca. 20 % haben eine
s0g. primar generalisierte oder auch
idiopathisch  generalisierte  Epilepsie.
Dies meint, dass Anfalle von Beginn an
beide Hirnhalften erfassen. Die meisten
Epilepsien dieser Gruppe sind genetisch
bedingt. Anfallsformen sind Absencen
(plotzlich aussetzendes Bewusstsein fir
Sekunden), klonische, tonische und ge-
neralisiert tonisch-klonische Anfalle.

Wie diagnostiziert man eine Epilepsie?

Das wichtigste ,Instrument” ist die
genaue Befragung eines Patienten ein-
schlieBlich seiner Angehorigen oder
auch anderer Augenzeugen. Anfélle sind
vom Arzt selten direkt beobachtbar. Des-
halb ist er auf eine mdglichst genaue
Beschreibung angewiesen. In der Mehr-
zahl der Falle ist damit eine schon rela-
tiv sichere Diagnose maglich. Zur wei-
teren Absicherung einer klinischen Ver-
dachtsdiagnose hat sich die vor 80 Jah-
ren entdeckte Elektroenzephalographie
(EEG) bewahrt. Hiermit wird die fortlau-
fende elektrische Aktivitdt des Gehirns
aufgezeichnet. Bei Epilepsiekranken fin-
den sich im EEG haufig charakteristische
Veranderungen, die die Diagnose erhar-
ten oder im Falle einer Anfallsaufzeich-
nung beweisen kdonnen. Typische EEG
Muster sind sog. scharfe Wellen, die bei
lokalisiertem Auftreten auf eine Herd-
epilepsie und generalisierte Spike-Wave-
Wellen, die auf eine generalisierte Epi-
lepsie hinweisen. Das Erkennen und si-
chere Einordnen epilepsietypischer Wel-
lenformen im EEG setzt eine grolRe Erfah-
rung voraus, da bei einer Fehlinterpreta-
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tion falschlicherweise eine Epilepsie dia-
gnostiziert wird, ohne dass eine solche
vorliegt mit der Konsequenz einer z. B.
unnodtigen medikamentdsen Therapie.

Eine bahnbrechende Methode zur
Aufdeckung umschriebener Hirnscha-
digungen unterschiedlichster Ursachen
(angeboren, durchblutungsbedingt, ent-
zindlich, traumatisch u. a.), die alle Aus-
gangspunkt von Anfallen bei fokalen Epi-
lepsien sein kénnen (epileptogene Lasi-
on), stellt die moderne Kernspintomo-
graphie dar.

Wie therapiert man Epilepsien?

Bei einigen Epilepsieformen, meist mit
idiopathischer Ursache, lassen sich klare
Ausloser fir das Auftreten von Anfallen
dingfest machen. Meist ist Schlafman-
gel, verschobener Schlaf-Wach-Rhyth-
mus, vermehrter Alkoholkonsum oder
rhythmische Lichteinwirkung (z. B. Dis-
colichtorgel) die Ursache. Manche Pati-
enten mit derartigen Epilepsien kénnen
alleine durch erfolgreiches Vermeiden
der Ausloser anfallsfrei bleiben und be-
notigen keine medikamentose Behand-
lung. Die meisten Epilepsiekranken be-
notigen jedoch eine medikamentose
Therapie, um das Therapieziel Anfalls-
freiheit zu erreichen. Die Auswahl eines
Medikaments (Antiepileptikum) richtet
sich nach der Art der vorliegenden Epi-
lepsie, individuellen Gegebenheiten des
Patienten, Begleitmedikation etc.

Wahrend tber viele Jahrhunderte kei-
ne wirksame medikamentdse Therapie
zur Verfiigung stand, hat sich die Situa-
tion seit Mitte des 19. Jahrhunderts mit
der Einfihrung von Brom (1857) und

LS Y

i B il e -

Bl e o o e -] }

-

" 21| = 4

s

ey At i e S b e

hrel

e Bet

Al et e e S el i it

= “ﬂ—.'-u.t'-’-wﬁ‘k\‘md'ﬂﬂﬂqrﬂ"m FoPEIPTY

R i TS .h,u._w“-_r"-@-‘r'-..".mi

esseste

AP A o

7

i s e I O G N =
]
v

o i e e Ty WS NP PR T - — ==}
iy ¥ et g T e e D

OFP



Phenobarbital (1912) deutlich verbes-
sert. Eine stirmische Entwicklung mit
Einfihrung von etwa 20 neuen Antiepi-
leptika (AE) ist in den letzten 20 Jahren
zu verzeichnen. Wahrend die Wirksam-
keit sich nicht eindeutig bei den neu-
eren AE gegeniber den dlteren gedn-
dert hat, sind jedoch deutliche Verbes-
serungen hinsichtlich der Vertraglichkeit
zu verzeichnen, insbesondere bei den
Substanzen, die keine oder nur geringe
Wechselwirkungen mit anderen AE oder
auch z. B. internistischen Medikamenten
aufweisen.

Der Patient muss verstehen, dass sich
eine Behandlung meist iber einen lan-
geren Zeitraum hinziehen wird, nicht
selten lebenslang, und dass eine regel-
maRige tagliche Einnahme eine wichtige
Voraussetzung fir das Erreichen des The-
rapieziels ist. Antiepileptika heilen nicht
die Epilepsie, sondern unterdriicken die
epileptische Aktivitat der Neurone und
verhindern damit das Auftreten von An-
fallen. Um dieses zu erreichen, muss
eine individuell einzustellende Konzen-
tration eines Antiepileptikums vorhan-
den sein. Ein Absinken dieser Konzentra-
tion durch z. B. eine vergessene Medi-
kamenteneinnahme kann bereits einen
Anfall provozieren. Die Kooperation
eines Patienten, der uber diese Zusam-
menhdnge Bescheid wissen muss, ist
eine wichtige Saule einer erfolgreichen
Therapie. In etwa 70 % aller Epilepsie-
patienten lasst sich mit einer medika-
mentosen Behandlung Anfallsfreiheit er-
reichen. Insgesamt ist die Behandlungs-
prognose bei idiopathisch generalisier-
ten Epilepsien gunstiger als bei foka-
len Epilepsien. Bei letzteren ist jedoch
nicht selten eine operative Behandlung
maglich. Voraussetzung hierfir ist, dass
der Anfallsherd sicher nachgewiesen ist
und das zu entfernende Hirnareal au-
Berhalb sog. eloquenter Regionen liegt,
also Hirnregionen, die fir die Sprache,
die Motorik u. a. unverzichtbar sind. Im
Rahmen einer praoperativen Diagnostik
wird berprift, ob die Voraussetzung fir
einen operativen Eingriff gegeben sind,
wie hoch die Chancen auf Anfallsfreiheit
und wie hoch die Risiken fir neurolo-
gische, neuropsychologische und psychi-
atrische Probleme sind. Die wichtigsten
Methoden sind ein in der Regel mehr-
tagiges EEG-Video-Monitoring (Aufzeich-
nung von Anféllen auf Video mit gleich-
zeitiger Ableitung des EEG), eine hoch-
auflosende  Kernspintomographie des
Gehirns sowie neuropsychologische und
psychiatrische Untersuchungen. Die Aus-

ie Epilepsiekliniken des Kran-

kenhauses Mara sind Kern des
Epilepsiezentrums Bethel. Jahrlich
kommen ca. 4.000 Personen aus
ganz Deutschland und anderen eu-
ropdischen Landern in die Epilepsie-
klinik. In den Epilepsiekliniken
arbeiten Mitarbeiter und Mitarbei-
terinnen unterschiedlicher Berufs-
gruppen eng zusammen.

Durch die unterschiedlichen An-
satze und Blickwinkel tragen die
Mitglieder der Berufsgruppen bei,
die Erkrankung besser zu verste-
hen und fiir jeden Hilfesuchenden
ein individuelles Angebot zu entwi-
ckeln. Nach unserer Auffassung ist

sicht auf eine erfolgreiche operative The-
rapie ist umso ginstiger, je besser die
verschiedenen Untersuchungsergeb-
nisse Gbereinstimmen und einen epi-
leptischen Herd in einer Hirnregion be-
legen, deren operative Entfernung kei-
ne wesentlichen Ausfalle hervorruft
(Naheres z. B. unter: www.thieme.de/
specials/ebner/inhalt.html).

Ein weiteres etabliertes Behandlungs-
verfahren ist das Einsetzen eines Va-
gusnervstimulators (VNS). Dieses Ver-
fahren wird vor allem dann vorgeschla-
gen, wenn die medikamentdse Therapie
nicht ausreichend wirkt und eine opera-
tive Behandlung nicht méglich ist. Der
VNS ist dhnlich einem Herzschrittma-
cher und wird etwa an gleicher Stelle
unter die Haut implantiert. RegelmaRige

oft nicht nur das Gehirn erkrankt,
sondern der ganze Mensch leidet.
Ein ganzheitlicher Ansatz in der
Diagnose und Behandlung kann
den Heilungsprozess unterstit-
zen, den Krankheitsverlauf verkiir-
zen und durch die Aktivierung der
patienteneigenen Ressourcen und
Fahigkeiten langfristig einen Schutz
gegen Wieder- und Folgeerkran-
kung bewirken.

Die Epilepsiekliniken kooperieren
mit anderen Einrichtungen und be-
teiligen sich aktiv am internationa-
len wissenschaftlichen Austausch,
dokumentiert durch zahlreiche Ver-
offentlichungen.

schwache elektrische Impulse stimulie-
ren den Vagusnerv im Bereich der linken
Halsregion und filhren bei etwa 50 %
der Patienten zu einer Anfallsreduktion,
selten auch zu Anfallsfreiheit.

In den letzten 30 Jahren sind enorme
Fortschritte in der Diagnostik und Thera-
pie sowie im Verstandnis der Entstehung
von Epilepsien erreicht worden.

Informationen

B www.epilepsie-gut-behandeln.de
M Dr. med. Dipl. Psych. Alois Ebner
Chefarzt, Epilepsieklinik Mara
Epilepsiezentrum Bethel

Maraweg 21, 33617 Bielefeld

Tel. 521.772-77775

B www.mara.de
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Kardiale

Resynchronisationstherapie

Eine moderne Form zur
Behandlung der ausgepragten
Herzschwache mit speziellen
Herzschrittmachersystemen

Was bedeutet chronische Herz-
schwédche?

Jahrlich entwickeln in Deutschland et-
wa 200.000 Menschen eine ausgepragte
Herzschwdche, auch Herzinsuffizienz ge-
nannt. Das Herz kann seiner Aufgabe,
alle Organe mit Blut,
Sauerstoff und ande-
ren Nahrstoffen zu ver-
sorgen, nicht mehr in
ausreichendem MaRe
nachkommen.  Meist
liegt eine schwere
Pumpschwache der lin-
ken Herzkammer zu
Grunde. Die Ursache
dafur ist in der Mehr-
zahl der Falle eine ko-
ronare Herzerkran-
kung, bei der Ablage-
rungen in den Herz-
kranzgefalen zu einer
Minderdurchblutung fihren. Andere Ur-
sachen fir eine solche Pumpschwache
kénnen eigenstandige Herzmuskeler-
krankungen, wie eine Dilatative Kardio-
myopathie, Herzklappenerkrankungen
oder Herzmuskelentziindungen sein.

Or. med. K.-J. GUTLEBEN bei

Woran erkennt man die chronische
Herzinsuffizienz, wie ist die
Prognose?

Leitsymptome der Herzinsuffizienz sind
Luftnot bei kérperlicher Belastung oder
auch in Ruhe, eine eingeschrankte kor-
perliche Leistungsfahigkeit
und eine Uberwdsserung des
Korpers. Schwellungen z. B.
der Beine (Odeme) oder
eine Uberwdsserung der
Lunge (Lungenstauung, Lun-
genddem) stellen sich ein.
Der Schweregrad der Herz-
insuffizienz wird nach der
New York Heart Association
(NYHA) Klassifikation in vier
Stadien eingeteilt: NYHA I:
Herzinsuffizienz ohne Sym-
ptome, NYHA ll: Symptome
schwerer korperlicher

Belastung, NYHA Ill: Symp-
tome bei leichter korperlicher Bela-
stung und NYHA IV: Symptome bereits
in Ruhe. Die Prognose der Herzinsuffi-
zienz ist auch heute noch sehr einge-
schrankt. Stadienabhangig liegt die Leta-
litat (Sterblichkeit) bei 20-30 % pro Jahr.
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Wie wird die chronische Herz-
insuffizienz behandelt?

Der wichtigste Eckpfeiler in der Behand-
lung der chronischen Herzinsuffizienz ist
die Behandlung der zu Grunde liegenden
Erkrankung. So muss im Falle einer koro-
naren Herzerkrankung die Durchblutung
der Herzkranzarterien wiederhergestellt
bzw. optimiert oder im Falle von Herz-
klappenerkrankungen ggf. ein operativer
Herzklappenersatz erfolgen. Gleichzeitig
gehort die medikamentdse Behandlung
zur Basistherapie und fihrt zu erheblich
besseren Uberlebenschancen. Bei man-
chen Patienten ist die Einpflanzung eines
Herzschrittmachers zum Ausgleich eines
zu langsamen Herzschlags oder eines De-
fibrillators (ICD) zur Erkennung und Be-
handlung lebensbedrohlich zu schneller
Herzschlagfolgen erforderlich. Die Herz-
schlagfolge wird durch elektrische Im-
pulse, die in speziellen Reizbildungszen-
tren entstehen und Gber Reizleitungs-
strukturen weitergetragen werden, vor-
gegeben. Im Rahmen einer Herzinsuffi-
zienz kommt es hdufig zu Stérungen die-
ser elektrischen Abldufe am Herzen. Liegt
ein sogenannter Linksschenkelblock vor,
so werden Teile der linken Herzkam-
mer Uber die tbrigen noch leitenden Er-
regungswege deutlich verspatet erregt.
Dies betrifft etwa ein Viertel bis ein Drittel
aller Patienten mit Herzinsuffizienz. Da-
durch erfolgt die Pumpleistung des Herz-
muskels in dem betroffenen Bereich spa-
ter als in den ubrigen Herzwandabschnit-
ten. Man spricht von einem asynchronen
Kontraktionsablauf, der sich tber die ei-
gentliche Schadigung des Herzmuskels
hinaus negativ auf die Pumpleistung der
linken Herzkammer auswirkt. Bei man-
chen Patienten ist zusatzlich die Erre-
gungsiberleitung von den Herzvorhéfen
zu den Kammern verzogert. Man spricht
von einem AV-Block. Die Folge ist ein ge-
storter Transport des Blutes von den Vor-
hofen in die Kammern. Die Resynchroni-
sationstherapie kann hier ansetzen und
die Storungen ausgleichen.

Was ist kardiale Resynchronisatons-
therapie?

Die kardiale Resynchronisationsthe-
rapie (CRT) hat zum Ziel den asynchro-
nen Kontraktionsablauf der linken Herz-
kammer und die falsche Abstimmung
von Vorhéfen und Kammern auszuglei-
chen. Sie kann mit einem Resynchroni-
sationsschrittmacher (CRT-P) oder mit
einem Resynchronisations-ICD  (CRT-D)
erfolgen. In der Mehrzahl der Falle wird
ein CRT-D-System gewahlt. Dieses ist zu-



satzlich in der Lage, lebensbedrohliche
Herzrhythmusstoérungen, die zum plotz-
lichen Herztod fiihren koénnen, zu erken-
nen und zu behandeln. Zur CRT wird die
linke Herzkammer durch den CRT-Schritt-
macher oder -ICD von zwei gegeniiberlie-
genden Positionen aus gleichzeitig stimu-
liert. Wir sprechen von biventrikularer Sti-
mulation. Diese Stimulation wird dariber
hinaus mit der elektrischen Errequng der
Vorhdfe zeitlich koordiniert. Dadurch wer-
den die elektrischen Leitungsverzdge-
rungen ausgeglichen und die zuvor ver-
spatet erregten Herzwandabschnitte kon-
nen ihre Muskelaktivitat wieder synchron
mit den regelrecht erregten Wandab-
schnitten entfalten. Dies fihrt zu einer
Zunahme der Pumpfunktion der linken
Herzkammer. Gleichzeitig bildet sich eine
durch die Asynchronie bedingte Herzklap-
penundichtigkeit (Mitralklappeninsuffizi-
enz) zuriick und langerfristig nimmt die
HerzgréBRe ab. Die Folge ist eine bessere
Leistungsfahigkeit und ein Riickgang von
Symptomen wie Luftnot und Wassereinla-
gerungen. Damit ist gleichzeitig eine re-
duzierte Sterblichkeit verbunden.

Welche Untersuchungen sind vor
der Resynchronisationstherapie
erforderlich?

Liegt aufgrund der Symptome der Ver-
dacht auf eine Herzschwache vor, ver-
anlasst der Arzt ein Elektrokardiogramm
(EKG), eine Rontgenuntersuchung von
Herz und Lunge sowie eine Ultraschall-
untersuchung des Herzen (Echokardiogra-
phie). Im EKG werden die elektrischen Er-
regungsabldufe am Herzen aufgezeich-
net. Hier wird in diesem Zusammenhang
besonders auf die genannten Leitungs-
verzogerungen wie den Linksschenekl-
block geachtet. Die Echokardiographie er-
maglicht es, die Funktion des Herzens ge-
nau zu beurteilen. Von besonderer Be-
deutung sind die GroRe der linken Herz-
kammer und ihre Pumpkraft, die gemes-
sen wird als Auswurf- oder Ejektionsfrak-
tion. Sie liegt normalerweise iber 55 %.
Ist die Ejektionsfraktion eingeschrankt,
so muss die Ursache dafir geklart wer-
den. Dazu wird in der Regel eine Herz-
katheteruntersuchung durchgefihrt. Hier-
bei werden iber einen diinnen Kathe-
ter die Herzkranzgefal3e mit Rontgenkon-
trastmittel dargestellt. Im Falle von Eng-
stellen werden diese in gleicher Sitzung
mit einer Ballonaufdehnung oder einer
Stenteinsetzung behoben. Weitere Unter-
suchungsmethoden zur genaueren Ein-
schatzung der Schadigung des Herzens
sind die Kernspinntomographie, auch

Magnetresonanztomographie (MRT) ge-
nannt, und die Positronen Emissions To-
mographie, kurz PET-CT. Diese Untersu-
chungen lassen Rickschlisse auf die
Herzwandbeschaffenheit und den Herz-
muskelstoffwechsel zu. Das Ausmal} der
chronischen Herzschwache kann mit ei-
ner Spiroergometrie, die eine Belastungs-
untersuchung unter gleichzeitiger Mes-
sung der Sauerstoffaufnahme darstellt
und mit speziellen Blutuntersuchungen
objektiviert werden. Zusammenfassend
wird eine Resynchronisationstherapie
vorgeschlagen, wenn bei optimal behan-
delter zu Grunde liegender Herzschwa-
che unter bereits ausgereizter Medika-
tion weiterhin Symptome vorliegen, im
EKG ein Linksschenkelblock vorliegt und
die Ejektionsfraktion unter 40 % liegt.
Neuere Untersuchungen haben gezeigt,
dass sich auch bei Patienten mit weniger
schweren Symptomen der Krankheitsver-
lauf bessern lasst.

Wie wird ein Resynchronisationsgerat
eingesetzt?

Das Einsetzen eines Resynchronisati-
onsgerates erfolgt in Vollnarkose oder in
ortlicher Betaubung. Uber einen kleinen
Hautschnitt unterhalb des linken Schlis-
selbeins, nahe der linken Schulter wird
eine Tasche fir das Gerdt geformt. Da-
nach wird ein dinner Kunststoffschlauch
(Schleuse) in ein Blutgefale eingebracht,
iber den die drei notwendigen Kabel
zum Herzen gebracht werden. Ein Ka-
bel wird im rechten Herzvorhof platziert.
Dieses dient zur Uberwachung des eige-
nen Herzrhythmus in der Nahe des na-
turlichen Impulsgebers (Sinusknoten) des

Das Herz- und Diabeteszentrum NRW in Bad O

eynhausen.

Herzens. Ist der eigne Herzrhythmus zu
langsam, beschleunigt das Gerat durch
Herzschrittmacherimpulse tber dieses
Kabel den Herzrhythmus. Ein zweites Ka-
bel wird in die rechte Herzkammer gelegt
und dient der Uberwachung des Herz-
schlags der Herzkammern. Eine Stimula-
tion erfolgt iber dieses Kabel, sobald die
Impulse von den Herzvorhéfen nicht oder
nur verzogert Ubergeleitet werden. Da-
durch wird das Zusammenspiel von Herz-
vorhéfen und Kammern sichergestellt.
Das dritte Kabel wird zur linken Herzkam-
mer gelegt. Es hat die Funktion, die lin-
ke Herzkammer synchron mit der rech-
ten Herzkammer zu stimulieren. Die Plat-
zierung dieses Kabels ist aufwendiger. Es
muss zunachst die groe Herzvene (Co-
ronarsinus), die in den rechten Herzvor-
hof mindet, aufgesucht werden. Das Ka-
bel wird dann in einen Herzvenenast von
der hinteren Seitenwand der linken Herz-
kammer eingebracht. Alle drei Kabel wer-
den dann mit dem Gerat verbunden, das
Gerat wird in die zuvor geformte Tasche
eingelegt und die Wunde wird verschlos-
sen. Im Durchschnitt dauert die Operation
ein bis zwei Stunden. Wenige Tage nach
der Operation kann der Patient in der Re-
gel das Krankenhaus verlassen.

Wie erfolgt die Betreuung nach der
Operation?

Vor der Entlassung aus dem Kranken-
haus wird der CRT-Schrittmacher oder
-ICD nochmals Gberprift und die Pro-
grammierung an die individuellen Be-
dirfnisse des Patienten angepasst. Dies
erfolgt Uber ein spezielles Program-
miergerat, mit dem kabellos Kontakt zu
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St. Jude Medical gibt die europdische Markteinfiihrung des ersten quadripolaren

stimulationssystems bekannt

schborn, Minn. - 16. Juni 2010 -

St. Jude Medical, hat die europa-
ische Markteinfiihrung seines Promote
Quadra™ Defibrillators fiir die kardiale
Resynchronisations-Therapie (CRT) be-
kannt gegeben. Der Promote Quadra

© St. Jude Medical

CRT-D ist weltweit das erste vierpolige
Stimulationssystem, welches Arzten
die Moglichkeit gibt, auf die standig
wechselnden Stimulationsbediirfnis-
sen von Patienten mit Herzinsuffizienz
wirksamer und effizienter reagieren

zu konnen. Das System vereint eine
Vielzahl von Stimulationskonfigurati-
onen und Funktionen, die die Implan-
tation und Nachkontrolle vereinfachen
und optimieren. AuBerdem kann der
Arzt auf eventuelle Komplikationen re-
agieren, ohne dass Elektroden operativ
neu positioniert werden miissen.

Die GroRe eines CRT-Defibrillators im Vergleich zu einer Ein- bzw. Zwei-Euro-Minze.

dem implantierten Gerat aufgenommen
wird. Der CRT-Schrittmacher oder -ICD
speichert den Herzrhythmus, die Herz-
frequenz und viele weitere Parameter.
Die Informationen aus den gespeicher-
ten Daten werden ebenfalls zur individu-
ellen Einstellung verschiedener Parame-
ter genutzt. Darlber hinaus werden die
Einstellungen auch mit Hilfe der Echo-
kardiographie kontrolliert und ggf. an-
gepasst. Diese Uberpriifung wird einige
Wochen spater wiederholt. Danach wer-
den die Abstande meist auf 3-6 Monats-
intervalle verlangert. Diese Kontrollen
konnen in unserer Herzinsuffizienzam-
bulanz durchgefihrt werden. Dort ste-
hen alle evtl. erforderlichen Zusatzun-
tersuchungen wie Echokardiographie,
Spiroergometrie, Laboruntersuchungen,
Réntgenuntersuchungen zur Verfiilgung.

Ist fir die Kontrollen immer der Weg
in die Klinik erforderlich?

Fast alle Gerate, die in unserer Klinik
eingesetzt werden, verfigen iber spezi-
elle telemedizinische Funktionen. Diese
ermoglichen transtelefonische Ubermitt-
lungen der im CRT-Schrittmacher oder
-ICD gespeicherten Daten an eine gesi-
cherte Internetplattform, zu der nur der
behandelnde Arzt Zugang hat. So wer-
den auch die Ergebnisse notwendiger
und automatisch durchgefiihrter Funk-

tionstests, mogliche Warnhinweise bei
Fehlfunktionen und Episoden von Herz-
rhythmusstérungen tbertragen. So kann
beispielsweise eine Verschlechterung
des Krankheitszustands erkannt wer-
den, bevor es zu schweren Symptomen
kommt. Ein erneuter Krankenhausauf-
enthalt Iasst sich so durch rechtzeitiges
Handeln oft vermeiden.

Profitieren alle Patienten mit einem
Resynchronisationsgerat von der
Therapie?

Bei 20-30 % der Patienten stellt sich
der Therapieerfolg nicht ein. Wir spre-
chen von ,Non Respondern”. Um auch
dieser Patientengruppe besser helfen zu
konnen, werden im Rahmen der Nach-
sorge anhand spezieller Messungen
Feineinstellungen in der Programmie-
rung vorgenommen. Einige Gerate ver-
figen bereits Uber automatische Al-
gorithmen, die die optimalen Parame-
ter fur die Feineinstellungen in kurzer
Zeit ermitteln und diese teilweise sogar
selbstandig programmieren. Eine wei-
tere vielversprechende technische Ent-
wicklung konnte hinsichtlich der Stimu-
lationskabel fir die linke Herzkammer
erreicht werden, die Uber zusatzliche
(derzeit bis zu vier) Elektroden zur Sti-
mulation verfiigen. Dadurch verbessert
sich die Moglichkeit, den optimalen Sti-
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Die linksventrikulare Elektrode
Quartet™, die Bestandteil des Promote
Quadra Systems ist, ist mit vier Stimu-
lationspolen ausgestattet und ermog-
licht damit bis zu 10 Schrittmacherkon-
figurationen. Diese vielfaltigen Konfi-
gurationen ermdglichen es dem Arzt,
die Elektrode in der stabilsten Position
zu bringen und dennoch in der Lage
zu sein, die optimale Stimulations-
stelle auszuwahlen. Die Verfiigbarkeit
mehrfacher Stimulationspole gibt dem
Arzt mehr Moglichkeiten zur Optimie-
rung der CRT-Leistung, wie zum Bei-
spiel die Stimulation um Narbengewe-
be im Herzen herum, um damit hau-
fige Komplikationen zu vermeiden.

Informationen
B www.sjm.de
B www.sjm.com

mulationsort fur die linke Herzkammer
zu erreichen. Zukinftig wird dber diese
Technologie sogar eine Stimulation der
Herzkammern Gber drei Stimulations-
orte mdglich sein. Durch die Teilnahme
an wissenschaftlichen Projekten stehen
in unserer Klinik die modernsten Gerate
frihzeitig zur Verfiigung.

Informationen

M Dr. med. Klaus-Jirgen Gutleben
Facharzt f. Innere Medizin/Kardiologie
Oberarzt der Kardiologischen Klinik
Bereich Elektrophysiologie

Herz- und Diabeteszentrum NRW
Ruhr Universitat Bochum

Klinik fir Kardiologie

Georgstr. 11, 32545 Bad Oeynhausen
Tel. 05731.97-0

www.hdz-nrw.de
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Patienten mit Vorhofflimmern haben
ein erhéhtes Risiko, einen Schlagan-
fall zu erleiden. Das jahrliche Schlagan-
fallrisiko betragt durchschnittlich ca. 5 %.
Zusatzliche Risikofaktoren wie Bluthoch-
druck, Diabetes, Herzschwache, fortge-
schrittenes Lebensalter oder ein schon
friher aufgetretener Schlaganfall poten-
zieren das Schlaganfallrisiko bei Vorhof-
flimmern jedoch erheblich. Insbesonde-
re sind Schlaganfalle bei Vorhofflimmern
haufig schwerwiegender als Schlag-
anfélle anderer Ursache und ziehen oft
Pflegebedirftigkeit nach sich oder kon-
nen sogar den Tod zur Folge haben. Da-
her hat die Vorbeugung des Schlagan-
falls bei der Behandlung héchste Prio-
ritat.

Im Regelfall werden Vorhofflimmer-
Patienten mit blutverdinnenden Medi-
kamenten (z. B. Marcumar) behandelt.
Doch es gibt auch Patienten, die die-
se Blutverdinner nicht vertragen oder
bei denen Blutungskomplikationen auf-
treten. Fir diese Patientengruppe wur-
de ein neues Verfahren entwickelt, bei
dem mittels Herzkatheter das Herzohr
mit einem Verschluss-System verschlos-
sen wird, um die Freisetzung von Blut-
gerinnseln zu verhindern.

Vorhofflimmern - wenn das Herz aus
dem Takt gerat

Vorhofflimmern ist weltweit die hau-
figste Herzrhythmusstorung in der all-
gemeinen Bevolkerung. In den ent-
wickelten Landern sind etwa 1-1,5 %
der Bevolkerung davon betroffen, in
Deutschland leiden bis zu 2 Millionen
Menschen darunter. Das Risiko, an dieser
Herzrhythmusstérung zu erkranken, er-
hoht sich mit zunehmendem Lebensal-
ter (2-5 % in der Altersgruppe > 60 Jah-
re, 10 % in der Altersgruppe > 80 Jahre).
Hierbei gerat der gesamte Herzschlag
aus dem Gleichgewicht. Die Diagnose ist

Dr. med. U. KRUMSDORF

Prof. Dr. med. Chr. ZUGCK

Abb. 1: Implantat zum Herzohrverschluss (AMPLATZER® Cardiac Plug)

Hoffnung fiir Patienten mit
Marcumar-Unvertraglich-
keit bei Vorhofflimmern

Ein neues Verfahren gegen das

Schlaganfallrisiko

recht einfach und erfolgt mittels Elektro-
Kardiogramm (EKG). Dabei entstehen an
verschiedenen Stellen der Vorhofe im
Herzen ungleichmaRige, elektrische Im-
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Prof. Dr. med. H. A. KATUS

pulse, die in den Vorhofen umherkrei-
sen. Je nachdem, wie stark die Uberlei-
tung der Impulse auf die Herzkammern
gestort ist, verspiren die Patienten ein
Herzstolpern oder ein Herz-
rasen; hinzukommen koénnen
Atemnot, Brustenge, Schwindel,
Leistungsknick und Midigkeit.

Es gibt aber auch viele betrof-
fene Patienten, die das Vorhof-
flimmern gar nicht bemerken.
Es kann anfallsweise auftreten,
einige Stunden oder Tage an-
dauern und wiederkehren. Bei
vielen Patienten bleibt es je-
doch dauerhaft bestehen.

Die Gefahr besteht vor allem
darin, dass das Blut durch das
Flimmern in den Vorhéfen nicht
mehr regelmaBig fliet und ver-



Abb. 2: Linkes Herzohr.

klumpen kann. Diese Gerinnsel kénnen
iber die Blutbahn in verschiedene Ar-
terien des Korpers verschleppt werden
und sie verstopfen. Magliche Folge einer
solchen Durchblutungsstérung am Ge-
hirn ist ein Schlaganfall. Jeder dritte bis
vierte Schlaganfall entsteht durch diese
fortgetragenen Blutgerinnsel (Thrombo-
embolien).

Mehr als 90 Prozent dieser Blutgerinn-
sel (Thromben) entstehen in einer klei-
nen Ausstilpung des linken Vorhofs,
oder auch Herzohr genannt (s. Abb. 2),
in dem sich das Blut leicht sammeln und
verklumpen kann. Begriindet und belegt
wird diese Annahme im Wesentlichen
durch zwei groRere Ultraschalluntersu-
chungen mit jeweils 233 und 272 Vor-
hofflimmerpatienten, bei denen Throm-
ben in 15 % und 8 % vorzugsweise im
linken Herzohr nachweisbar waren.

Studien im Rahmen von Autopsien
kommen zu dhnlichen Ergebnissen. Dies
hat in den letzten Jahren dazu gefihrt,
dass verschiedene Strategien entwickelt
wurden, das linke Herzohr vom Blutkreis-
lauf abzuschneiden, um so die Gefahren
von Thromboembolien bei Vorhofflim-
mern zu minimieren. Ein neues nicht-
operatives, schonendes minimal inva-
sives Verfahren ist der Katheterverschluss,
der im Folgenden vorgestellt wird.

Der Eingriff - wie wird das linke Herz-
ohr verschlossen?

Fur den Verschluss des linken Herzohres
wurde ein Implantat, der AMPLATZER®
Cardiac Plug (ACP) (s. Abb. 1), ein aus

Nickel und Titan bestehendes, verform-
bares Drahtgeflecht entwickelt. Dieses
wird in einem dinnen Katheter (sta-
biler hohler Kunststoffschlauch) aber ei-
nen kleinen Schnitt in die Leistenvene
eingebracht. Hieriiber wird der vormon-
tierte Plug Uber die BlutgefaRRe zum Her-
zen geschoben und durch Punktion der
Vorhofscheidewand in den linken Vorhof
gebracht.

An der Seite des linken Vorhofes be-
findet sich eine Ausstilpung, das linke
Herzohr, welches therapiert werden soll
(s. Abb. 3). Der Katheter wird nun ge-
nau iber den Eingang des Herzohres ge-
fuhrt und zuriickgezogen. Hierdurch wird
der Plug freigelegt und im Eingang des
Herzohres platziert. Nach zufriedenstel-
lender Positionierung wird der Plug vom
Katheter abgeschraubt. Der Eingriff dau-
ert ca. 30 bis 45 Minuten und wird unter
ortlicher Betaubung durchgefiihrt. Die
moglichen Komplikationen entsprechen
denen einer normalen Herzkatheterun-
tersuchung (z. B. GefdBverletzung oder
Rhythmusstérung). Zur optimalen Positi-
onierung des Plugs und zur Fihrung des
Eingriffs werden Rontgendurchleuch-
tung und ein Schluckecho (Ultraschall
des Herzens durch die Speiserohre) be-
notigt. Nach dem Eingriff bleiben die Pa-
tienten zur Kontrolle 1 Tag im Kranken-
haus und kénnen beschwerdefrei nach
Hause entlassen werden.

Voruntersuchungen

Bei Patienten, die fir einen katheter-
gestitzten Herzohrverschluss vorgese-
hen sind, ist eine spezielle Ultraschallun-
tersuchung des Herzens durch die Spei-
serbhre (transésophageale Echokardio-
graphie) des Herzens notwendig. Aus
diesen Daten kann die genaue Anatomie
und Beschaffenheit des linken Herzohres
und somit die entsprechende GroRe des
Implantates bestimmt werden.

Medikamentdse Therapie nach dem
Eingriff?

Nach erfolgreichem Herzohrverschluss
kann die orale Antikoagulation (= Blut-
verdinnung) mit Marcumar dauerhaft
beendet werden. Nach der Implantation
wird der eingesetzte Plug komplett mit
Gewebe ausgefillt und die Oberflache
mit einer feinen Zellschicht Gberzogen,
so dass das Herzohr nach einigen Wo-
chen komplett verschlossen ist und sich
Blutgerinnsel, die den Patienten gefahr-
den, nicht mehr bilden kénnen. Die Ge-
rinnungshemmung mit Marcumar wird
somit Uberflissig.
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Fiir welche Patienten-
gruppen ist der Herzohr-
verschluss geeignet?

Das Verfahren richtet sich an alle
Patienten mit Vorhofflimmern mit
einem hohem Schlaganfallrisiko,
die eine Unvertraglichkeit gegeni-
ber Blutverdiinnern, wie z. B. Mar-
cumar, aufweisen. Hierzu zahlen:

Blutungsgefahren im Gehirn oder
anderer Korperstellen

Aktive Magen-Darm-Geschwiire
offene Blutungen

Extremer Bluthochdruck

Extreme Nieren- oder Leberschwache
Allergische Reaktion auf Blut-
verdiinner

Demenz

Alkoholismus

Psychische Erkrankungen

(z. B. Schizophrenie)

Hohe Wahrscheinlichkeit bzw. Gefahr
des Fallens und Stof3ens

Unfahigkeit zur Erreichung bzw.
Einhaltung eines therapeutischen
Blutverdiinnungsbereichs
Unvertraglichkeit aufgrund von
Nahrungsmittel- od. Medikamenten-

Interaktionen

Das Katheterverfahren ist kein Er-
satz fir blutverdinnende Medika-
mente, sondern eine Schlaganfall
vorbeugende Alternative fiir die-
jenigen Patienten, die Blutverdiin-
ner wie Marcumar nicht einnehmen

J

konnen.




Abb. 3: Schema der Positionierung des Implantats zum Herzohrverschluss (AMPLATZER® Cardiac Plug) im linken Herzohr.

Gibt es alternative Behandlungsmog-
lichkeiten zum Herzohrverschluss?

Andere mdgliche Behandlungsmetho-
den sind:

Blutverdiinnende Mittel - Die Stan-
dardtherapie des Vorhofflimmerns be-
steht aus der lebenslangen Hemmung
der Blutgerinnung mit Hilfe von soge-
nannten Vitamin-K-Antagonisten, wie
beispielsweise das Arzneimittel Marcu-
mar. Diese Therapie reduziert zwar das
Schlaganfallrisiko um absolut 2,7 %/
Jahr, ist aber auch mit einer Rate von
3 % schweren Blutungen pro Jahr ver-
bunden.

Chirurgischer Eingriff - Das linke Her-
zohr kann auch chirurgisch in Vollnarko-
se Uber einen Eingriff am offenen Her-
zen entfernt werden. Diese Behandlung
ist im Allgemeinen den Patienten vor-
behalten, bei denen aus einem anderen
Grund ein Eingriff am offenen Herzen er-
folgen muss.

Fazit und Ausblick

Der Herzohrverschluss ist eine neue
nicht-medikamentése Behandlungsme-
thode zur Schlaganfallprévention bei
Vorhofflimmerpatienten mit erhéhtem
Schlaganfallrisiko. Nach erfolgreichem

Herzohrverschluss kann die orale Antiko-
agulation dauerhaft beendet werden. In
einer groBen multizentrischen, randomi-
sierten und kontrollierten Studie (Protect
AF; Lancet. 2009 Aug 15; 374 (9689):

Informationen

M Patientenhotline:

« Dr. med. Ulrike Krumsdorf

Tel. 06221.56-38730
Ulrike.Krumsdorf@med.uni-
heidelberg.de

« Prof. Dr. med. Christian Zugck

Tel. 06221.56-8676
Christian.Zugck@med.uni-
heidelberg.de

* Prof. Dr. med. Hugo A. Katus
Abteilung fiir Kardiologie, Angiologie
und Pulmologie

Medizinische Universitatsklinik Heidel-
berg

Tel. 06221.56-0
www.klinikum.uni-heidelberg.de

H AGA Medical Deutschland GmbH
Speicherstrale 57

60327 Frankfurt

Tel. 069.90 74 83-0 (Main/Zentrale)
Fax 069.24 24 96 21

534-42) konnte die Wirksamkeit und Si-
cherheit dieses Eingriffes nachgewiesen
werden. Der Herzohrverschluss ist hier-
mit gleich effektiv und mindestens ge-
nauso sicher wie Marcumar.

B AGA Medical Corporation
Home of AMPLATZER® Products
www.amplatzer.com
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Aktuelle Therapie-
optionen des Multiplen

Myeloms

as Multiple Myelom (MM) gehort

mit einer Inzidenz von ca. 3.500
Neuerkrankungen pro Jahr zu den zwan-
zig haufigsten malignen Erkrankungen in
Deutschland.

Definition und Abgrenzung von ande-
ren plasmazellulédren Erkrankungen

Das Multiple Myelom ist eine maligne
lymphoproliferative  B-Zell-Erkrankung,
welche durch die Akkumulation und Pro-
liferation von malignen
Plasmazellen im Knochen-
mark gekennzeichnet ist.
Das symptomatische MM
manifestiert sich durch ei-
ne Insuffizienz der Hama-
topoese, Hyperkalzamie,
Nierenschaden sowie Kno-
chendestruktionen (Osteo-
lysen und/oder Osteope-
nie).

Vom symptomatischen,
behandlungspflichtigen
MM ist das ,smoulde-
ring MM” abzugrenzen,
welches oft iber Monate
bis Jahre ohne eine Therapienotwendig-
keit beobachtet werden kann. Die wei-
tere Differentialdiagnostik des MM um-

Prof. Dr. med. H.

fasst die monoklonale Gammopathie un-
klarer Signifikanz (MGUS), das solitare
Plasmozytom, die Plasmazellen-Leuka-
mie, die Lymphome und die AL-Amy-
loidose.

Behandlungsstrategie

Die initialen Chemotherapien basie-
ren in Europa auf einer Kombination
eines Alkylanz und Prednison plus ei-
ner ,neuen” Substanz (Thalidomid oder
Bortezomib) oder Mo-
difikationen der Thera-
pie mit einem auf hoch-
dosiertem Dexametha-
son basiertem Proto-
koll. Mit VAD (Vincris-
tin, Adriamycin®, Dexa-
methason) oder Modi-
fikationen dieser Kom-
binationschemothera-

pie wurde meist bei
Komplikationen  (z. B.
Niereninsuffizienz oder

Knochenmarkinsuffi-
zienz) oder vor ei-
ner Hochdosis-Therapie
(HDT) behandelt. Insbesondere wegen
der Neurotoxizitat und der geringen An-
timyelomwirksamkeit des Vincristins ist

GOLDSCHMIDT
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diese Substanz in der Initialtherapie des
multiplen Myeloms heute kontraindi-
ziert.

Die Entscheidung hinsichtlich des ini-
tialen Therapiekonzeptes fir Patienten,
welche fir die Hochdosis-Therapie ge-
eignet sind, sollte unter Einbeziehung
eines Transplantationszentrums erfol-
gen. Durch die frihzeitige Einbindung
eines Transplantationszentrums kann
eine optimale Stammzellsammlung rea-
lisiert und eine Teilnahme an Studien
ermdglicht werden

Konventionelle Chemotherapie

Fir Patienten, die fir eine Hochdosis-
Therapie nicht geeignet sind, ist die The-
rapie der Wahl in Deutschland aufgrund
der derzeitigen Zulassungen durch die
EMA die Kombination von Melphalan und
Prednison plus Thalidomid (MPT) und
MP plus Bortezomib (= Velcade® plus MP
= VMP). MPT erhoht die Remissionsraten
und hat in fdnf von fiinf Phase-lll-Stu-
dien zur Verldngerung des progres-
sionsfreien Uberlebens bzw. ,time to
progression” (TTP) und in zwei dieser
funf Studien zu Gesamtiberlebensver-
langerungen gefiihrt. Ergebnisse der Zu-
lassungsstudie fir Bortezomib plus MP

~

Klinische Zeichen und Symptome
zum Zeitpunkt der Diagnose von
1.700 konsekutiv untersuchten Pa-
tienten mit Multiplem Myelom an
der Med. Klinik und Poliklinik V der
Universitat Heidelberg im Zeitraum
1992-2008. Mehrfachnennungen
maoglich

Klinisches Zeichen Patienten
bzw. Symptom
Knochenschmerzen 65 %
inkl. Frakturen
Andmie 48 %
Frakturen, die einer ortho- 10 %

padischen oder chirurgischen
Therapie bedurften
Schwere bakterielle Infektionen 5 %

Zentralnervose Symptome 3 %
Periphere Neuropathie 3 %
Uramie 3 %
Verstarkte Blutungsneigung 3%
Herpes zoster 2 %
Fieber als B-Symptom 1%
Odeme 1%
Diagnose infolge einer 25 %
Routineuntersuchung J




zeigen eine hochsignifikante Uberlegen-
heit gegeniiber MP. Jingste Subgruppen-
analysen aus dieser Zulassungsstudie
zeigen die Uberlegene Wirksamkeit der
VMP-Therapie in allen Patientengruppen.
Insbesondere Patienten mit Nierenin-
suffizienz sowie mit unginstigem zyto-
genentischem Profil als auch Patienten
alter als 70 Jahre profitieren durch VMP
hochsignifikant.

Lenalidomid wird in der Primarthe-
rapie in Zulassungsstudien in Kombina-
tion mit MP als auch mit Dexamethason
geprift. Studienergebnisse mit Lenali-
domid zeigen hohe Remissionsraten als
auch lange progressionsfreie Zeitrau-
me durch eine nebenwirkungsarme
Dauertherapie. Zu beachten ist die feh-
lende Zulassung von Lenalidomid in der
Primartherapie des Multiplen Myeloms
durch die EMA.

Bendamustin induziert mehr Remis-
sionen als Melphalan und verlangert das
progressionsfreie Uberleben. Ein Effekt
auf das Gesamtiiberleben konnte jedoch
nicht gezeigt werden. Kombinationen
von Bendamustin mit den neuen Sub-
stanzen werden gepriift.

Kombinationen von Thalidomid, Bor-
tezomib und Lenalidomid mit Dexa-
methason und zusatzlichen Zytostatika
(z. B. Anthrazykline oder Cyclophospha-
mid) sind im Vergleich zum VAD-Sche-
ma effektiver. Beachtet werden muss
die hohe Nebenwirkungsrate von Dexa-
methason. In der prospektiven Untersu-
chung von Rajkumar et al. erfolgte ein
Vergleich von Lenalidomid in Kombi-
nation mit hochdosiertem Dexametha-
son (480 mg pro Zyklus, RD) und Lena-
lidomid mit reduziertem Dexamethason
(160 mq pro Zyklus, Rd). Das Ansprechen
nach 4 Zyklen war im RD-Arm héher als
im Rd-Arm.

Hochdosis-Therapie und autologe
Blutstammzell-Transplantation

Die Hochdosis-Therapie mit Melpha-
lan 200 mg/m?, gefolgt von der Trans-
plantation autologer Blutstammzellen,
erhoht die Rate kompletter Remissionen
um 5 bis 10 % nach dexamethasonba-
sierter Chemotherapie auf insgesamt
40 % nach HDT. Die therapieassoziierte
Letalitat der Hochdosis-Therapie betragt
in groBeren Zentren je nach Patienten-
selektion weniger als 2 bis 5 %. Wah-
rend einer drei- bis viermonatigen dexa-
methasonbasierten Induktionstherapie
betragt die Letalitat bis 5 %. Ursachlich
sind meist die von hochdosiertem Dexa-
methason induzierten Nebenwirkungen,

Alter bis 70 Jahre
,Normale Organfunktion”
Stammzellen
Patientenentscheidung

Alter > 70 Jahre
Multimorbiditat

. i Inaddquate Stammzellsammlung

Patientenentscheidung

(Modifiziert nach Ludwig, Post-ASH-Slides 2009)

so dass eine Reduktion des Dexametha-
sons in der Induktionstherapie bei alte-
ren Myelompatienten erfolgen sollte.

Die  Hochdosis-Therapie im Rah-
men der Erstlinientherapie hat keinen
Gesamtiiberlebensvorteil gegeniber ei-
ner Transplantation im Rezidiv erbracht.
Jedoch war die Lebensqualitat der pri-
mar mit einer Hochdosis-Therapie be-
handelten Patienten besser. Deshalb
ist jeder Patient mit Multiplem Myelom
bis zum 70. Lebensjahr Gber die Option
einer Hochdosis-Therapie mit autologer
Blutstammzell-Transplantation  aufzu-
klédren und sollte in einem Transplanta-
tionszentrum vorgestellt werden. In den
Auswertungen der franzosischen IFM-
(Intergroup Francophone du Myelome-)
Myelomstudiengruppe ist das Erreichen
einer VGPR (Very Good Partial Remissi-
on), das heiRt einer Tumorreduktion von
mehr als 90 %, nach einer ersten Hoch-
dosis-Therapie bereits mit einer ent-
scheidenden Prognoseverbesserung
verbunden. Deshalb empfiehlt die IFM
nur eine Tandemtransplantation fir Pa-
tienten, welche keine VGPR nach der
ersten Hochdosis-Therapie erreichen. Die
Gruppe in Little Rock (USA) beschreibt
bei 25 % der Patienten Langzeitremis-
sionen nach acht Jahren innerhalb des
JTotal-therapy”-Programmes. Gemein-
sames Element dieser ,Total therapy”
ist die Tandemtransplantation. Auf Grund
vorlaufiger Auswertungen der deutschen
GMMG- (German-Speaking Myeloma
Multicenter Group-)Studiengruppe emp-
fiehlt diese Studiengruppe die Tandem-
transplantation in der aktuellen MM5-
Studie fur Patienten, die keine CR durch
die erste Transplantation erreichen, bis
zum 70. Lebensjahr.
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Allogene Transplantation hamato-
poetischer Stammzellen

Der Stellenwert der allogenen Trans-
plantation  von  hamatopoetischen
Stammzellen nach myeloablativer The-
rapie beim MM wurde in retrospektiven
Sammelauswertungen und auf der Basis
prospektiver Studien evaluiert. Durch die
hohere transplantationsassoziierte Le-
talitat nach myeloablativer Konditionie-
rung ist ein Vorteil im Vergleich zur auto-
logen Transplantation erst nach finf bis
acht Jahren nachweisbar. Die allogene
Transplantation nach reduzierter Kondi-
tionierung hat eine geringere transplan-
tationsassoziierte Letalitat und zeigt wi-
dersprichliche Ergebnisse, so dass diese
Therapieform beim MM weiter in Stu-
dien zu untersuchen ist.

Konsolidierungs- und Erhaltungs-
therapie

Durch Interferon-alpha ist eine Re-
missionsverlangerung um etwa vier bis
sechs Monate und ein langeres Uberle-
ben belegt. Bei etwa einem Drittel der
Patienten treten durch Interferon-alpha
Nebenwirkungen auf, welche die Le-
bensqualitat entscheidend verschlech-
tern. Deshalb wird die Erhaltungsthe-
rapie mit Interferon-alpha nicht mehr
empfohlen.

Die Erhaltungstherapie mit Thalido-
mid zeigte einen Uberlebensvorteil far
Patienten, die keine VGPR erreicht hat-
ten. Deshalb ist fir diese Patienten eine
Thalidomid-Erhaltungstherapie sinnvoll.
Die optimale Thalidomiddosis (50 bis
200 mg pro Tag) und die Dauer der Er-
haltungstherapie (sechs Monate bis The-
rapie bis zum Progress) sind nicht be-
kannt. Eine Dauertherapie mit Thalido-



mid nach HDT scheint eventuell resis-
tente Myelomklone zu selektieren. Des-
halb sollte die Erhaltungstherapie auBer-
halb von Therapieoptimierungsstudien
nach maximal zwei Jahren Behandlungs-
dauer abgesetzt werden.

Bortezomib und Lenalidomid wer-
den in prospektiven Studien hinsichtlich
einer Konsolidierungs- und Erhaltungs-
therapie gepriift.

Rezidivtherapie

Die uberwiegende Zahl der Myelom-
patienten erleidet ein Krankheitsrezidiv.
Es gilt: Je langer die Dauer der Plateau-
phase der ersten Remission andauert,
desto besser ist die Prognose.

Die Wahl der Therapie im Rezidiv wird
entscheidend von der Effektivitat der ini-
tialen Behandlung beeinflusst: Tritt das
Rezidiv nach einem Intervall von mehr
als sechs Monaten auf, kann erneut mit
einem in der Initialtherapie wirksamen
Schema behandelt werden. Bei kirze-
rer Remissionsdauer ist die Therapie
mit einem Zweitlinienprotokoll mit nicht
kreuzresistenten Substanzen indiziert.

Thalidomid ist eine in zahlreichen Stu-
dien bei Patienten mit rezidiviertem
oder refraktarem MM untersuchte Sub-
stanz fir die Behandlung des MM. Es
wirkt insbesondere antiangiogen und
immunmodulatorisch. Die Ergebnisse
von Metaanalysen belegen ein Anspre-
chen (Reduktion des monoklonalen Pro-
teins > 50 %) durch eine Thalidomid-
Monotherapie im Rezidiv von ca. 30 %.
Durch die Kombination mit Dexametha-
son wird die Ansprechrate auf 50 % er-
hoéht. Die zusatzliche Gabe von Zytosta-
tika induziert Ansprechraten von ca. 70
bis 80 %. Eine Zulassung fir Thalido-
mid in der Rezidivbehandlung des MM
ist durch die EMA nicht erteilt, so dass
gegenwartig eine Kostenibernahme fir
diese Form der Rezidivtherapie des MM
durch die Krankenkassen beantragt wer-
den muss.

Aufgrund von hochsignifikanten Ergeb-
nissen der Zulassungsstudien in Europa
und Nordamerika erhielt Bortezomib die
Zulassung durch die EMA zur Behand-
lung von Myelompatienten mit mindes-
tens einer Vortherapie. Voraussetzung
dabei ist, dass bereits eine HDT durch-
gefiihrt wurde oder der Patient fir die-
se nicht geeignet ist. Um ein maxima-
les Ansprechen zu erreichen, sollte mit
acht Bortezomib-Zyklen bei sensitiven
Patienten behandelt werden. Bei Pati-
enten mit einer kompletten Remission
wird empfohlen, zwei weitere Zyklen zu

applizieren. AuBerdem belegen weiter-
fihrende Untersuchungen bei Patienten
mit rezidiviertem oder refraktarem Mul-
tiplem Myelom, dass die Kombination
des Proteasomen-Inhibitors Bortezomib
mit Dexamethason das Ansprechen im
Vergleich zur Bortezomib-Monothera-
pie verbessern kann. Anthrazykline und
Cyclophosphamid erhéhen die Wirk-
samkeit der Bortezomibtherapie eben-
falls. Die Behandlung mit Bortezomib in
Kombination mit dem liposomalen An-
thrazyklin Caelyx® ist zur Rezidivthera-
pie des MM durch die EMEA zugelassen
und kann insbesondere bei Kontraindika-
tionen fir hochdosiertes Dexamethason
angewendet werden.

Lenalidomid gehért zur Gruppe im-
munmodulatorisch  wirkender Arznei-
stoffe (IMiDs®), die durch chemische
Modifikation von Thalidomid entstan-
den. Lenalidomid ist beim rezidivierten
oder refraktaren MM als Monosubstanz
wirksam. Die Kombination mit Dexame-
thason erhoht die Wirkung. In zwei pa-
rallel durchgefihrten groBen, prospek-
tiv randomisierten Studien wurde die
Uberlegenheit der Kombination Lenali-
domid/Dexamethason im Vergleich zur
alleinigen Dexamethasontherapie (ber-
einstimmend nachgewiesen. Durch die
kombinierte Therapie mit Lenalidomid
und Dexamethason konnten bei den
vorbehandelten Patienten das Anspre-
chen, die progressionsfreie Zeit und das
Gesamtiiberleben gegeniiber der allei-
nigen Gabe von hochdosiertem Dexa-
methason signifikant verlangert werden,
so dass eine Zulassung durch die EMA fir
die Rezidivtherapie des MM bereits im
Juni 2007 erfolgte.

Eine Reduktion der Dexamethason-
dosis zur Rezidivtherapie wird bereits
vielfach umgesetzt. Eigene Erfahrungen
mit Lenalidomid zeigen eine Redukti-
on der dexamethasonbedingten Neben-
wirkungen bei gleicher Behandlungsef-
fektivitat bei der Applikation von Dexa-
methason 20 mq im Vergleich zur emp-
fohlenen Dosierung von 40 mg an den
Tagen 1-4, 9-12 und 17-21. Eine nur ein-
malige Gabe von 40 mg Dexametha-
son pro Woche ist eine weitere Behand-
lungsoption.

Zusammenfassung

Die Therapieergebnisse des MM sind
insbesondere durch die Optimierung der
Hochdosis-Therapie und die Implemen-
tierung der Substanzen Thalidomid, Bor-
tezomib und Lenalidomid in den letzten
Jahren signifikant verbessert geworden.
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Bei der systemischen Therapie ist zwi-
schen konventionell dosierter und Hoch-
dosis-Therapie zu unterscheiden. Durch
die HDT gefolgt von der autologen Blut-
stammzelltransplantation wurde das
Ansprechen auf die Therapie verbes-
sert und das Uberleben verldngert. Die
HDT ist deshalb die empfohlene Thera-
pie fir Patienten mit MM bis zum 70.
Lebensjahr und einer ausreichenden
physiologischen Fitness. Auch die kon-
ventionell dosierte Kombination von De-
xamethason oder Melphalan und Pred-
nison (MP-Schema) mit neuen Substan-
zen (Thalidomid, Bortezomib oder Lena-
lidomid) erhoht die Remissionsrate ent-
scheidend. Die Therapie mit MP plus
Thalidomid oder Bortezomib verlangert
die Uberlebenszeit und ist der derzeit
empfohlene neue Standard der Primar-
therapie fir Patienten mit Kontraindika-
tionen fir eine HDT. Lenalidomidkombi-
nationen werden in der Primartherapie
weiter evaluiert.
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Dauerhafte Hilfe bei arteriellen
Verschlusskrankheiten

,Das neue Bestrahlungsverfahren mit Rhenium-188 ermdglicht Patienten mit wiederkeh-
render Schaufensterkrankheit deutlich lingere Beschwerdefreiheit. Hierbei werden erneut
auftretende Gefdallengstellen zuerst mit bekannter Ballonaufdehnung geweitet. Im Anschluss
werden diese iiber einen mit Rhenium gefiillten Ballon im Blutgefal selbst fiir kurze Zeit
bestrahlt. Das Ergebnis ist signifikant besser als mit alleiniger PTA (= Ballonaufdehnung).”

Dr. med. Giesbert Leissner
Radiologie-Oberarzt
Klinikum Augsburg

irca 30.000 Menschen pro Jahr er-

leiden in Deutschland das Schicksal
einer Beinamputation als Folge von Ge-
faBverengungen und Verschliissen in den
Beinen (PAVK/periphere Durchblutungs-
storung - auch Schaufensterkrankheit
bekannt).

Wenn alle Behandlungen fehlschla-
gen - Erneuter Verschluss der Arterien

Die traditionellen Behandlungsmetho-
den reichen von Bewegungstraining Gber
Medikamenteneinnahme bis hin zu ver-
schiedenen Operationsverfahren, darun-
ter Katheter-, Ballon- und Stent-Techno-
logien. Ziel ist es, die Durchblutung wie-
der herzustellen. Leider kann eine lang-
fristige Offnung mit keiner der Methoden
gewahrleistet werden. 50 bis 75 % der
Gefale verschlieBen sich innerhalb der
ersten 6 Monate erneut. Die physische
und psychische Belastung der Patienten
durch wiederholte Krankenhausaufent-
halte oder Medikamenteinnahme und
die immerwdhrende Angst vor einem er-
neuten Verschluss ist enorm.

Ein neues Verfahren kann jetzt
Abhilfe schaffen

Zusétzlich  zur bekannten Aufdeh-
nungsbehandlung  (Angioplastie/PTA)
bietet itm Rhenium-PTA® fir die Gefal3e
in Ober- und Unterschenkel eine effek-
tive therapeutische Option. Mit diesem,
auch als Endovaskulare Brachytherapie
bezeichneten Verfahren wird nach er-
folgter Aufdehnung die Innenwand des
GefaBes iber einen Ballon-Katheter, der
mit flussigem Rhenium-188 gefillt ist,
radioaktiv und anti-entzindlich bestrahlt
(s. Abbildung). Damit wird Zellwuche-
rungen, die einen Wiederverschluss ver-
ursachen, entgegengewirkt.

Bei der Endovaskuldren Brachythera-
pie handelt es sich um ein etabliertes
Verfahren, dessen medizinische Wirk-
samkeit durch zahlreiche Studien be-
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Einfiikren des Ballon-Katbeters in den verenglen Tell des GefiRed
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Ballsn wird mit Lésung aus Komtrastmittel wnd KEochials gefill
Ablsgerungen werden an die Gefafwand gedrickn

Entlernen des Katheters nach Bedeitigung der Engstetie

>

Eenfuhren des fier die Rhenivm-PTA® gesigneten Ballon-Katheters

Bestrahbung der zuvor behandefien Stelle durch den
mit Miisssgem Rhenimm: 188 gefillten Ballon: Katheler

Vestesserter Blutfluss durch lamgfristig offenes Gelsd

legt ist. Ein langfristiger Therapieerfolg
von bis zu 5 Jahren konnte nachgewie-
sen werden.

Hochwirksam und schonend fiir den
Korper und sicher - itm Rhenium-PTA®

Diese Therapieform weist eindeutige
Vorteile gegeniiber anderen Behand-
lungen auf. Aufgrund der hohen Kon-
zentration der Strahlung kann die Be-
handlung innerhalb weniger Minuten
(7-10 Minuten) durchgefihrt werden.
Ein eigens fur dieses Verfahren entwi-
ckeltes Gerat sorgt fir hohe Sicherheit
und eine geringe Strahlenbelastung. Der
Strahler, Rhenium-188, wirkt punktge-
nau und dringt ca. 2 mm in die GefdaR-
wand ein, ohne umliegendes Gewebe
zu schadigen. Aktuelle Langzeitunter-
suchungen mit itm Rhenium-PTA® im
Klinikum Augsburg belegen, dass 90 %
der behandelten Gefdle nach 13 Mona-
ten noch durchgdngig waren.
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Mehr Lebensqualitat fiir den Patienten

Das Verfahren des Minchner Unter-
nehmens itm FlowMedical GmbH wird
seit 2008 an deutschen Kliniken erfolg-
reich eingesetzt. Es hat sich gezeigt, dass
die Lebensqualitat der Patienten dank
dieser nachhaltigen Therapie deutlich
verbessert werden konnte. Da es sich
bei 70 % der behandelten Patienten um
Diabetiker handelt, konnen vor allem
die Folgeerkrankungen dieser Patienten-
gruppe deutlich gemildert und verzégert
werden.

Kliniken, in denen das Verfahren
bereits angewandt wird:

- Klinikum Augsburg

- Park-Krankenhaus Leipzig-Stidost GmbH
- Klinikum Ingolstadt GmbH

- Klinikum Dortmund gGmbH

- Universitatsklinikum Essen

- Augusta Krankenanstalt gGmbH, Bochum
- Klinikum Fulda gAG

- UMM Universitatsmedizin Mannheim

Informationen zur itm Rhenium-PTA®
von itm FlowMedical GmbH

M Telefon-Hotline: 089.289139-40
B E-Mail: info@flowmedical.com
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