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Liebe Leser,

ieses Vorwort ist als Aufruf an all

die Mitmenschen zu bewerten, die
ihren Organspendeausweis zu Jahresbe-
ginn aufgrund von
Verunsicherung
und mangelnder
Transparenz zu-
rickgezogen ha-
ben. Mir person-
lich ist das we-
nig nachvollzieh-
bar, denn es gab
Medienberichten
zufolge lediglich
UnregelmaBigkeiten in Bezug auf die
,Verteilung” der dringend notwendigen
Spenderorgane.

Es ist jedoch definitiv zu konstatieren,
dass ein ,Bedurftiger” ein Organ erhal-
ten hat, welches das Weiterleben des
Patienten méglich machte. Aus wel-
chen Motiven die behandelnden Trans-
plantationsmediziner Patienten bevor-
zugt haben, bleibt zu hinterfragen. Als
gesichert gilt jedoch, dass es sich da-
bei nicht um kommerzielle Beweggriin-
de handelte.

Bitte lesen Sie auf Seite 31 den er-
greifenden und erschitternden Erfah-
rungsbericht eines inzwischen gene-
senen und dankbaren Herztransplan-
tierten, der seine Hilflosigkeit und
Ohnmacht deutlich schildert. ,Ein ge-
schenktes Leben - ein neues Herz”. Der
Titel macht betroffen und nachdenklich.
Aus Handlungen einiger weniger Arzte
durfen keine negativen Folgen fir die
gesamte Transplantationsmedizin resul-
tieren.

Die meisten Fachmediziner sind sehr
engagiert und setzen sich fir die Pa-
tienten ein. Unser Autor PD Dr. med.
Markus Barten widmet sich sogar in
seiner Freizeit dieser wichtigen und so-
zialen Aufgabe, indem er ehrenamtlich
Schiler aufklart und mit betroffenen
Patienten arztlich betreute Ausflige
und Tagestouren initiiert und begleitet.
Nach Auskunft der ,Deutschen Stiftung
Organtransplantation” warten 12.000
Menschen auf ein lebensrettendes Or-
gan. Die Spendebereitschaft war nie so
gering wie dieses Jahr. 13 Prozent der
eigentlich Spendewilligen zogen ihren
Ausweis zurick. Das darf im Sinne der
Erkrankten nicht so bleiben.

Birgit Reckendorf
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Die demographischen Veranderungen
in der deutschen Bevélkerung wer-
den zukunftig auch fir das orthopa-
dische Fachgebiet noch vielfaltige Aus-
wirkungen haben. So fihren ein zuneh-
mendes Lebensalter, aber auch die Ful-
le von sportlichen Aktivitdten in allen
Altersgruppen zu vermehrtem Auftre-
ten von Gelenkverschlei. Besonders
an den unteren Extremitdten hat sich in
den letzten Jahrzehnten ein Anstieg der
Zahl von Operationen mit Implantation
von kinstlichen Gelenken im Hift- und
Kniebereich gezeigt. So war zwischen
2005 und 2008 ein Gesamtanstieg die-
ser Operationen von ca. 12 % zu ver-
zeichnen. Seit dieser Zeit ist die Opera-
tionszahl konstant. Wie die Gesellschaft
fur Orthopadie und Orthopadische Chi-
rurgie (DGOOC) unldngst verdffentlich-
te, werden zwar regional unterschied-
lich oft, aber in Deutschland insgesamt
jahrlich rund 170.000 Knie- und 200.000
kinstliche Huftgelenke implantiert. Auch
wenn in der Presse wiederholt verbreitet
wird, dass in Deutschland zu viele Pati-
enten mit einer Endoprothese des Knie-
bzw. Huftgelenks versorgt werden, sind
auch vergleichbare Werte aus den USA
richtungsweisend. Fast 5 % der Men-
schen wber 50 Jahre und 10 % Uber 80
Jahre haben ein kinstliches Kniegelenk.
Insgesamt leben Gber 4,5 Mio. US-Ame-
rikaner mit einer Knieendoprothese. Die-
se Zahl wachst weiter, denn jedes Jahr
werden in den USA mehr als 600.000
Knieendoprothesenoperationen  durch-
gefthrt (Thornhill et al., 2012).

Nicht zuletzt wegen der notwendi-
gen finanziellen Aufwendungen stellt
die Versorgung mit kunstlichen Gelen-
ken damit eine gesamtgesellschaftliche
Herausforderung in allen Landern dar.
Jeder behandelnde Arzt ist deshalb ge-
fordert, den Einsatz von Ressourcen bei
der Planung, Durchfihrung und Nachbe-
handlung dieser Operationen effektiv zu
steuern.

Gibt es aber in einem derartigen Sys-
tem @berhaupt noch Platz fir Innovati-
onen und worin kénnen diese bestehen?
Zur Beantwortung dieser Frage muss
man sich mit der historischen Entwick-
lung der kinstlichen Kniegelenke be-
fassen. Seit den ersten Operationen von
gekoppelten kunstlichen Kniegelenken
in den Jahren nach 1951 haben sich das
Design, die Materialien, die Anzahl der
verfiigbaren Grofen, aber insbesondere
auch die biomechanischen Eigenschaf-
ten der Kniegelenkendoprothesen we-
sentlich verandert. Wie in Abbildung 1 zu

Das kiinstliche Kniegelenk

Wie Tradition und Innovation zu
einer stetigen Verbesserung der
Versorgungsqualitat beitragen

sehen ist, besteht ein kinstliches Knie-
gelenk in der Regel aus einem Ober- und
Unterschenkelteil und dem so-
genannten Inlay. Dieses Uber-
nimmt die Funktion des Knor-
pels und ersetzt den Innen- so-
wie Aulenmeniskus, und die
Endoprothese funktioniert na-
hezu wie das natirliche Knie-

gelenk.
Wurden anfanglich  soge-
nannte gekoppelte kinstli-

che Kniegelenke mit Verlange-
rungsstielen im Ober- und Un-
terschenkelknochen standard-
maBig implantiert, gilt heute
die ungekoppelte Oberflachen-
ersatzendoprothese als Im-
plantat der Wahl. Hochveredelte Metal-
le in Verbindung mit abriebarmen Kunst-
stoffen (Polyethylen) sind Materialkom-
binationen, die eine lange Haltbarkeit
dieser Gelenke garantieren.
Vergleichbar mit der Uberkronung

PD Dr. med. J. ANDERS

eines Zahns werden bei diesen Implan-
taten unter Erhaltung der Seitenbdn-
der und des hinteren
Kreuzbandes die ver-
schlissenen Knorpel-
bzw. Knochenanteile
durch entsprechend
konfigurierte Endo-
prothesenkompo-
nenten ersetzt. Her-
stellerabhangig exi-
stieren dabei bis zu
10 verschiedene Im-
plantatgroBen. Wah-
rend des Eingriffs
entscheidet der Ope-
rateur anhand der je-
weiligen kndchernen
Konfiguration des Ober- und Unterschen-
kels Gber die am genauesten angepasste
GroRe der Endoprothese. Bei anatomisch
bedingten Diskrepanzen in den kndcher-
nen Durchmessern des Ober- bzw. Un-
terschenkels kann es dabei durchaus zu
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Das Verfahren der individuellen
MaRanfertigung

SCHRITT 1: Uberweisung zum CT-Scan
Das Fertigungsverfahren des person-
lich angepassten Implantats beginnt
mit der Durchfihrung von CT-Auf-
nahmen.

SCHRITT 2: Durchfiihrung von
(T-Aufnahmen

Das Diagnostikzentrum fihrt CT-Auf-
nahmen durch und schickt den Bericht
mit der Diagnose zur Auswertung an
den Chirurgen.

SCHRITT 3: Nachbildung des Knies
Auf Grundlage der (T-Daten wird ein
dreidimensionales Modell des Knies
erstellt, anhand dessen das persén-
liche Implantat geplant wird.

SCHRITT 4: Herstellung des personlich
angepassten Implantats

Anhand einer differenzierten Bild-
analyse werden Implantat und das
dazugehorige Instrumentarium
angefertigt. Die Lieferung erfolgt
innerhalb von 7 Wochen.

SCHRITT 5: Vorbereitung der
Operation

Die Lieferung erfolgt automatisch und
wird durch ConforMIS terminiert.
SCHRITT 6: Rehabilitation

Jeder Patient erlebt die Genesungs-
phase unterschiedlich. Viele konnen
bereits Stunden nach der Operation
mit Unterstitzung laufen.

Schwierigkeiten bei der Wahl des rich-
tigen Implantats kommen. Die nicht
vollstandige kndcherne Abdeckung bzw.
ein Uberstehen durch das Implantat wa-
re dann mit Problemen, wie einem ver-
mehrten postoperativen Blutverlust bzw.
Reizzustanden mit anhaltenden Schmer-
zen, verbunden.

An dieser Stelle muss angemerkt wer-
den, dass bisher generell nicht die glei-
che Patientenzufriedenheit nach dem
Einbau eines kinstlichen Kniegelenkes,

wie z. B. bei einer Hufttotalendoprothe-
se erreicht werden konnte. Nach unter-
schiedlichen Literaturquellen geht man
heute von bis zu 20 % Patienten mit
Problemen nach Knieendoprothesenim-
plantation aus. Als Hauptgrinde fir die
Unzufriedenheit werden Restschmerzen
und funktionelle Einschrankungen ange-
geben (Berger et al., 1998; Nobel, et al.,
2006).

Wahrend operationsbedingte  Griin-
de durch die intraoperativ exakte Aus-
richtung bzw. Rotation der Komponen-
ten vermieden werden konnen, erfor-
dert eine ungentgend funktionierende
Oberschenkelmuskulatur die gezielte in-
tensive postoperative Rehabilitationsbe-
handlung. Um die operationsbedingten
Ursachen zu vermeiden, wurden in den
letzten Jahren insbesondere biomecha-
nische Fragen der Endoprothesenkom-
ponenten optimiert. Historisch kann man
dabei zwischen konventioneller, ana-
tomischer und kinematischer Ausrich-
tung unterscheiden. Die funktionellen
Aspekte der Endoprothese riicken damit
immer mehr in den Vordergrund.

Besonders aber starke Beinachsenab-
weichungen bei X- oder 0-Bein bzw. Zu-
stande nach unfallbedingten Gelenk-
schaden stellen auch noch heute eine
Herausforderung fiir den Operateur dar.
Komplikationen durch eine nicht optima-
le Kniescheibenfihrung im Oberschen-
kelteil der Endoprothese sind zudem
eines der haufigsten postoperativen Pro-
bleme bei Knieendoprothesen und oft
ein Grund fur Nachoperationen. Insbe-
sondere die Innenrotation der Kompo-
nenten kann in direktem Zusammen-
hang mit diesen Problemen stehen. In
einer Studie zu Schmerzen im vorderen
Kniebereich (anterior knee pain) klagten
Patienten mit einer zu starken Innenro-
tation der Komponenten 5-mal haufiger
iber Knieschmerzen als die Kontroll-
gruppe (Barrack et al., 2001).

Andere Daten legen nahe, dass bei
kanstlichen Kniegelenken mit zu gro-
Ben Oberschenkelkomponenten etwa
40 % der klinisch objektivierbaren Knie-
schmerzen auf die Uberhdnge des Im-
plantats zurickzufihren sind (Mahoney,
et al., 2010).

Wie bereits berichtet, verfigen die
Knieendoprothesensysteme vieler re-
nommierter Hersteller ber eine ausrei-
chend variable Zahl von Implantatgro-
Ben. Auch die biomechanisch korrekte
Ausrichtung der Endoprothesenkompo-
nenten ist mit den heute zur Verfiigung
stehenden Ausrichtinstrumenten inner-
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Abb. 1: Darstellung individuelle Knieendopro-
these iTotal von vorn

halb bzw. au8erhalb des Ober- und Un-
terschenkelknochens sehr gut realisier-
bar. Insbesondere in den spezialisier-
ten Kliniken fir Endoprothetik bestehen
nicht zuletzt wegen der hohen Opera-
tionszahlen fachliche Voraussetzungen
und die Expertise individuell auf die je-
weiligen Gelenkbefunde abgestimmte
Knieendoprothesen mit hoher Qualitat
und Langlebigkeit einzubauen.

Um aber auch die oben beschriebenen
patientenspezifischen anatomischen
Probleme bei der Implantation einer
Knieendoprothese im Sinne eines guten
funktionellen Ergebnisses und der Pati-
entenzufriedenheit besser zu losen, ist
die Moglichkeit der Versorgung mit einer
individuell geplanten und patientenspe-
zifisch angefertigten Knieendoprothese
besonders wichtig.

Das iTotal G2-System der Firma Confor-
mis bietet derzeit als einziges individua-
lisiertes Knietotalendoprothesen-System
diese Moglichkeit. Die individualisierte
Anpassung an die Knochenkonturen der
Patienten fihrt zur Vermeidung von Im-
plantatiiberhdngen und den damit ver-
bundenen Problemen. Gréenanpas-
sungskompromisse wahrend der Ope-
ration werden so uberflissig und die in-
dividuell vorgeformte Rotationsausrich-
tung der Ober- und Unterschenkelkom-
ponenten kann den Implantat technisch
verursachten Teil des vorderen Knie-
schmerzes vermeiden helfen.



Individuell angepasste Implantate

Bei den bisher implantierten Knie-Endoprothesen wird das
Kniegelenk durch ein Metallimplantat im Ober- und Unter-
schenkel sowie ein Inlay-Zwischenstiick aus Kunststoff (Po-
lyethylen) ersetzt. Bei diesen Operationen wird in nicht uner-
heblichem Umfang Knochen am Ober- und Unterschenkel
entfernt. Die individuell angepassten ConforMIS Implantate
(iTotal) kdnnen aber gegeniiber herkdmmlichen Knieendo-
prothesen mehrere Vorteile bieten. Ahnlich einer zahnmedi-
zinischen Versorgung mit einem nach persénlichem Abdruck
gefertigten Inlay bzw. Krone wird nur der geschadigte
Knorpel-Knochen-Anteil durch eine diinne Metallauflage
ersetzt. Die anatomische Form der Knochenkonfiguration des
eigenen Kniegelenkes bleibt erhalten und der Bandapparat

(lediglich das vordere Kreuzband wird entfernt) funktioniert

wie vor der Operation. Wegen des geringen Knochenverlus-
tes bei der Operation sind auch bei zukiinftigen Eingriffen

(z. B. Komponentenlockerungen) vielfaltige Moglichkeiten
der Versorgung vorhanden. Dariiber hinaus kann sich wegen
der natirlichen Gelenkfunktion lhre Genesung beschleuni-
gen und der Schmerz nach der Operation schneller vergehen.

Form fordert Kinematik: Das iTotal G2-
Implantatdesign erhalt die patienten-
individuellen Gelenkradien und schafft
gleichzeitig eine gerade Beinachse. Un-
ter Beibehaltung der mittleren und seit-
lichen Gelenklinie durch Anpassung der
Endoprothese an die individuelle kno-
cherne Geometrie empfinden Patienten
ihr kinstliches Kniegelenk als nahezu
natarlich.

Nach einer CT-Untersuchung des be-
troffenen Kniegelenkes wird die Endo-
prothese anhand der vorliegenden Da-
ten nach modernsten kinematischen Ge-
sichtspunkten innerhalb von 6-8 Wochen
geplant, individuell angefertigt und an
die operierende Klinik gesandt. Die mit
dem Patientennamen versehene Ver-
packung beinhaltet neben dem Implan-
tat auch die zum Einbau der Endoprothe-
se benatigten Schnittblocke. Diese indi-
viduellen Instrumente fiihren zu einer
kirzeren Operationsdauer, die in Kom-
bination mit sogenannten minimalinva-
siven Operationszugangen durch klei-
nere Schnitte den Gesamtverlauf positiv
beeinflusst.

Postoperative, auf den jeweiligen Be-
fund abgestimmte, stationdre oder am-
bulante RehabilitationsmaBnahmen sind
erganzend notwendig, um Muskeln zu
starken und die Gelenkfunktion wieder-
herzustellen.

Informationen

W ConforMIS Inc.
11 North Avenue
Burlington, MA 01803
Tel. +1.781.345-9001
Fax +1.781.345-0104

Da es trotz groler Anstrengungen in
den letzten Jahren nicht gelungen ist,
neue Medikamente gegen den Gelenk-
verschleill zu entwickeln, wird die Ver-
sorgung mit kinstlichen Kniegelenken
auch in Zukunft zum festen Bestand-
teil der Therapie der Gonarthrose geho-
ren. Neben der Verlangerung der Stand-
zeit ist in der Knieendoprothetik die wei-
tere Erhohung der Patientenzufrieden-
heit das wichtigste Anliegen. In enger
Zusammenarbeit mit den operierenden
Arzten konnten die Implantathersteller
die Moglichkeiten fir eine befundabhan-
gige Versorgung mit kiinstlichen Kniege-
lenken verbessern.

Die Verwendung des patientenspezi-
fisch geplanten und individuell ange-
fertigten Implantats iTotal G2 erwei-
tert das Spektrum der operativen Ver-
sorgungsmoglichkeiten beim Kniever-
schlei und stellt gegeniber den bis-
herigen konventionellen Operationsver-
fahren eine Weiterentwicklung dar. Ob-
wohl bei der Mehrzahl der Patienten mit
Knieverschleil der Befund keine indivi-
duellen Implantate erfordert, sollte im
Sinne der hohen Versorgungsqualitat
durch das behandelnde Zentrum immer
deren Notwendigkeit iberprift werden.
Da es sich um ein noch relativ neues Be-
handlungsverfahren handelt, liegen bis-
her keine Langzeiterfahrungen vor. Die

H Autorisierte EU-Vertretung:
Medical Device Safety Service GmbH
Schiffgraben 41, 30175 Hannover
Tel. +49.511.6262-8630

Fax +49.511.6262-8633

B www.conformis.de

Erfassung der aktuell operierten Pati-
enten im deutschen Endoprothesen-
register (EPRD) wird aber dazu beitra-
gen, zukinftig die Operationsergebnisse
sachlich einordnen zu kdnnen.

Informationen
Priv. Doz. Dr. med. Jens Anders
Chefarzt, Klinik fur Orthopadie
Kliniken Dr. Erler ggmbH
Kontumazgarten 4-18
90429 Niirnberg
Tel. 0911.2728-468
www.erler-klinik.de
Patientenbroschiiren
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Was haben Erwachsene mit
ungeklartem Schlaganfall,
Migranepatienten mit Aura und
Taucher mit Dekompressions-
zwischenfdllen gemeinsam?

ei allen kann ein kleines Loch in der

Herzscheidewand, das persistieren-
de Foramen ovale (PFO) diese schwe-
ren neurologischen Beschwerden verur-
sachen - eine Ursache bzw.
ein Ausloser, die man heu-
te sicher und ohne medi-
kamentose  Dauerthera-
pie behandeln kann, um
einem Rezidiv vorzubeu-
gen.

Was ist ein PFO? _
Vor der Geburt besteht
eine Verbindung zwischen
beiden Herzvorkammern,
die sich unmittelbar nach
der Geburt zundchst durch
Anlegen der

Schichten PD Dr. med. N. A. HAAS

der Vorkammerscheidewand und spa-
ter durch festes Zusammenwachsen ver-
schlieRt. Bei ca. 20 % aller Menschen
bleibt dies jedoch aus; dieser Umstand
ist in der Regel ohne Be-
deutung, da die beiden
Membranen fest anein-
ander gepresst werden.
In den Momenten je-
doch, in denen der Blut-
druck durch z.B. Pres-
sen, schweres Heben,
Druck auf den Brustkorb
(sog. Valsalva Manoever)
oder auch Abflussbehin-
derung in der Lungen-
strombahn (Lungenem-
bolie, Asthma) auf der
rechten Herzseite an-
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steigt, kann sich diese Licke wieder o6ff-
nen und Blut zusammen mit Blutgerinn-
seln oder Luftblaschen (wie beim Tau-
chen) auf die linke Herzseite stromen,
das Gehirn erreichen und dort voriber-
gehende Durchblutungsstérungen  bis
hin zum bleibenden Schlaganfall verur-
sachen. Der Nachweis eines PFO erfolgt
am sichersten durch eine Schluckultra-
schalluntersuchung (Schluck-ECHO), wo
das PFO direkt zu erkennen ist oder in-
direkt durch den sog. Bubble-Test, bei
dem Kontrastmittel Gber eine Armvene
gespritzt wird und dann mikroskopisch
kleine Luftblaschen (,Bubbles”) sich im
Ultraschall des Herzen oder im GefaR-
doppler der Gehirnarterien nachweisen
lassen.

PFO und kryptogener Hirnschlag

Jahrlich erleiden in Deutschland ca.
200.000 Menschen einen Schlaganfall.
Schlaganfalle betreffen normalerweise
altere Patienten, d. h. Menschen Gber
dem 70. Lebensjahr. Hier lassen sich in
der Regel Ursachen fiir den Schlaganfall
nachweisen, wie z. B. Verkalkungen (Ar-
teriosklerose) der A. carotis (Hirnschlag-
ader), langjahriger Bluthochdruck (Hy-
pertonus), Herzrhythmusstérungen oder
Blutgerinnsel in geschwachten und er-
weiterten Herzkammern (Herzinsuffizi-
enz) oder Blutgerinnungsstorungen (z. B.
Rauchen und Antibabypille), wodurch es
zur Embolie und damit Verschluss einzel-
ner Gehirnareale kommt. Man spricht je-
doch von einem kryptogenen Schlagan-
fall, das bedeutet Schlaganfall ohne fass-
bare (ungeklarte) Ursache, wenn keine
Emboliequelle gefunden werden kann.
Bei jungen Erwachsenen, d. h. allen Pa-
tienten, die jinger als 55 Jahre sind, las-
sen sich sehr haufig (fast 50 %) keine
der typischen kardiovaskularen Risiko-
faktoren nachweisen.

Weiterfithrende Untersuchungen konn-
ten nachweisen, dass die iberwiegende
Mehrheit (ca. 2/3) ein PFO hatte, in der
Vergleichsgruppe weniger als 10 %. Da-
her lag die Vermutung nahe, dass es
durch das PFO zu sogenannten para-
doxen Embolien kommt. Dies sind Ge-
falverschliisse in Arterien, deren Ursa-
che im Venensystem liegen, und bei de-
nen der Blutklumpen (Thrombus) durch
das PFO auf die linke Herzseite gelangt
und dann als Embolie ein Blutgefal3 ver-
schliet. Dadurch wurde bei einem Teil
der bisher unerklarlichen Schlaganfalle
ein PFO verdachtigt. Nachfolgende Stu-
dien haben diesen Zusammenhang be-
starkt und gezeigt, dass das embolische



Potential eines PFO unter anderem von
der ShuntgrélRe und vom Vorliegen einer
besonders weichen, beweglichen Mem-
bran im Septumbereich (sog. Vorhofsep-
tumaneurysma) abhdngt. Man vermu-
tet, dass durch das Aneurysma vermehrt
kleine Gerinnsel aus dem rechten Vor-
hof in das offene Foramen ovale gelenkt
werden und das Vorhofseptumaneurys-
ma eine verldngerte Offnungsdauer des
PFO zur Folge hat.

PFO bei Tauchern

Die Bedeutung des PFO als Quelle pa-
radoxer Embolien ist auch aus anderen
klinischen Situationen bekannt. So weif3
man seit langerer Zeit, dass Taucher mit
einem PFO einem erhohten Risiko pa-
radoxer Gasembolien ausgesetzt sind,
welche mit schweren Dekompressions-
zwischenfallen einhergehen konnen. Si-
cherlich ist dieses Risiko absolut gesehen
gering und mag fir manchen Hobbytau-
cher vernachlassigbar sein. Dies trifft je-
doch weniger fir Berufstaucher zu, wel-
che aufgrund des beruflichen Einsatzge-
bietes (Tauchtiefe) Tauchprofile aufwei-
sen, die mit hoher Wahrscheinlichkeit
zur Stickstoffausfallung im vendsen Ge-
faBbett fuhren und daher gegebenen-
falls zu Gasembolien fihren konnen.
Auch bei Hobbytauchern mit durchge-
machten unerklarbaren Dekompressi-
onszwischenfallen ist die Abklarung hin-
sichtlich des Vorliegens eines PFO sinn-
voll.

PFO und Migréne mit Aura

Da die neurologischen Beschwerden
von Patienten mit einer paradoxen Em-
bolie Giber ein PFO denen von Patienten
mit einer schweren Migrane, die sich
mit unspezifischen Vorzeichen ankin-
digt (sog. Aura), sehr dhnelt, wurden
diese Patienten speziell daraufhin un-
tersucht. Und in der Tat lieBen sich bei
vielen (Uber 50 %) dieser Migranepa-
tienten mittels transkraniellem Dopp-
ler ein Rechts-Links-Shunt Gber ein PFO
nachweisen; dies galt jedoch nicht bei
den Patienten ohne Aura. Dariber hin-
aus lassen sich bei Migranepatienten
z. B. mittels MRT viel haufiger kleinere,
unbemerkt abgelaufene Schlaganfalle
nachweisen als bei Patienten ohne Mi-
grane.

Eine weitere Unterstitzung dieser
Theorie ergab sich aus der Beobach-
tung, dass bei Patienten mit PFO oder
anderen Defekten der Vorhofscheide-
wand (ASD), bei denen diese Defekte
aus anderen Grinden verschlossen

wurden, es zu einer massiven Verrin-
gerung von Migraneattacken oder gar
kompletter Beschwerdefreiheit kam.
Schlieflich wurde nachgewiesen, dass
Patienten mit echokardiographisch ge-
sichertem PFO weitaus haufiger Mi-
granebeschwerden aufwiesen als Pati-
enten ohne PFO. Daher ist unter Beriick-
sichtigung all dieser Gesichtspunkte ein
ursachlicher Zusammenhang zwischen
einem PFO und einem Teil der Migra-
neattacken mit Aura denkbar. Neben di-
rekten Durchblutungsstérungen lieRen
sich auch bestimmte vasoaktive Sub-
stanzen nachweisen (z. B. Serotonin),
die ansonsten in der Lunge gefiltert
werden und Gber ein PFO direkt und un-
gefiltert als Migranetrigger in die arteri-
elle Blutbahn gelangen konnen.

Der PFO-Verschluss

Bis vor wenigen Jahren konnten die
PFOs nur mit einer offenen Herzopera-
tion verschlossen werden. Heute kann
man bei praktisch allen Patienten die
Operation vermeiden und das PFO mit-
tels Herzkathetertechniken verschlie-
Ben (siehe Abbildung). Die Untersu-
chung erfolgt in der Regel in Sedierung,
so dass die Patienten den Eingriff ent-
spannt verschlafen. Unter ortlicher Be-
taubung wird aus der Leiste ein Kathe-
ter eingefihrt und dieser iber das PFO
aus der rechten in die linke Vorkam-
mer vorgeschoben. Dann erfolgt unter
Schluckultraschallkontrolle (TEE) sowie
Rontgendarstellung ein Ausmessen des
PFO mittels Ballonkatheter (soq. Sizing).
Danach wird ein der GroRe und Anato-
mie entsprechendes Verschlusssystem
eingebracht. Verwendet werden heu-
te fast ausschlieBlich Doppelschirmchen
(z. B. Fa. Occlutech® PFO-Occluder), die
sich einfach platzieren lassen, technisch
ausgereift sind und ausgezeichnete Er-
gebnisse erzielen. Eines der Schirmchen
wird auf der linken Herzseite entfaltet,
das andere auf der rechten, so dass da-
durch das PFO von beiden Seiten aus si-
cher abgedeckt und damit verschlos-
sen wird. Die extrem flachen Schirm-
chen werden im Laufe der folgenden
Wochen von Herzinnenhaut Gberzogen,
wachsen somit fest ein und lassen sich
dann selbst mittels Ultraschall nur noch
schwer erkennen.

Komplikationen und Risiken: Das Ver-
fahren ist extrem risikoarm. Dennoch
sollten derartige Eingriffe nur in Zentren
mit Erfahrung in der Behandlung ange-
borener Herzfehler durchgefihrt wer-
den.

Occlutech gewinnt , Excel-
lence in Medtech Award
2012”

23.10.2012 ] 17:20

Schaffhausen, Schweiz (ots/PR-
Newswire) - Die European Tech Tour
Association - eine unabhangige und
gemeinnitzige Einrichtung, die sich
der Forderung aufstrebender Tech-
nologieunternehmen aus Europa
verschrieben hat - gab bekannt, dass
sie Occlutech den "Excellence in Med-
tech Award 2012" verliehen habe.
Dr. Brian Hashemi, geschaftsfihren-
der Teilhaber von Salus Partners,
ibergab den Preis im Rahmen eines
Galadinners auf dem European
MedTech Summit 2012 in Lausanne
(Schweiz) und erklarte: "0Occlutech
steht fir herausragende Leistungen
bei der Entwicklung innovativer
Technologien im Bereich minimal-
invasiver Koronarokklusion. Inno-
vative Gerate zur Behandlung von
Verschliissen des persistierenden
Foramen ovale haben die Therapie-
moglichkeiten in diesem sich rasant
weiterentwickelnden Bereich weiter
nach vorne gebracht und Tausenden
Patienten aus aller Welt signifikante

gesundheitliche Vorteile beschert."

Quelle/na.presseportal

Anschlusstherapie: Wahrend des sta-
tiondren Aufenthaltes wird eine Blut-
verdinnung mit Heparin durchgefihrt.
Nach der Entlassung bekommt ein Pati-
ent fir ca. 2 Monate eine Therapie mit
Clopidogrel sowie fir ca. 6 Monate ASS
(Acetylsalicylsdure). Zusatzlich muss in
den ersten 6 Monaten bei fieberhaften
Infekten oder Operationen ein Antibio-
tikum eingenommen werden (sog. En-
dokarditis-Prophylaxe), um einer Herzin-
nenhautentziindung (Endokarditis) vor-
zubeugen.
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1: A. Darstellung des PFO mit sehr weicher
Membran zwischen den beiden Vorhofen
(Vorhofseptumaneurysma). B. Ausmessen
des PFO mittels Ballonkatheter (sog. Sizing)
C. Entfalten des linksatrialen Schirmchenan-
teils D. Entfalten des rechtsatrialen Schirm-
chenanteils. 2: Nachweis eines PFO im TEE.
LA = linker Vorhof, RA = rechter Vorhof. Im
Bereich des Pfeiles erkennt man die Licke
im interatrialen Septum. Durch ein Valsal-
va Manoever (= Pressen) wolbt sich das
Septum nach links vor und das PFO offnet
sich. 3: Ca. 1 Jahr nach Verschluss des PFO
mittels einem Occlutech-PFO-Occludder er-
kennt man nach Kontrastmittelgabe keinen
Ubertritt der Bubbles (= graue Strukturen)
nach links, das implantierte Schirmchen ist
nur schwach als helle Struktur auf dem Sep-

Qm aufliegend zu erkennen. j

Ergebnisse des PFO-Verschlusses

Weltweit wurden bereits etwa 200.000
interventionelle PFO-Verschlisse durch-
gefthrt. Mit den heute zur Verfiigung
stehenden Doppelschirmsystemen kon-
nen bei sehr geringem Risiko sofortige
Verschlussraten von ber 95 % erzielt
werden. Die meisten Studiendaten zei-
gen, dass nach 10 Jahren fast alle (96 %)
der Patienten kein weiteres neurolo-
gisches Ereignis oder eine weitere arteri-
elle Embolie erleiden.

Heute weil man, dass der interven-
tionelle PFO-Verschluss einer dauer-
haften medikamentosen Blutverdin-
nung nicht nur zumindest gleichwertig,
sondern bei vielen Patienten eindeu-
tig tberlegen ist. Ein wesentlicher Ge-
sichtspunkt ist - nach der kurzen Einhei-
lungsphase - die Tatsache, dass keine
gerinnungshemmenden Medikamente
mehr genommen werden missen - ein
wesentlicher Beitrag zur Lebensqualitat
der Patienten.

Selbstverstandlich schiitzt ein PFO-Ver-
schluss nicht vor anderen méglichen Ur-
sachen eines Schlaganfalls. Bei Pati-
enten mit Migrane ist die Datenlage der-
zeit uneinheitlich. Sicher ist jedoch, dass
bei vielen Patienten mit Migrane und
Aura und dem Vorliegen eines PFO durch
den PFO-Verschluss es zu einer erheb-
lichen Reduktion der Migranehaufigkeit
und -schwere kommen kann. Dennoch
kann eine Migrane durch vielerlei Ursa-
chen ausgel6st werden, das PFO scheint
eine davon.

Andere Behandlungsmaglichkeiten

Eine alternative Behandlungsmaglich-
keit besteht in der dauerhaften und le-
benslangen medikamentésen Behand-
lung. Hierbei wird in der Regel eine Blut-
verdinnung mit Marcumar® eingesetzt.
Neben erforderlichen Blutentnahmen
zur Kontrolle der Behandlung besteht
hierbei allerdings das Risiko bedeut-
samer Blutungskomplikationen (1-2 %
der Patienten pro Jahr). Dariiber hinaus
ist bekannt, dass vor allem junge Pati-
enten diese eigentlich notwendige The-
rapie sehr oft nach wenigen Jahren be-
enden.

Der schiitzende Effekt einer alleinigen
Behandlung durch ASS ist noch nicht end-
gultig geklart. SchlieRlich kann auch ein
operativer Verschluss des PFO durch ei-
nen herzchirurgischen Eingriff erfolgen.
Diese Therapieoption wird allerdings in
den seltensten Fallen eingesetzt und un-
terscheidet sich inhaltlich nicht vom in-
terventionellen Verschluss.
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Fazit

Friher oft als unbedeutendes Uber-
bleibsel der Entwicklung betrachtet ge-
wann das PFO in den vergangenen Jah-
ren zusehends an klinischer Bedeu-
tung als moglicher Ausléser schwerer
neurologischer Komplikationen. Unter
Beriicksichtigung der gegebenen pa-
thophysiologsichen  Voraussetzungen
ist ein Verschluss des PFO - minimal-
invasiv und mittels Katheter gestitz-
ter Doppelschirmchen-Techniken und
minimalem Risiko - heute bei eini-
gen vor allem jingere Patienten klar
indiziert. Hierzu gehéren insbesonde-
re junge Erwachsene (< 65 Jahre) mit
kryptogenem Schlaganfall, einige Mi-
granepatienten mit Aura und auch Tau-
cher mit groBen Tauchtiefen, insbe-
sondere Berufstaucher, sowie alle Pa-
tienten, die diese Therapie mit Gerin-
nungshemmern entweder nicht vertra-
gen oder diese Dauerbehandlung nicht
wiinschen.

: Informationen

* M PD Dr. med Nikolaus A. Haas

. Leiter Herzkatheterlabor, Interven-

. tionelle Kardiologie angeborener

¢ Herzfehler, EMAH - Erwachsene mit
. Angeborenen Herzfehlern

. Kinderarzt, Kinderkardiologe,

« Kinderintensivmedizin

° Zentrum fiir Angeborene Herzfehler
- Abteilung Kinderkardiologie

« Herz- und Diabeteszentrum NRW

¢ Georgstr. 11

. 32545 Bad Oeynhausen

« M Occlutech GmbH

* Wildenbruchstr. 15

. 07745 Jena

« Tel. 03641.675-120

* www.occlutech.com

. M Patientenbroschiire

T

@Occlutech

Figulla® Flex 1l tre Third Generation ASD and PFO Oceluders.
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Ubergewicht/Adipositas

Schwerwiegende Folgeerkrankungen
Vorhofflimmern und Schlaganfall

chon 2010 waren 60 % der deutschen

Manner und 43 % der deutschen
Frauen ibergewichtig,
wie eindeutig aus den Da-
ten des statistischen Bun-
desamtes hervorgeht. Nur
2 Jahre spater kommt ei-
ne Studie zur ,Gesundheit
Erwachsener in Deutsch-
land” zu dem Schluss,
dass der Anteil der fett-
leibigen Mdnner mit 67 %
und der adipdsen Frauen
mit 53 % ein neues Ma-
ximum erreicht hat. Welt-
weit sind nach Schatzung
der WHO mehr als 1,4 Mil-
liarden Menschen Gberge-
wichtig. Diese Tsunami-dhnliche Explo-
sion der Adipositas ist das am schnells-
ten wachsende Gesundheitsproblem mit
betrachtlichen Kosten fir unser Gesund-
heitssytem und die Solidargemeinschaft.
Neue Analysen deuten an, dass weni-
ger Bewegungsmangel oder Adipositas
eine Typ-ll-Diabetes induzieren, sondern
eher die ungunstige Verteilung des Kor-
perfetts, die Leberfunktion und die In-

PD Dr. med. F. SPAH

sulinresistenz. Dagegen sind Uberwicht
und hoher Blutdruck direkt gekoppelt:
pro Kilogramm steigt
der systolische Druck
iber 1 mm Hg. 20 Kilo-
gramm Ubergewicht be-
deuten so einen Anstieg
von 140 auf 160 mm Hg
systolisch - und das bei
jeder Herzaktion. Pro
Tag bedeutet das bis zu
100.000-mal  Druck-Be-
lastung der GefaBwande
und dadurch Verlust an
Gefal-Elastitizitat.

Neue  Messparame-
ter wie Pulswellenge-
schwindigkeit und Puls-
druck (Pulse Pressure) erfassen die zu-
nehmende GefaRsteifigkeit als sinnvolle
Erganzung von RR systolisch und RR di-
astolisch. Besonders frih altern die klei-
nen, peripheren Arterien mit einer Ab-
nahme ihrer Dilatationskapazitat, was
die Pulswellengeschwindigkeit zurtick
in die groRen Arterien massiv beschleu-
nigt. Hier steigt der zentrale Pulse Pres-
sure in der groRen Schlagader, so dass

das Blut nun mit steigender Geschwin-
digkeit auf die kleinen GefaRe trifft und
sie weiter schadigt: ein Circulus vitiosus,
der das gesamte GefdBsystem schneller
altern Iasst.

Stress-Hormone, aber vor allem das
Hormon Angiotensin stimulieren diesen
Alterungsprozess vor allem bei Uber-
gewicht, da Fettzellen vermehrt Angi-
otensinvorstufen bilden und freisetzen.
Angiotensin (Angio = ,GefaR”, Tensio
= ,Druck”) foérdert den Bluthochdruck
auf vielfaltige Weise: das Hormon stort
die Produktion des Blutdruck-senken-
den NO, steigert den oxidativen Stress
und den Abbau von GefaR3- Endothelzel-
len, stimuliert die vaskulare Inflamma-
tion und die Akkumulation von ,verzu-
ckerten” Elementen, die bei hohen Blut-
zuckerspiegeln entstehen (,AGE-Pro-
ducts”) mit beschleunigter GefaR3steifig-
keit.

In den letzten Jahren hat sich gezeigt,
dass am Herzen vor allem der linke Vor-
hof in diesen Alterungsprozess mit ein-
bezogen ist. So fihren hoher Blutdruck
aber vor allem hohe Angiotensin-Spie-
gel zu bindegewebigen Umbauvorgan-
gen, die den linken Vorhof gréer und
steifer werden lassen und die komplexe
Elektronik, die fur einen regelmaBigen
Herzrhythmus verantwortlich ist, storen.
Diese Veranderungen beginstigen die
Entstehung des Vorhofflimmerns mit to-
tal unregelmaBigem Herzschlag. Neben
dem Lebensalter und der Hypertonie for-
dern vor allem Ubergewicht und Diabe-

Blutzuckermessgerat von Bayer Healthcare.
Mehr Information unter:
www.diabetes.bayer.de
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AT1-Rezeptor-Antagonisten
- blutdrucksenkende
Wirkstoffe

elmisartan gehort zur Gruppe
der AT1-Rezeptor-Antagonisten.

Wie alle Wirkstoffe dieser Gruppe
verdrangt Telmisartan die starkste
korpereigene blutdrucksteigernde
Substanz Angiotensin Il von ihrer
Bindungsstelle am AT1-Rezeptor. Da-
durch erweitern sich die BlutgefaRe,
der Blutdruck normalisiert sich.

Nach Studienlage scheint Telmisartan
dartiber hinaus auch spezielle Rezep-
toren der Fettzellen im Kdrper positiv
zu beeinflussen. Die Erregung dieser
Rezeptoren steuert den Umbau von
Kohlenhydraten zu Fett und erhoht
die Empfindlichkeit der Fettzellen
gegen Insulin. Viele Bluthochdruck-
patienten leiden gleichzeitig an
storungen der Blutfett- und Blutzu-
ckerregulation (dem sogenannten
metabolischen Syndrom). Firr diese
Patienten hat Telmisartan den Vorteil,
die Zucker- und Insulinkonzentration
sowie die Triglycerid- Konzentration
im Blut abzusenken, wahrend die
Konzentration an gefalschiitzendem
HDL-Cholesterin ansteigt.

Es ist auch ein positiver Effekt auf die
Fettverteilung zu beobachten - vor
allem der Anteil an viszeralem Fett
wird minimiert. Der Wirkstoff ver-
bessert ferner die Insulinsensitivitat
bei ibergewichtigen Hypertonikern.
Telmisartan ist sehr gut vertraglich.
Seine blutdrucksenkende Wirkung
halt nach der Einnahme etwa 24

Stunden an.

tes mellitus das Auftreten von Vorhof-
flimmern mit absoluter Arrhythmie.
Mehr als 1 Million Deutsche sind von
dieser haufigsten, anhaltenden Herz-
rhythmusstorung betroffen. Vorhof-
flimmern potenziert das Schlagan-
fallrisiko und ist in Deutschland

far mehr als 40.000 Schlag-

anfalle im Jahr verantwortlich.

Bei der Hochdruckbehand-
lung lasst sich die Schlag-
anfall-Gefahrdung der Pati-
enten vor allem durch Sar-
tane reduzieren, kaum aber
durch Betablocker. Betablo-
cker aber auch Diuretika
(Entwasserungsmedika-
mente) haben im Ge-
gensatz zu Sartanen
keine glinstigen Aus-
wirkungen auf die
Pulswellengeschwin-
digkeit oder den
Pulse Pressure. Beide Wirkstoff-
klassen werden daher aus diesen
und anderen Griinden deutlich zu-
rickhaltener eingesetzt als noch
vor einigen Jahren. Es sind die ne-
gativen Begleiteffekte auf den Zu-
cker- und Fettstoffwechsel und bei
den Betablockern haufig noch ein
zusatzlicher Gewichtsanstieg. Da-
gegen zeigen Sartane ginstige Ef-
fekte auf das Lipid- und Blutzucker-
profil mit klarem Vorteil fir Telmi-
sartan, dass durch die zusatz-
liche Stimulation von PPAR-
gamma-Rezeptoren hier be-
sonders effektiv ist. Telmisartan
reduziert Triglyceride, Cholesterin und
Blutzucker, vermindert die Insulinresis-
tenz und langfristig auch den Bauchum-
fang.

Es ist daher nicht iberraschend , dass
die Europdische Arzneimittelbehorde
die Zulassung ausschlieBlich fur Telmi-
sartan erweitert hat:

,Neben der Hochdruckbehandlung
wird Telmisartan zusatzlich zum Schutz
des Herz-Kreislaufsystems bei Pati-
enten mit koronarer Herzkrankheit, mit
Schlaganfall oder peripherer arterieller
Verschlusskrankheit und bei Typ-II-Di-
abetikern mit Organschaden an Herz,
Nieren oder Augen zugelassen.”

Wir wissen heute, dass Sartane bei
langfristiger Einnahme den fortschrei-
tenden Elastizitatsverlust der groBen
und kleinen GefaBe aufhalten kon-
nen. Auch beim altersabhangigen Vor-
hofflimmern wird seit Jahren versucht,
Schutzmechanismen zu entwickeln, um
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das Auftreten dieser Herzrhythmussto-
rung so weit wie maglich in die Zukunft
zu verschieben. Hier scheint die Wahl
des jeweiligen Blutdrucksenkers einen
gewichtigen Beitrag zu liefern. So zeigte
sich bei einer halben Million Hyperto-
nikern, dass Calcium-Antagonisten vom
Nifedipintyp wenig Einfluss hatten, dass
aber Sartane die hochste Schutzwirkung
vor Vorhofflimmern im Vergleich zu Be-
tablockern oder ACE-Hemmern aufwie-
sen. Bei einer prospektiven Studie wur-
den Hochdruckpatienten 1 Jahr lang mit
Amlodipin, Ramipril oder Telmisartan
behandelt. Erneut zeigte das Sartan die
hochste Potenz, Vorhofflimmern mit ab-
soluter Arrhythmie bei den Hypertoni-
kern zu verhindern.

Im 18. Jahrhundert waren 14-jahrige
Jungen schwachlich, kranklich und nur
130 c¢m groRR. 200 Jahre spater messen
14-Jahrige 155 cm als Ausdruck der bes-
seren Ernahrung, die mit mehr korper-



/Chron. l'linrnn-h"'I
- Insuffizienz

/' Herzklappen-
\ fehler

Diabetes
mellitus

Risikofaktoren fiir die Entstehung von Vorhofflimmern: Hauptursachen sind Alter, Ubergewicht,

Hypertonie und Diabetes mellitus

licher Leistungsfahigkeit einhergeht.
KorpergréRRe, Leistungsfahigkeit und Le-
bensstandard sind offenbar eng mitei-
nander verkniipft. So sind Nordamerika-
ner heute 8 cm gréBer als im 19. Jahr-
hundert, deutlich wohlhabender ..., aber
auch 30 Pfund schwerer! Aktuell geht
der Mensch offenbar nicht mehr in die
Hohe, sondern zunehmend in die Brei-
te, was die Arbeitsleistung reduziert
und unterschiedliche Erkrankungen for-
dert. Nur 25 % der Deutschen erndhrt
sich konsequent gesund und fihrt ei-
nen der Gesundheit dienlichen Lebens-

Hypertonie-Leitlinien zu den Ziel-Blutdruckwerten

stil mit sportlicher Aktivitat und regel-
maRiger Bewegung. Vor allem Jingere
und Berufstatige essen meist nebenbei
und unterwegs, zur Freude der Fertig-
kost-Hersteller. Etwa 30.000 neue Pro-
dukte drangen jedes Jahr in die Lebens-
mittelabteilungen, wie zum Beispiel der
Zucker- und energiereiche Bubble Tea
mit etwa 500 Kcal pro Portion.

Viele unterschiedliche Komponenten
spielen bei der Ubergewichtsentstehung
eine Rolle: zum Beispiel mehr als 30
Stoffwechsel-Gene, unginstige Darm-
bakterien, die fast alles aus der Nahrung
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Vergleich der systolischen und diastolischen Ziel-Blutdruckwerte bei Alteren, Diabetikern und

Patienten mit koronarer Herzkrankheit

verwerten und in die Fettspeicher schi-
cken, suchtahnliche Veranlagungen des
Gehirns, aber auch toxische Stress-Situ-
ationen (Versagensangste, Armut, Mob-
bing) usw. Diese multifaktorielle Gene-
se des Ubergewichts erklart den Misser-
folg, eine dauerhafte Gewichtsredukti-
on einfach durch Medikamente oder be-
stimmte Therapien zu erreichen.
Vielleicht gelingt es, den Adipositas-
Tsunami durch mehr und rechtzeitige
Aufkldrung aufzuhalten. Es ware sinn-
voll, schon in Kindergarten und Grund-
schulen diese gesundheitlichen Aspekte
in speziellen Unterrichtseinheiten zu
thematisieren. Denn nur wer eine ge-
sunde, vitalstoffreiche und energiearme
Ernahrung sowie eine gesamt gesund-
heitliche Lebensweise verstanden und
verinnerlicht hat, kann sein Leben mit
dem dazugehdrigen Ideal- oder Normal-
gewicht erfolgreich gestalten. Uberge-
wicht und daraus resultierende Erkran-
kungen wie Hochdruck und Vorhofflim-
mern hatten ihren Schrecken verloren.

- Informationen

* M HELIOS Klinikum Krefeld

. PD Dr. med. Friedhelm Spah

» Ltd. Oberarzt Medizinische Klinik |
* Lutherplatz 40, 47805 Krefeld

: Tel. 02151.32-0

. B www.viva.vita.bayerhealthcare.de
+ W www.kinzal.de

. M Deutscher Diabetiker Bund e. V.
. Bundesgeschiftsstelle

o GoethestraBBe 27, 34199 Kassel

* www.diabetikerbund.de

- M Deutsche Liga zur Bekampfung
« des hohen Blutdrucks e. V.

° Deutsche Hypertonie Gesellschaft
: Berliner StraBe 46

e 69120 Heidelberg

° Tel. 06221.58855-0

* Hochdruckliga@t-online.de

M Patientenbroschiire

Das kleine

Handbuch
« Hochdruck-

Patienten

Mit Testfragebégen und
5-Chancen-Sofortprogramm

/w Bayer HealthCare

= Bayer Vital
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,vorbeugen ist besser

als heilen”

Dies gilt ganz besonders bei

Frilhgeburten

Viele Menschen denken, dass Friih-
geborene einfach nur etwas zu frith
oder zu klein geboren sind - und das
dann schon noch aufholen. Aber beson-
ders die Kinder, die mehr als 8 Wochen
vor dem Termin geboren werden, sind
ausgesprochen gefdhrdet. Bei ihnen be-
steht ein erhohtes Risiko, die ersten Ta-
ge und Wochen nicht zu
iberleben oder Beein-
trachtigungen  bis ins
spatere Leben davonzu-
tragen. Zwar haben die-
se Kinder heute, dank
der modernen Intensiv-
medizin, erheblich bes-
sere Chancen als friher.
Aber besser als jede In-
tensivmedizin ist es, da-
fur zu sorgen, dass es
moglichst gar nicht erst
zu einer Frihgeburt mit
all den Risiken kommt.

Dr. med. M. DRAGER

Definitionen

Trotz aller Vorsorge kommt es in
Deutschland in etwa 9 % der Schwan-
gerschaften zu einer Frihgeburt, d. h. die
Kinder kommen zu friih (vor 37 Schwan-
gerschaftswochen), zumeist auch un-
tergewichtig (unter 2.500 g Geburtsge-
wicht), auf die Welt. Die Chancen fir ein

Prof. Dr. med. E. SALING
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gesundes Uberleben des Kindes hangen
dabei entscheidend von der Schwanger-
schaftswoche (SSW), in der das Kind ge-
boren wurde, ab. Aber auch bei der Fra-
ge nach moglichen Ursachen spielt die
SSW eine Rolle, denn der Verlust eines
Embryos in den ersten SSW hat oft ganz
andere Ursachen als eine zu frihe Ge-
burt spater in der Schwangerschaft. Man
unterscheidet z. B:

- Fehlgeburt bzw. Abort = Verlust eines
Embryos oder Geburt eines toten Kin-
des, das weniger als 500 g wiegt. Man
sollte dann auch noch zwischen Frithab-
ort (weniger als 12 SSW) und Spatabort
(mehr als 12 SSW) unterscheiden.

- Frihgeburt = Kind mit Lebenszeichen
und weniger als 37 SSW oder Totgebo-
renes mit 500 g Geburtsgewicht oder
mehr.

- Reifgeborenes = 37 SSW oder mehr

Ursachen

Die Ursachen fur Fehl- und Frihge-
burten sind vielfdltig (siehe z.B. auf
www.saling-institut.de). Einige Ursa-
chen lassen sich vermeiden (z. B. Rau-
chen und Alkohol), andere nur, wenn sie
rechtzeitig erkannt werden, und wieder
andere sind unvermeidlich.

Ein groBer Anteil der Frihgeburten
(und der Spataborte) wird durch vagi-
nale Infektionen verursacht. Diese In-
fektionen konnen sich bis in die Gebar-
mutter ausbreiten (sog. ,aufsteigende
Infektionen”). Sie konnen zu Verande-
rungen im Muttermundbereich, zu vor-
zeitigen Wehen oder zum Blasensprung
und schlieBlich zur Frihgeburt, eventu-
ell auch zu Infektionen des ungeborenen
Kindes, fihren. Wenn Vorstadien solcher
vaginaler Infektionen oder schon mani-
feste Infektionen (z. B. eine bakteriel-
le Vaginose oder auch Harnwegsinfek-
tionen) rechtzeitig erkannt und behan-
delt werden, kann eine Frihgeburt meist
vermieden werden.

Vorbeugen

Die  wichtigste Vorbeugemalnah-
me ist eine regelmaBige Untersuchung
durch Arztin/Arzt oder Hebamme. So
konnen Auffalligkeiten und mogliche
Gefahren oft rechtzeitig erkannt und bei
Bedarf entsprechend behandelt wer-
den. Aber - zumindest in den ersten
Schwangerschaftsmonaten - geht die
Schwangere normalerweise nur einmal
pro Monat zur Vorsorgeuntersuchung.
Und innerhalb eines Monates kann sich
bereits eine Infektion - oft zundchst un-
bemerkt - ausbreiten. Diese ,Unter-



suchungslicke” kann mit der von uns
entwickelten Selbstvorsorge-Aktion fir
Schwangere aberbriickt werden. Dabei
achten Schwangere bei sich selber auf
Risikofaktoren und Warnhinweise fr ei-
ne Frihgeburt und messen selber den
vaginalen pH-Wert.

Was hat der pH-Wert mit vaginalen
Infektionen zu tun?

In der Scheide besteht normalerweise
ein mikrobielles Gleichgewicht zwischen
in groBer Menge vorhandenen Milch-
saurebakterien (Lactobacillus acidophi-
lus) und in geringerer Zahl vorhandenen
anderen Keimen. Das korpereigene Ab-
wehrsystem sorgt daftr, dass sich ande-
re Keime nicht GbermaBig vermehren
konnen. Dabei wird es von den Milch-
saurebakterien unterstitzt. Die von die-
sen produzierte Milchsaure bewirkt, dass
die Scheidenflissigkeit deutlich sau-
er ist. Der Sauregehalt wird durch den
sog. pH-Wert angegeben: Je saurer eine
Flissigkeit ist, desto niedriger ist ihr pH-
Wert. Normale pH-Werte in der Scheide
liegen bei 4,4 und darunter, bei elektro-
nischer Messung 4,2 oder darunter.

Wenn durch eine Schwachung der Ab-
wehr oder aus anderen Grinden die
Konzentration von Milchsdurebakterien
verringert wird, kann dies meist am pH-
Wert der Scheidenflissigkeit erkannt
werden: Er steigt auf Werte iber 4,4 an.
Ein pH-Wert Uber 4,4 kann somit entwe-
der auf eine alleinige Verringerung der
Milchsaurebakterien (sog. vaginale Mili-
eustorung oder vaginale Dysbiose) - die
haufig ein Vorstadium einer Infektion ist
- oder auf eine damit kombinierte, be-
reits nachweisbare Infektion hindeuten.
Damit besteht die Moglichkeit, Schei-
deninfektionen oder sogar schon deren
Vorstadien frithzeitig zu erkennen und zu
behandeln, noch bevor Komplikationen
auftreten. Dabei sollte aber beachtet
werden, dass einige Keime, insbesonde-
re Pilze, sich leider auch im sauren Mili-
eu vermehren koénnen. Ein saures Schei-
denmilieu (normaler pH-Wert) bedeutet
daher keinen ganz sicheren, wohl aber
einen sehr guten Schutz gegen die mei-
sten der frihgeburtsauslésenden Keime.

Als die Selbstvorsorge-Aktion  fir
Schwangere entwickelt wurde, haben
die teilnehmenden Schwangeren ih-
ren pH-Wert mit einfachen Indikator-
stabchen gemessen. Das geht auch heu-
te noch - solange die Indikatorflache fir
den entscheidenden Messbereich zwi-
schen 4,0 und ca. 5 ein zuverlassiges Ab-
lesen gewahrleistet (was langst nicht

i
CarePlan®VpH-Testhandschuh mit Skala

bei allen Indikatorpapieren der Fall ist).
Sowohl zuverlassig als auch einfach ist
die Messung mit einem speziell fir die-
sen Zweck entwickelten Messhandschuh
(CarePlan® VpH-Testhandschuhe). Bei er-
héhten pH-Werten oder bei anderen Auf-
falligkeiten sollte die Schwangere mog-
lichst rasch zu ihrer Arztin/ihrem Arzt
gehen. Einige Krankenkassen erstatten
die Kosten fir die Handschuhe aus Ku-
lanzgriinden. Eine Ricksprache bei der
Kasse lohnt sich.

Friher Totaler Muttermundverschluss
(FTMV)

Bei den meisten Frauen geniigt es,
wenn Hinweise auf Stérungen des vagi-
nalen Milieus bzw. Infektionen frihzei-
tig erkannt und behandelt werden. Aber
besonders bei Frauen mit sich wiederho-
lenden spaten Fehlgeburten oder sehr
frihen Frihgeburten scheint das nicht
auszureichen. In solchen Fallen empfeh-
len wir den Frihen Totalen Muttermund-
Verschluss (FTMV). Bei einem FTMV wird
der Muttermund vollstandig verschlos-
sen, wogegen er bei einer Cerclage nur
verengt wird.

Der FTMV ist empfehlenswert bei
Frauen, die bereits 2 oder mehr Fehl-
oder Frihgeburten zwischen 12 und 32
SSW erlitten haben und bei denen eine
Infektion als Ursache festgestellt wurde,
oder bei denen sich keine andere spe-
zifische Ursache feststellen lieB. Nach
erst einem dieser Ereignisse in der Vor-
geschichte kann ein FTMV erwogen wer-
den, insbesondere, wenn zusatzliche Ri-
sikofaktoren, wie z. B. eine Fertilitatsbe-
handlung, vorliegen. Weitere magliche
Indikationen sind: Mehrlingsschwanger-
schaften sowie Schwangerschaften nach

Konisation (auch wenn es fir letzteres
noch keine wissenschaftlich gesicherten
Untersuchungen gibt).

sonstige MaBnahmen

- Die Infektionsanfalligkeit kann in der
Schwangerschaft erhoht sein. Eine ge-
sunde Erndhrung, die alle fir das Baby
wichtigen Nahrstoffe liefert, ist auch for
das korpereigene Abwehrsystem am
besten.

- Auf Nikotin und Alkohol sollte natiir-
lich in der Schwangerschaft vollig ver-
zichtet werden.

- Auch kérperliche oder psychische Be-
lastungen (insbesondere chronische Be-
lastungen) konnen Gber das Immun-
oder Hormonsystem das Risiko einer
Frihgeburt erhohen.

- Bei Fragen zur Frihgeburtenvermei-
dung oder zur Selbstvorsorge-Aktion hilft
auch das Erich-Saling-Institut weiter, die
Beratung erfolgt per E-mail oder Telefon.

« Informationen

* M Dr. med. Monika Drager und

. Prof. Dr. med. Erich Saling

« Erich-Saling-Institut fir Perinatale

* Medizin e. V. (am Vivantes Klinikum
. Berlin-Neukoélln, Haus 16)

» Rudower Str. 48, 12351 Berlin

* Tel. 030.13014-8335

. www.saling-institut.de

. Spendenkonto: Postbank Berlin

* Konto 8192 101, BLZ 100 100 10

. M Alere GmbH

. Am Wassermann 28, 50829 Koln

« Informationen erhalten Sie per E-Mail
: an: serviceDE@alere.com, telefonisch
. beim Careplan® Beratungsservice

* unter 0221.27143-144 (Montag bis

. Freitag 9:30-14:30 Uhr)

. H Patientenbroschire

Frihgeburten vermeiden
durch Selbstvorsorge

Careplan® VpH
Testhandschuh

Vorsorgeprogramm und Testhandschuh
entwickelt von Prof. E. Saling
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nwillkarlicher Harnverlust ist ein

weit verbreitetes Leiden, Gber das
in der Bundesrepublik etwa 6 Millionen
Menschen klagen. Aus Schamgefiihl wird
das Problem von den Betroffenen aber
oft verschwiegen. Inkontinenz (= unwill-
karlicher Urinverlust) ist in jedem Alter
anzutreffen, Frauen sind haufiger davon
betroffen. Unterschied-
lichste Ursachen sind fir
das Inkontinenzleiden ver-
antwortlich, deshalb ist es
wichtig, sich an einen er-
fahrenen Arzt/Arztin  zu-
wenden. Denn Harninkon-
tinenz ist in vielen Fallen
heilbar oder zumindest gut
zu behandeln.

Wann liegt eine Harnin-
kontinenz vor?

Die Nieren produzie-
ren kontinuierlich Tag und
Nacht Urin. Dieser wird in
der Blase gesammelt und gespeichert. In
der Blase haben etwa 500 ml Urin Platz.
Wenn dieses Fillvolumen fast erreicht
ist, tritt ein Harndrang auf, so dass man
in Ruhe einen geeigneten Ort aufsuchen
kann, um den Urin wieder abzulassen.
Eine Harninkontinenz liegt vor, wenn

Harninkontinenz der Frau

Or. med. Chr. FUNFGELD

i

Urin zuvor unwillkirlich verloren geht
oder der Harndrang so stark ist, dass die
Toilette nicht mehr aufgesucht werden
kann. Es gibt viele unterschiedliche For-
men der Harninkontinenz, die sich in der
Ursache und in der méglichen Art der Be-
handlung unterscheiden.

Belastungsinkontinenz
- Stressinkontinenz

Beim Niesen, Lachen
oder Husten wird dabei
Urin verloren. Anfangs
meist nur tropfenweise.
Dies sind die ersten An-
zeichen fir eine Bela-
stungsinkontinenz. Spa-
ter geht Urin auch beim
Treppensteigen, Gehen
und Heben ab. Diese
Form der Harninkonti-
nenz kann schon in jin-
geren Lebensjahren nach
den Geburten auftreten.
In den Wechseljahren nimmt das Pro-
blem in der Regel eher zu.

Dranginkontinenz - Urgeinkontinenz
Unter Dranginkontinenz versteht man

den unwillkairlichen Urinverlust, der mit

starkem unkontrolliertem Harndrang
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einhergeht. Die Blasenentleerung kann
hierbei nicht willentlich unterdrickt wer-
den. Es fallt schwer, rechtzeitig noch
eine Toilette zu erreichen. In vielen Fal-
len geht der Urin auch davor schon ab.
Der starke Harndrang tritt oft schon bei
geringer Blasenfillung auf. Haufig sind
auch Mischformen zwischen Belastungs-
und Dranginkontinenz.

Ursachen der Inkontinenz

Bei der Belastungsinkontinenz ist hau-
fig der Verschlussmechanismus der Harn-
blase geschwacht. Die Muskulatur um
die Harnrohre, die bindegewebliche Auf-
héngung von Harnrohre und Blase und
die die Beckenbodenmuskulatur sorgen
gemeinsam fir einen guten Verschluss
der Blase. Wenn ein oder mehrere An-
teile am SchlieBmechanismus schwacher
werden, kann eine Harninkontinenz auf-
treten. Eine weitere Ursache hierfir kann
auch eine Senkung sein. Auch der Hor-
monmangel, der mit den Wechseljahren
eintritt, beginstigt die Harninkontinenz.

Normalerweise wird die Blase durch
das vegetative Nervensystem gesteu-
ert. Die Dranginkontinenz ist meist Fol-
ge einer Stérung in diesem Bereich. Es
wird schon bei nur geringer Fiillung eine
volle Blase signalisiert, so dass der Harn-
drang viel zu frih auftritt. Es tritt ein nur
schwer beherrschbarer Harndrang auf,
so dass die Toilette kaum erreicht wer-
den kann. Chronische Entziindungen, Tu-
more in der Blase, Zustand nach Bestrah-
lung und haufiges prophylaktisches Was-
serlassen begiinstigen die Dranginkonti-
nenz.

Welche Untersuchungen sind
notwendig?

Zur Klarung der Ursache ist eine ein-
gehende Untersuchung durch Ihren Frau-
enarzt erforderlich, damit eine sinnvolle
Behandlung eingeleitet werden kann.
Der Arzt wird sie genau Gber ihren Urin-
verlust befragen und eine gynakolo-
gische Untersuchung durchfiihren. We-
sentlich tragt eine Druckmessung in Bla-
se und Harnréhre zur Klarung bei. Gele-
gentlich ist auch eine Blasenspiegelung
erforderlich.

Urodynamische Untersuchung
- Blasendruckmessung

Mit dieser Untersuchung ist es mdg-
lich zu klaren, ob eine Drang-, eine Be-
lastungs- oder eine gemischte Inkon-
tinenz vorliegt. Hierbei wird ein Kathe-
ter in die Harnréhre und die Blase einge-
bracht. Dies geschieht fir Sie schmerz-



los. AnschlieBend wird die Blase mit
Flissigkeit gefillt und der Druck in Bla-
se und Harnroéhre in Ruhe und bei Belas-
tung gemessen. Bei Blasenentleerungs-
storungen wird auch die Entleerung der
Blase gemessen.

Welche Maglichkeiten der
Behandlung gibt es?

Mit einem gezielten Beckenbodentrai-
ning ist es maglich, den Verschlussme-
chanismus der Harnblase zu verbessern.
Nach den Wechseljahren kann mit vagi-
naler Hormongabe die Blasenfunktion
ebenfalls verbessert werden. Bei vorlie-
gender Dranginkontinenz kann mit ent-
sprechenden Medikamenten (Anticholi-
nergika) die Funktion der Harnblase be-
einflusst werden. Sinnvoll ist hier zusatz-
lich ein anhaltendes Toilettentraining,
um die Steuerung der Blasenfunktion
neu zu optimieren. Wenn eine ausge-
pragte Senkung die Ursache der Inkonti-
nenz darstellt, ist oft eine operative Kor-
rektur der Senkung sinnvoll.

Wann ist eine Operation sinnvoll?

Wenn trotz regelmaRigen Beckenbo-
dentrainings und nach den Wechseljah-
ren einer Ostrogentherapie eine Belas-
tungsinkontinenz weiter besteht, kann
in geeigneten Fallen eine Operation hilf-
reich sein. Oft wird hier ein spannungs-
freies Vaginalband eingelegt. Diese Ope-
rationsmethode ermoglicht eine Heilung
der Stressinkontinenz mit relativ gerin-
gem operativem Aufwand. Hierbei wird
ein Kunststoffband eingebracht, das hin-
ter dem Schambeinknochen zu liegen
kommt und die Harnrohre stitzt. Da-
durch hat die Harnréhre mehr Halt und
Inkontinenz verschwindet. Diese Metho-
de wird seit 1997/98 mit groRem Erfolg
bei Patientinnen angewendet, bei de-
nen keine oder nur eine geringe Sen-
kung vorliegt. Nach allen bisherigen Un-
tersuchungen zeigt diese Operationsme-
thode die besten Heilungsergebnisse.
Neben den guten Erfolgschancen hat die
Methode den Vorteil, dass die Erholungs-
zeit wesentlich kirzer ist als bei den bis-
her tblichen Verfahren. In einigen Féllen
sind andere Operationsverfahren geeig-
neter. Das fir den vorliegenden Fall aus-
sichtsreichste Operationsverfahren wird
erst nach eingehender Untersuchung
festgelegt.

Senkung

Eine Senkung der Gebarmutter oder
der Scheide kann zu Lageveranderungen
von Blase, Harnrohre und Darm fihren.

Fir die Operation mit einem span-
nungsfreien Band stehen Band-
implantate aus monofilem, nicht re-
sorbierbaren Polypropylen oder aus
einem teilresorbierbaren Bikompo-
nentenmaterial (hexafil mit mono-
filem Charakter) zur Verfiigung.
Interdisziplinare Teams aus Arzten,
Apothekern, Biologen, Chemikern
und Ingenieuren entwickelten fir
Serag-Wiessner bessere und ver-
traglichere Materialien sowie neu-
artige Behandlungsmadglichkeiten.

Die Folge ist oft eine entsprechende
Funktionsstérung. Moglich sind eine
Harninkontinenz oder manchmal auch
Entleerungsstérungen der Blase eben-
so wie Stérungen der Darmentleerung
oder eine Stuhlinkontinenz. In geeig-
neten Fallen kann eine Senkungsopera-
tion mit Korrektur der Lage der Becken-
organe die Funktion von Blase und Darm
wiederherstellen oder verbessern. Die-
se Operationen erfordern viel Erfahrung
des Operateurs auf dem Gebiet der wie-
derherstellenden Beckenbodenchirurgie.
Eine individuelle Beratung und Operati-
onsplanung ist erforderlich. Wenn das
eigene Bindegewebe zur Rekonstrukti-
on nicht ausreicht, ist es in manchen Fal-
len sinnvoll, Netze aus besonders als ge-
websvertraglichem Kunststoff zur Ver-
starkung des eigenen Gewebes zu ver-
wenden. Wenn die Senkung operativ be-
hoben ist und dennoch weiter eine In-
kontinenz vorliegt, kann dann ein span-
nungsfreies Vaginalwand eingelegt wer-
den.

Fazit

In vielen Féllen kann eine Harninkonti-
nenz behoben oder zumindest gebessert
werden. Voraussetzung hierfir ist eine
Abklarung der Ursache und eine darauf
abgestimmte Therapie. Das Trainieren

der Beckenbodenmuskulatur und eine
vaginale Ostrogenapplikation nach den
Wechseljahren erganzt durch ein Verhal-
tensmanagement fir Trinken und Was-
serlassen sind die Grundlagen fir eine
Behandlung. Oft kann bei Belastungs-
inkontinenz eine Operation die Inkonti-
nenz heilen. Die komplizierten Zusam-
menhange der Organe des Beckens er-
fordern umfangreiche Erfahrung des Be-
handlungsteams, damit das bestmdg-
liche Ergebnis erzielt werden kann. Die
medizinischen Fachgesellschaften for
Gynakologie, Urologie und Chirurgie ha-
ben eine Reihe von Kliniken als inter-
disziplindres Kontinenz- und Becken-
bodenzentrum zertifiziert (Liste unter
www.clarcert.com). Fir die Betroffenen
ist es wichtig, sich an den behandeln-
den Hausarzt oder Gynakologen zuwen-
den, der sie bei Bedarf an einen entspre-
chenden Spezialisten Gberweist.

° Informationen

° ® Waldburg-Zeil Kliniken

« Klinik Tettnang

° Dr. med. Christian Finfgeld, Chefarzt
* Abteilung fiir Gynakologie und

« Geburtshilfe, Interdisziplindres Konti-
° nenz- und Beckenbodenzentrum

. Emil-Miinch-Str. 16, 88069 Tettnang
« Tel. 07542.531-301

° Beckenbodenzentrum@wz-kliniken.de
. www.klinik-tettnang.de

« H Deutsche Kontinenz Gesellschaft e.V.
° Friedrich-Ebert-Str. 124, 34119 Kassel
* Tel. 0561.780604

« www.kontinenz-gesellschaft.de

° M Serag-Wiessner KG

* Zum Kugelfang 8-12, 95119 Naila

« Tel. 09282.937-0

° info@serag-wiessner.de

. www.serag-wiessner.de

. l Patientenbroschiire

Harninkontinenz

der Frau ist heflbar!
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Schwerhorigkeit ist

behandelbar

Therapeutische Option

implantierbarer Horsysteme

Nicht sehen trennt
von den Dingen,
nicht horen trennt von
den Menschen.” Die-
ses Immanuel Kant zuge-
schriebene  Zitat be-
schreibt deutlich die Pro-
blematik von Schwer-
hérigen. Denn mit zu-
nehmendem Horverlust
steigt die Gefahr, sozi-
ale Kontakte nicht mehr
pflegen zu kénnen und

schwermtig zu werden.  Prof. Dr. med. St. DAZERT

Bei rund 20 Prozent al-

chen. Das Hérvermdgen
wird bei vielen Menschen
durch eine Schadigung der
Horsinneszellen  schlech-
ter (z. B. durch Larmein-
wirkung) und die Nerven-
bahnen vom Ohr zum Ge-
hirn kénnen sich im Lau-
fe der Zeit zurickbilden.
Deshalb ist es wichtig, bei
den ersten Anzeichen ei-
ner Horminderung, z.B.
wenn der Fernseher lauter
gestellt werden muss, ei-
nen Hals-Nasen-OhrenArzt

moderne Horgerate oder implantierbare
Horsysteme zu beheben und effektiv
zu behandeln. Bevor vom HNO-Arzt ein
entsprechendes Hilfsmittel vorgeschla-
gen wird, muss erst eine gezielte und si-
chere diagnostische Abklarung stattfin-
den. Die Basis einer jeden Hordiagnostik
ist das sogenannte ,Audiogramm”, der
Hortest. Bei dieser Untersuchung wird
die Horschwelle fir Téne und das Horver-
standnis fir Sprache bestimmt. Der Hor-
vorgang ist ein kompliziertes Geschehen
und es bedarf einiger Erlduterungen, um
die Thematik der Schwerhérigkeit und
die unterschiedlichen Formen dieser Er-
krankung nachvollziehen zu kénnen.

Das Ohr besteht aus drei Bereichen.
Das AuBenohr umfasst die Ohrmuschel
und den Gehdrgang. Das Trommelfell
bildet die Grenze zum Mittelohr, welches
die drei kleinsten Knochen des Kérpers
(Hammer, Amboss und Steigbigel) be-
herbergt, die die Geharknochelchenket-
te formen. Das Innenohr ist das eigent-
liche Hororgan und wird Horschnecke
(Cochlea) genannt.

Funktionsweise des menschlichen
Ohres

1. Schall wird Gber die Ohrmuschel
aufgenommen und durch den Gehor-
gang zum Trommelfell weitergeleitet.

2. Das Trommelfell dbertragt den ein-
gehenden Schall in Form von Schwin-
gungen auf die Gehorknéchelchenkette.

3. Die drei Gehorknochelchen werden in
Schwingungen versetzt und leiten so den
akustischen Reiz an die Cochlea weiter.

4. Die Flussigkeit in der Cochlea wird
dadurch in Bewegung versetzt und sti-
muliert die sogenannten Haarzellen
(Horsinneszellen).

5. Die Haarzellen erregen die Horner-
venfasern und wandeln somit das me-
chanische in ein elektrisches Signal um
(mechano-elektrische Transduktion). Der
Hornerv leitet die entsprechenden Infor-
mationen an das Gehirn weiter.

6. Das Gehirn interpretiert diese elek-
trischen Signale als Hérwahrnehmung.

Wenn im Gesamtsystem dieser biolo-
gischen Vorgange ein Defizit besteht,
erkrankt der Betroffene an einer Hor-
storung. Dabei ist erwahnenswert, dass
es unterschiedliche Horfehler und Ursa-
chen gibt, die natirlich auch einer in-
dividuellen Therapie und eines adaqua-
ten Hilfsmittels fir die jeweilige Erkran-

ler Europder besteht eine Hérminderung.  zu konsultieren. Es gibt heute gute the- kung bedirfen. Die Auswahl bestimmt
Und es dauert meist mehrere Jahre, bis rapeutische Maglichkeiten, die verschie- der HNO-Arzt in Abstimmung mit dem
die Betroffenen einen Facharzt aufsu- denen Formen der Schwerhdrigkeit durch ~ Patienten.
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Ein Horverlust entsteht also durch die
Schadigung eines oder mehrerer Teile
des Ohres. Auf besondere Erkrankungen,
die das Horen negativ beeinflussen kén-
nen, wie Tinnitus, Horsturz oder schwere
Infektionen, soll in diesem Ubersichtsar-
tikel nicht weiter eingegangen werden.

Schallleitungsschwerharigkeit

Ein Schallleitungshorverlust entsteht
z. B. durch Mittelohrentziindungen,
Verletzungen oder Fehlbildungen.
Durch Einschrankung der Schwin-
gungsfahigkeit der Gehorknochel-
chen wird der Schall nicht vollstandig
an das Innenohr weitergeleitet.
Innenohrschwerhdarigkeit

Beim Horsturz oder altersbedingtem
Horverlust (Presbyakusis) handelt es
sich meist um einen Innenohrhérver-
lust nach Haarzellschadigung.
Kombinierte Schwerhérigleit

Unter kombiniertem Hérverlust ver-
steht man eine Kombination aus In-
nenohr- und Schallleitungshérverlust.

Therapieoptionen bei Schwerhorig-
keit

Grundsatzlich stehen fir die Horreha-
bilitation bei Schwerhérigkeit verschie-
dene therapeutische Moglichkeiten zur
Verfiigung:
1. HOrgerate
2. Knochenleitungs-Implantatsysteme
3. Mittelohr-Implantatsysteme
4. Cochlea-Implantatsysteme
5. Hirnstamm-Implantatsysteme

Die meisten Menschen mit einer Hor-
minderung (i.d.R. Innenohrschwerhd-
rigkeit) konnen mit modernen Hoérge-
raten erfolgreich versorgt werden, die
ein erfahrener Akustiker individuell ein-
stellt. Manche Ohrerkrankungen, die
mit einer Hérminderung einhergehen
(z. B. Cholesteatom), miissen auch ope-
rativ behandelt werden.

Sind konventionelle Horgerate nicht
mehr ausreichend, stehen zur weite-
ren Horrehabilitation Mittelohr-Implan-
tat- (z. B. Vibrant Soundbridge) oder bei
ausgepragter Horminderung Cochlea-
Implantat- bzw. Hirnstamm-Implantat-
systeme zur Verfiigung. Seit wenigen
Monaten gibt es ein neues Knochenlei-

tungs-Implantatsystem  (Bonebridge),
das den Schall iber den Schadelkno-
chen direkt zum Innenohr zu leitet.

Mittelohr- und Knochenleitungs-Im-
plantatsysteme bestehen aus einem
unter der Haut gelegenen Empfanger-
implantat und einem externen Audi-
oprozessor. Im Unterschied zu einem
Horgerat, das Schallsignale lediglich
verstarkt, bringt das Mittelohr-Implan-
tatsystem ,Vibrant Soundbridge” die
Strukturen des Mittelohrs direkt zum
Schwingen, indem es die Schallsignale
aus der Umgebung in mechanische
Schwingungen umwandelt. Hierbei
wird der Schall vom Mikrofon des Audi-
oprozessors, der durch einen Magneten
iber dem Implantat am Kopf gehalten
wird, aufgenommen. Der Audioprozes-
sor wandelt den Schall in elektrische
Signale um und sendet diese Signale
durch die Haut an das Implantat. Das
Implantat leitet die Signale weiter an
das Herzstiick des Systems, den Schall-
wandler (FMT = Floating Mass Trans-
ducer). Dieser wiederum wandelt das
Signal in mechanische Schwingungen,
die die Mittelohrstrukturen (z.B. die
Geharknochelchenkette) direkt in Be-
wegung versetzen. Diese hochprazisen
Schwingungen werden an das Innen-
ohr weitergeleitet und als akustische
Signale wahrgenommen.

Das Knochenleitungs-Implantat ,Bo-
nebridge” ermoglicht eine direkte
Schalltibertragung mittels Knochenlei-
tung zum Innenohr. Damit ist es eine

geeignete Losung fir Patienten, bei de-
nen der Schall nicht Gber den natur-
lichen Weg an das Innenohr weiterge-
geben werden kann, was z. B. bei Fehl-
bildungen oder auch nach mehrfachen
Ohroperationen der Fall sein kann. Wie
bei der ,Vibrant Soundbridge” nimmt
der Audioprozessor, der ebenfalls durch
einen Magneten iber dem Implantat
am Kopf gehalten wird, den Schall auf
und wandelt diesen in Signale um, die
er dann durch die intakte Haut an das
Implantat weitergibt. Das Implantat ist
unter der Haut im Knochen verankert
und wandelt die empfangenen Signale
in mechanische Schwingungen um, die
an den umgebenden Knochen und so-
mit an das in den Felsenbeinknochen
eingebettete Innenohr weitergeleitet
werden.

Im Gegensatz zu Knochenleitungs-
und Mittelohrimplantaten, die das In-
nenohr mechanisch stimulieren, ba-
siert die Wirkweise von Cochlea-Im-
plantaten darauf, dass die Hornerven-
fasern in der Horschnecke (Cochlea)
durch elektrische Signale direkt sti-
muliert werden. Diese Signale werden
dann Gber den Hérnerv an das Gehirn
ibermittelt, wo sie als akustische Ereig-
nisse interpretiert werden. Somit bie-
ten Cochlea-Implantate erstmalig einen
Ersatz fur den Verlust eines menschli-
chen Sinnes - den Hérsinn. Cochlea-Im-
plantate werden bei Patienten einge-
setzt, die an einer hochgradigen Schall-
empfindungsschwerhorigkeit  leiden.

BONEBRIDGE™ - Das weltweit erste aktive Knochenleitungsimplantatsystem
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Das Horzentrum
Ruhrgebiet

eit 15 Jahren werden an der HNO-Klinik der Ruhr-
SUniversitéit Bochum Patienten mit Cochlea-Implantaten
(C1) und implantierbaren Horsystemen (IHS) versorgt.
Die Altersspanne zum Zeitpunkt der Operation reicht von
sieben Monaten bis zu 85 Jahren. Insgesamt wurden bisher
ca. 1000 Implantationen bei hochgradig horgeschadigten
Kindern und Erwachsenen durchgefiihrt. Bei iiber 200 Pati-
enten wurde eine beidseitige Implantation vorgenommen.
Etwa 40 % der Cl-versorgten Patienten sind Kinder im Alter
von 0 bis 5 Jahren. In jiingster Zeit erhielten zunehmend

auch einseitig ertaubte Menschen ein Cochlea-Implantat.
Am Horzentrum Ruhrgebiet der Bochumer HNO-Klinik
erfolgt eine interdisziplindre Diagnostik, Therapie und
Rehabilitation von Kindern und Erwachsenen. Durch das
Neugeborenen-Horscreening werden bei Sduglingen Hor-
storungen sehr friih erfasst. Die enge Vernetzung, z.B. mit
der Abteilung fir Phoniatrie und Padaudiologie, ermoglicht
eine rechtzeitige entwicklungsbegleitende Versorgung,
engmaschige Kontrolle, Beratung der Eltern und, wenn
erforderlich, die Versorgung mit einem Cl oder IHS.

Die padakustische Betreuung wird durch erfahrene Hor-
gerateakustiker gewahrleistet, die auf Kinderhdrgerate-
versorgung spezialisiert sind. Durch einen regelmaBigen
interdisziplinaren Austausch ist eine optimale Beratung und
zeitnahe Versorgung mit Horsystemen und technischem
Zubehor maglich.

Neben der klassischen CI-Versorgung haben sich in den
letzten Jahren weitere Modalitaten und Technologien ent-
wickelt. Das EAS-Horsystem kombiniert die elektrische und
die akustische Stimulation und ermaglicht die Verstarkung
des Restgehors im Tieftonbereich und die Wahrnehmung
hoher Tone trotz Gehorlosigkeit. Die Vibrant Soundbridge
ist ein implantierbares Horsystem fiir gering- bis mit-
telgradig horgeschadigte Menschen, fir die aus unter-
schiedlichen Griinden ein herkdmmliches Horgerat nicht in
Frage kommt. Seit September 2012 gehort auch das neue
Knochenleitungsimplantat Bonebridge zum medizinischen
Angebot des Horzentrums Ruhrgebiet.

Auch Cochlea-Implantate bestehen aus
einer internen und einer externen Kom-
ponente. Das Implantat (interne Kom-
ponente) wird chirurgisch direkt hin-
ter dem Ohr unter die Haut implantiert.
Es besteht aus einem Gehduse zur Auf-
nahme der Elektronik, einer Empfangs-
antenne und einem Magneten. Zusatz-
lich wird ein Elektrodentréager mikrochi-
rurgisch in die Cochlea eingefihrt. Der
Audioprozessor (externe Komponente)
wird hinter dem Ohr getragen. Er be-
steht aus einer Steuereinheit, einem
Batterieteil und einer Spule, die die
Informationen durch die Haut an den
Empfanger Ubertragt.

AbschlieBend ist zu unterstreichen,
dass jeder Therapieerfolg von der recht-
zeitigen Diagnosestellung durch den
Facharzt abhangig ist. Optimalerweise
wenden sich betroffene Patienten di-
rekt an ihren HNO-Arzt oder ein kom-
petentes Horzentrum mit geschultem
Fachpersonal und interdisziplinarer Be-
treuung. Wir bieten unseren Patienten

eine medizinische Versorgung auf dem
gesamten Gebiet der Hals-Nasen-Oh-
renheilkunde nach neuesten wissen-
schaftlichen Erkenntnissen. Besonders
wichtig ist uns hierbei die individu-
elle und personliche Betreuung unserer

: Informationen

* M Klinik fir Hals-, Nasen-

. und Ohrenheilkunde,

. Kopf- und Halschirurgie

« der Ruhruniversitat Bochum
. st. Elisabeth-Hospital

. Prof. Dr. med. Stefan Dazert
¢ BleichstraBBe 15

° D-44787 Bochum

* Tel. 0234.5098281

» www.hno-bochum.de

° M MED-EL Deutschland GmbH
. Moosstr. 7

« D-82319 Starnberg

* Tel. 08151.7703-0

- www.medel.com
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Patienten sowohl im stationdren als
auch im ambulanten Bereich. Die um-
fassende medizinische Behandlung er-
folgt in enger Abstimmung mit den nie-
dergelassenen Kollegen.
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M Patientenbroschiire

MED“EL

BONEBRIDGE™

Ein revolutiondres Horsystem
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twa eine Million Deutsche Gber 60

Jahre leiden unter einer mittelschwe-
ren oder schweren Demenz. Jedes Jahr
kommen etwa 244.000 neue Erkran-
kungen hinzu. Aktuellen Schdtzungen
zufolge verbirgt sich bei etwa 8-10 %
der Demenzerkrankten ein prinzipiell be-
handelbares Syndrom - der idiopathische
Normaldruckhydrozephalus - hinter den
Beschwerden. Synonym haben sich die
Begriffe ,Altershirndruck” oder ,Alters-
hydrozephalus” fir diese drucklose Er-
weiterung der inneren Nervenwasser-
raume des Gehirns eingeburgert. Nicht
zuletzt aufgrund der demographischen
Situation gewinnt die Erkrankung stetig
an Beachtung. Dennoch werden zurzeit
viele Patienten noch nicht zur Untersu-
chung und Behandlung in eine speziali-
sierte Klinik Gberwiesen.

Pathophysiologie

Patienten mit einem deutlich erwei-
terten Ventrikelsystem und fehlender
intrakranieller Drucksteigerung wurden
erstmals 1965 von Salomon Hakim be-
schrieben. Hakim selbst erkannte rasch
den dieser Konstellation innewohnen-
den Widerspruch und prasentierte die
Hydraulic-press-theory als Erklarung. Ent-
scheidender Schwachpunkt dieser Theo-
rie war, dass die Ventrikelerweiterung
wdhrend einer Phase gesteigerten Hirn-
drucks stattfinden soll, der sich nach der
Erweiterung der Nervenwasserkammern
wieder normalisiert.

Die naheliegende Frage, warum die Er-
krankung erst nach Normalisierung des
Hirndruckes symptomatisch wird, konnte
auch Hakim nicht beantworten. Auf der
Grundlage verschiedener theoretischer
Experimente wurde im Laufe der Jahr-
zehnte immer klarer, dass die Erkran-
kung nicht durch eine Analyse der Ab-
solutdriicke, sondern nur durch die Be-
trachtung der dynamischen Dricke er-
klarbar ist.

So geht die momentan unter Exper-
ten relativ weitgehend akzeptierte hy-
drodynamische Therapie des skandina-
vischen Radiologen Dan Greitz davon
aus, dass vor allem eine pathologische
Pulsation des ventrikelnahen Hirngewe-
bes, die durch eine arteriosklerotische
Versteifung der Hirnbasisarterien befor-
dert wird, zu einem Abbau des auf diese
Weise unter Stress gesetzten Gewebes
fuhrt. Das ventrikelumgebende Hirnge-
webe zieht sich also eher zuriick, als
dass es durch das Nervenwasser in den
Ventrikeln zurickgedrangt wird. Auf die-
se Weise lasst sich eine Erweiterung der

© Unfallkrankenhaus Berlin

Der idiopathische Normal-
druckhydrozephalus

Eine heilbare Form der Demenz?

Prof. Dr. med. U. MEIER

Nervenwasserkammern ohne einen er-
hohten Druck im Nervenwasser erkla-
ren.

Epidemiologie

Die belastbarsten Zahlen zur Epidemi-
ologie des idiopathischen Normaldruck-
hydrozephalus liegen derzeit aus Nor-
wegen vor. Per Eide und seine Mitarbei-
ter ermittelten, dass die Inzidenz der Er-
krankung bei 1,09 pro 100.000 Einwoh-
ner und Jahr liegt. Dabei ist zu beachten,
dass die Untersuchung nur Patienten be-
ricksichtigt, die mit dem derzeitig etab-
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lierten diagnostischen
System erkannt und
einer Behandlung zu-
gefihrt werden. Fur
Menschen mit einem
Lebensalter von 65
und mehr Jahren be-
tragt die Inzidenz be-
reits 30,2 pro 100.000
Einwohner und Jahr.
Die Implikationen die-
ser Altersabhangigkeit
in Zeiten des demogra-
phischen Wandels lie-
gen auf der Hand.

Klinische Symptomatik

Die nach dem Erstbeschreiber benann-
te Hakim-Trias beinhaltet die Symptome
einer charakteristischen  ataktischen
Gangstorung, einer Urininkontinenz und
eines dementiellen Syndroms. Als Ne-
bensymptome werden Kopfschmerzen
und Schwindel gewertet.

Klinisch fihrend ist stets die Gangsto-
rung, die durch ein unsicheres, breitba-
siges Gangbild mit nach auBen gekehr-
ten Zehenspitzen sowie einer niedrigen
Schritthdhe und einer kurzen Schrittlan-
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Jeder 10. Demenzkranke
leidet an einem
Altershydrocephalus!
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ge gekennzeichnet ist. Insgesamt er-
gibt sich ein schlurfendes, ineffektives
Gangbild, das dem Betrachter den Ein-
druck vermittelt, der Patient klebe am
Boden. Die Gangstoérung tritt in der Re-
gel zuerst auf und kann Gber Monate
isoliert bestehen, bevor ein weiteres
Symptom hinzutritt. In der Untersu-
chung kann die Gangstorung durch ei-
nen Gangtest mit geschlossenen Augen
(Zielblindgang) oder eine 360°-Wende
auf der Stelle provoziert werden. Fir die
360°-Wende werden haufig funf Schrit-

-~ S

te und mehr bendtigt. Eine pragma-
tische Quantifizierung der Gangstorung
ist mit dem 10-Meter-Walk-Test moglich,
bei dem auf einer Strecke von zehn Me-
tern Schrittzahl und die bendtigte Zeit-
dauer ermittelt werden. Entscheidend
bei diesem Test sind nicht etwa patho-
logische Absolutwerte, sondern der Vor-
her-nachher-vergleich im Rahmen der
probatorischen Liquorentlastung in der
Diagnostik. Analoge Stérungen in der
Motorik der oberen Extremitaten sind
in der Literatur beschrieben. Sie konnen
7. B. durch einen Grooved-Pegboard-Test
quantifiziert werden. Dieser ist jedoch in
der Durchfihrung ungleich aufwendiger
und in der spezifischen Literatur schlech-
ter etabliert.

Die Urininkontinenz beginnt in der Re-
gel im Sinne einer Urge-Inkontinenz. Die
Mobilitatseinschrankung wirkt fir die
Patienten in diesem Zusammenhang na-
turlich besonders hinderlich.

Das dementielle Syndrom nimmt sei-
nen Anfang haufig in Kurzzeitgedacht-
nisstorungen, die sich im weiteren Ver-
lauf Gber Orientierungsstérungen, bis hin
zu einer Apathie und teilweise selbst er-
lebten Ldhmung der eigenen geistigen
Regheit erlebt werden. Prinzipiell sollte
mit dem Beginn der apparativen Dia-
gnostik nicht auf eine Komplettierung
der Hakim-Trias gewartet werden. Al-
lein das Auftreten der charakteristischen
Gangstérungen rechtfertigt bereits die
bildgebende Diagnostik.

Bildgebende Diagnostik

Zur Feststellung der Ventrikelerweite-
rung geniigt ein Nativ-CT des Kopfes. Als
Marker fir die Ventrikelweite hat sich
der Evans-Index etabliert, der als Quo-

G

tient aus der groRten Vorderhornwei-
te und dem grof3ten laterolateralen Ab-
stand der Tabulae internae in der glei-
chen transversalen Schnittebene berech-
net wird. Liegt dieser ber 0,3, so ist von
einer pathologischen Erweiterung, die
der ndheren Abklarung bedarf, auszu-
gehen. Ein MRT des Kopfes kann zusatz-
liche Fragestellungen zur individuellen
Beschaffenheit des dritten Ventrikels be-
antworten, ist jedoch nicht prinzipiell er-
forderlich. Auch die Messung der Liquor-
flussgeschwindigkeit im Aquaeductus
cerebri mittels funktionellem MRT konn-
te als eigenstandig ausreichende nonin-
vasive Diagnostik bisher nicht etabliert
werden. Zeigt sich bei vorhandener kli-
nischer Symptomatik zusatzlich ein er-
weitertes Nervenkammersystem im C(CT,
dann sollte der Patient an eine spezia-
lisierte Einrichtung Uberwiesen werden,
wo mittels invasiver liquordynamischer
Diagnostik iber eine Operationsindikati-
on entschieden werden kann.

Invasive Diagnostik
» Spinal tap test

Teilweise noch im ambulanten Bereich
maglich ist eine probatorische Liquorent-
lastung mittels Lumbalpunktion, bei der
ca. 50 ml Liquor entnommen werden.
Kommt es im Verlauf von 2-24 Stunden
zu einer deutlichen Besserung des Gang-
bildes, so ist dies ein sehr deutlicher Hin-
weis auf das Vorliegen eines idiopathi-
schen Normaldruckhydrozephalus. Sollte
diese Untersuchung im ambulanten Be-
reich durchgefihrt werden, so ist zu be-
achten, dass die weitere liquordyna-
mische Diagnostik mittels Infusionstest
oder ICP-Messung anschlieBend fur lan-
gere Zeit verfalscht werden kann.

Hydrocephalus-Ventil proGAV mit Instrumenten. Die einstellbaren Hydrocephalusventile aller Hersteller lassen sich mit Magnetinstrumenten trans-

kutan programmieren.
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» ICP-Messung

Eine weitere Moglichkeit der Diagnos-
tik ist die kontinuierliche Messung des
intrakraniellen Druckes iber eine ent-
sprechende Hirndruckmesssonde. Die-
se wird in der Regel fiir 24-48 Stun-
den durchgefihrt. AnschlieBend kénnen
Form und Amplitude der gemessenen
Wellen interpretiert werden.
» Lumbaler Infusionstest

Tiefen Aufschluss iber die Liquordyna-
mik gibt die Infusion von kanstlichem Li-
quor Gber eine Lumbalpunktionskanile
mit zusatzlicher Messung des dabei vor-
herrschenden Druckes. Auf diese Weise
konnen Abflusswiderstand und Compli-
ance des Liquorraumes und der angren-
zenden Strukturen berechnet werden.
» Lumbale drainage

Die invasivste, aber gleichzeitig auch
aussagekraftigste  diagnostische Me-
thode ist die Anlage einer lumbalen Li-
quordrainage fir 48-72 Stunden und die
Beobachtung der klinischen Symptoma-
tik des Patienten. Analog zum Spinal tap
test wird auch hier im Erkrankungsfall
ein Rickgang der Gangstorung erwartet.

Alle dargestellten Untersuchungsmetho-
den sind nicht in der Lage, alle Erkrank-
ten in einem Kollektiv zu erkennen (Sen-
sitivitat) und konnen unter bestimmten
Umstanden auch bei Patienten, die nicht
unter einem idiopathischen Normal-
druckhydrozephalus leiden, positiv aus-
schlagen (Spezifitat). Aus diesem Grun-
de sollte die Diagnostik aus einer Kom-
bination von mehreren Tests bestehen
und durch einen spezialisierten Experten
durchgefiihrt werden.

Evidenzbasierte Therapie
» Vp shunts

Die etablierte Behandlungsmethode
fur den idiopathischen Normalhydroze-
phalus ist die Anlage einer vollstandig
unter die Haut implantierten kiinstlichen
Nervenwasserableitung, die die Nerven-
wasserkammern mit der freien Bauch-
hohle verbindet. Dieser sogenannte
ventrikuloperitoneale Shunt besteht aus
einem weichen, dinnen Silikonschlauch,
der Abstrom des Nervenwassers wird
durch ein Ventil genauestens reguliert.
» Programmierbare Ventile /
Gravitationsventile

Die technische Entwicklung dieser
Ventile begann mit nicht-verstellbaren
Differenzdruckventilen, die heute in der
Therapie des idiopathischen Normal-
druckhydrozephalus keine Berechtigung
mehr haben, und setzte sich ber pro-

Hydrocephalus-Ventil proSA. Programmierbare
Gravitationseinheiten sind die neuste tech-
nische Entwicklung.

grammierbare Differenzdruckventile hin
zu programmierbaren Gravitationsven-
tilen fort. Letztere konnen den Offnungs-
druck der Lage des Patienten stufenlos
anpassen. Liegt der Patient, so muss das
abflieBende Nervenwasser nur einen
geringen Widerstand (berwinden, rich-
tet er sich jedoch auf, so wird einem un-
kontrollierten Abstrom des Nervenwas-
sers in der aufrechten Position durch
eine entsprechende automatische Stei-
gerung des Ventiloffnungsdruckes effek-
tiv entgegengewirkt. Die Implantation
von ventrikuloperitonealen Shunts ist ei-
ne neurochirurgische Standardoperation,
die mit keinem besonderen technischen
Anspruch verbunden ist. Entscheidend
ist die Erfahrung und Sachkenntnis bei
der Auswahl des Ventiltyps und des Off-
nungsdruckes fiir den individuellen Pa-
tienten. Die Komplikationsrate derar-
tiger Operationen liegt in den entspre-
chenden Zentren deutlich unter finf Pro-
zent. Mogliche Komplikationen sind ka-
theterassoziierte Infektionen und Uber-
drainagen. Uberdrainagen kénnen je-
doch, einer kirzlich veréffentlichten pro-
spektiv randomisierten Multi-Center-Stu-
die zufolge, durch den Einsatz von Gra-
vitationsventilen duRRerst effektiv verhin-
dert werden.

Prognose

Die Therapie des idiopathischen
Normaldruckhydrozephalus endet kei-
neswegs mit der Implantation eines
Ventils, sondern sollte eine lebenslan-
ge Nachsorge beeinhalten. Im Unfall-
krankenhaus Berlin wird der Offnungs-
druck des implantierten Ventils bei den
Nachuntersuchungsterminen nach 3, 6
und 12 Monaten schrittweise gesenkt,
um dem Patienten eine optimale An-

© Christoph Miethke GmbH & Co. KG

passung an die langfristig effektiveren
niedrigen Offnungsdriicke zu ermaogli-
chen. AnschlieRend erfolgt eine jahrliche
Nachuntersuchung. Einrichtungen, die
lange Nachuntersuchungsintervalle und
grol3e Patientenzahlen Uberblicken, ver-
offentlichen regelmaRig Erfolgsraten von
ca. 80 %. Beachtet werden muss dabei,
dass es sich bei der Implantation eines
ventrikuloperitonealen Shunts bei Pati-
enten mit idiopathischem Normaldruck-
hydrozephalus nicht um eine ursachliche
Heilung der Erkrankung handelt. Den-
noch wird einer Vielzahl von Patienten
damit ein mobiles und selbstbestimmtes
Leben erméglicht und die Pflegebediirf-
tigkeit um Jahre oder Jahrzehnte hinaus-
gezogert.

« Informationen

* M Prof. Dr. med. U. Meier

° Dr. med. Johannes Lemcke

« Klinik fiir Neurochirurgie

* Unfallkrankenhaus Berlin

* Verein fiir Berufsgenossenschaftliche
. Heilbehandlung Berlin e.V.

» Warener Stra8e 7, 12683 Berlin

: Tel. 030.5681-0

. www.ukb.de

« M www.nph-info.de

° W Arbeitsgemeinschaft Spina Bifida
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Allergiediagnostik im Labor

Unter einer Allergie versteht man eine GiberschieBende Reaktion unseres Im-
munsystems auf eigentlich harmlose Ausloser. Auch bei gesunden Menschen
lassen sich Immunreaktionen auf diese Ausloser, Allergene, nachweisen, ohne
dass eine Krankheit vorliegt. Aus diesem Grund wird zwischen Sensibilisie-
rung und Allergie unterschieden. Von einer Allergie spricht man dann, wenn
mit der Sensibilisierung auch allergische Symptome auftreten. Das Risiko, an
einer Allergie zu erkranken, verteilt sich zu geschatzt 70 % auf unsere gene-
tische Ausstattung und zu 30 % auf Umweltfaktoren.

llergische Erkrankungen in Deutsch-
land nehmen seit den 60-er Jahren
kontinuierlich zu. 20-30 Millionen Men-
schen in der Bundesrepublik sind sensi-
bilisiert, d. h. im Blut lassen sich Antikor-
per nachweisen, mit dem Potential ei-
ne allergische Erkrankung zu entwickeln.
Allergie kann somit als Volkskrankheit
bezeichnet werden.
Allergische Erkrankungen
begegnen uns in vielfdltiger
Gestalt. Am bekanntesten
dirften Neurodermitis (ato-
pisches Ekzem), Asthma
bronchiale, Heuschnupfen
(allergische  Rhinokonjunk-
tivitis), Insektengiftallergie,
Nesselsucht (Urtikaria) und
Nahrungsmittelallergie sein.
Eine Allergie kann in jedem
Lebensalter auftreten und
mit leichten Beschwerden
wie Jucken und Schnupfen
oder schweren Beschwer-
den wie Atemnot bei Asthma oder auch
als allergischer Schock lebensgefahrlich
(anaphylaktisch) verlaufen.

Or. med. S. LORENZ

Pathophysiologisch werden vier Ty-
pen allergischer Reaktionen unter-
schieden: die Typ-I-Reaktion vom So-
forttyp, IgE-abhangig; Typ-li-Reaktion,
die durch zytotoxische 1gG- oder IgM-An-
tikérper und Komplementproteine aus-
geldst wird; Typ-lll-Reaktion, durch Im-
munkomplexbildung zwischen Antikor-
pern und Allergen so-
wie die Typ-IV-Reakti-
on durch allergenspezi-
fische T-Zellen und Ma-
krophagen verursacht.
Iwischen den verschie-
denen  Allergiereakti-
onstypen gibt es Kom-
binationen und Uber-
gange.

Bei der Typ-I-Reaktion
werden  allergenspe-
zifische  IgE-Antikorper
von den B-Zellen des
Immunsystem gebildet.
Diese Antikorper sind auf speziellen Zel-
len (Mastzellen und basophilen Granu-
lozyten) Gber Fc-Rezeptoren an der Zell-
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oberflache fixiert und kommen auch als
freie Antikorper im Serum vor. Bei Kon-
takt von mindestens zwei nah beieinan-
der auf der Zelle gebundenen Antikérpern
mit einem Allergen kommt es zu einer
molekularen ,Briickenbildung”, die diese
Zellen aktiviert und zur Freisetzung von
Entzindungsmediatoren (z. B. Tryptase,
Histamin, Prostaglandinen, Leukotrienen,
Plattchenaktivierender Faktor und Zytoki-
nen) fuhrt. Der Ablauf der Entzindungs-
reaktion setzt innerhalb einer kurzen Zeit-
spanne von Minuten bis einigen Stunden
nach Allergenkontakt ein und ist namens-
gebend fir die Reaktion vom Soforttyp.
Im Verlauf der Entzindungsreaktion rei-
chern sich weitere Zellen wie eosinophi-
le Granulozyten im betroffenen Gewebe
an. Als Folge bilden sich typische Symp-
tome einer Entzindungsreaktion wie R6-
tung, Schwellung, Juckreiz, vermehrte Se-
kretbildung oder Bronchokonstriktion aus.
Nach Beendigung des Allergenkontakts
konnen sich die Beschwerden vollstan-
dig zuriickbilden, aber es bleiben auch
chronische, nicht mehr riickbildungsfa-
hige, Veranderungen im Gewebe erhal-
ten (,Remodelling”).

Typische Allergieausldser bzw. Aller-
gene sind Umweltstoffe, die fir Gesunde
harmlos sind. Um eine Immunantwort
auszulésen, missen diese Allergene als
fremdartig, nicht zum Korper gehdrend,
erkannt werden. Allergene sind pflanz-
licher, tierischer, mikrobieller oder che-
mischer Herkunft und werden oft tber
die Luft oder Nahrungsmittel transpor-
tiert. Haufige Inhalationsallergene sind
Pollen, Milben, Haustierschuppen und
Pilzsporen. Bei den Nahrungsmittelaller-
gien sind die hdufigsten Allergenquel-
len bei Kindern: Kuhmilch, Hihnerei,
Erdnuss, Weizen, Soja, bei Erwachsenen
sind es insbesondere pollenassoziierte
Nahrungsmittelallergene wie z. B. Apfel,
Haselnuss, Soja, Sellerie, Karotte, Papri-
ka, Kirsche, Nektarine, Pfirsich und Ge-
wirze, Erdnuss, Sesam, Fisch und Krus-
tentiere, Kuhmilch- und Milchprodukte,
Hihnerei und naturlatexassoziierte Nah-
rungsmittelallergene wie beispielswei-
se Banane, Avocado, Ananas, Kartoffel,
Tomate und Kiwi. Grundlage der pollen-
assoziierten  Nahrungsmittellallergien
ist die strukturelle Verwandschaft zwi-
schen Allergenen in Pollen sowie Nah-
rungsmitteln. Diese hat eine Kreuzreak-
tivitat der Ige-Antikorper zur Folge und
verursacht somit eine allergische Reak-
tion auf Pollen und Nahrungsmittel. In-
zwischen wurden etliche allergene Kom-
ponenten (Molekile) aus den wich-



Molekulare Allergiediagnostik
ermoglicht:

» Primaérsensibilisierungen von
Kreuzreaktionen zu unterscheiden
P die passende spezifische Immun-
therapie auszuwahlen

P das Risiko schwerer systemischer
Reaktionen auf Nahrungsmittel ein-
zuschatzen

Molekulare Allergiediagnostik mit
spezifischen IgE-Tests auf Immuno-
CAP Allergenkomponenten:

» iiber 90 Allergenkomponenten fiir
Einzelbestimmungen verfiigbar

» werden wie ein spezifischer IgE-
Test auf Allergenextrakte von der
Krankenkasse bezahlt

Molekulare Allergiediagnostik mit
dem Allergie-Chip ImmunoCAP ISAC:
» ImmunoCAP ISAC ermdglicht

die Bestimmung von IgE-Antikérpern
gegen ein Allergenpanel mit

112 Komponenten aus 51 Allergen-
quellen.

P Fiir eine ImmunoCAP ISAC Analyse
werden nur 30 pl Serum oder Plasma
benotigt.

\_

Prinzip molekularer Alergiediagnostik
- N
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Allergenquelle Allergenextrakt

» Die Ergebnisse bieten einen genau-
en Einblick in Primarsensibilisierungen
und Kreuzreaktionen.

P Mit Hilfe dieses IgE-Antikorperprofils
konnen Therapieentscheidungen si-
cher getroffen werden - allergieauslo-
sende Substanzen und Nahrungsmittel
werden labordiagnostisch identifiziert
und konnen endlich erkannt und ge-
mieden werden.

Spezifische Kreuzreaktive
Allergen- Allergen-
komponente komponente

Mdchten Sie mehr iiber die
molekulare Allergiediagnostik
erfahren? Hier finden Sie unseren
Kurs im Internet:

. M www.allergyeducation-ma.com

° M Phadia GmbH

* Munzinger Str. 7

. D-79111 Freiburg

: Tel. +49.761.47805-0

. | thermoscientific.com/phadia/d)

® © ¢ 0 0 0 o

tigsten Allergenquellen charakterisiert.
In aller Regel handelt es sich um Prote-
ine und Glykoproteine mit einem Mole-
kulargewicht Giber 5.000 Dalton. Eine Zu-
sammenstellung der ca. 4.000 derzeit
bekannten Allergenkomponenten ist im
Internet unter den Adressen www.aller-
gome.org und www.allergen.org 7u fin-
den. Die Vielzahl der allergenen Mole-
kile 1asst sich systematisch in Allergen-
familien zusammenfassen. Etliche Aller-
gene sind mittlerweile chemisch charak-
terisiert und konnen fir diagnostische
Iwecke rekombinant oder durch Auf-
reinigungsverfahren hergestellt werden.

Labordiagnostik

Die Typ-I-Allergie ist der Laboratori-
umsdiagnostik besonders leicht zugang-
lich, da die verursachenden IgE-Antikor-
per im Blut nachweisbar sind. In den ge-

brauchlichen Messverfahren wird die Re-
aktion zwischen Ige-Antikérper und dem
Allergen nach dem Schliissel-Schloss-
Prinzip zum Nachweis einer Sensibili-
sierung ausgenutzt. Eine besondere dia-
gnostische Herausforderung der letzten
Jahre war die Herstellung von immer
mehr Allergenkomponenten. Diese Ent-
wicklung wird als molekulare oder kom-
ponentenbasierte Allergiediagnostik be-
zeichnet. Die Nomenklatur der Allergen-
komponenten lehnt sich an die latei-
nische Bezeichnung der Allergenquelle
an. Die Allergene werden mit den ersten
drei Buchstaben des Genus, dem ersten
Buchstaben der Spezies und einer Ziffer
in Reihenfolge der Entdeckung bezeich-
net, der Kleinbuchstabe ,r* steht fir re-
kombinant hergestellte Komponenten,
ein kleines ,n” bedeutet, dass es sich
um eine aufgereinigte native Allergen-
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komponente handelt (z. B. ,rBet v 1” fir
das rekombinant hergestellte Haupaller-
gen der Birke, lateinisch ,Betula verruco-
sa”). Es werden Majorallergene von Mi-
norallergenen unterschieden. Auf Major-
allergene (Hauptallergene) reagiert die
Mehrheit der Patienten, wohingegen kli-
nische Reaktionen auf Minorallergene
(Nebenallergene) seltener vorkommen.
Panallergene, Allergene, die in einer
Vielzahl nicht verwandter Organismen
vorkommen, kénnen verantwortlich fir
kreuzreaktive Ige-Antikorper und folglich
Polysensibilisierungen sein.

Die Einfihrung dieser molekularen Al-
lergene ist ein standiger Prozess und hat
sein Ende noch nicht erreicht. Ein vol-
liger Verzicht auf weitestgehend na-
tiv belassene Allergenextrakte ist noch
nicht moglich, da noch nicht alle rele-
vanten Molekiile bekannt sind und sich



ImmunoCAP ISAC, der erste Allergie-Chip fur
ein umfassendes Sensibilisierungsprofil

auch nicht immer naturgetreu gentech-
nisch herstellen lassen.

Ein Teil der identifizierten allergieaus-
l6senden Molekile erlaubt zuséatzlich
Aussagen (ber die klinische Relevanz
nachgewiesener Sensibilisierungen. So
deutet der Nachweis von Antikérpern
gegen die Erdnussbestandteile Ara h 1,
Arah 2, Ara h 3 (Speicherproteine) sowie
Ara h 9 (nicht spezifisches Lipid-Transfer-
Protein) auf eine klinisch schwer verlau-
fende Allergie gegen Erdnuss hin. Wohin-
gegen der alleinige Nachweis einer Sen-
sibilisierung gegen Ara h 8 (PR-10 Pro-
tein) nur fir das Auftreten eines klinisch
leichter verlaufenden oralen Allergie-
syndroms nach Kontakt mit Erdnuss hin-
weist. Eine analoge Situation besteht bei
der HihnereiweiB- oder der Sojaallergie.
Der Nachweis von hohen IgE-Antikérper-
spiegeln gegen Hihnereiweil} sowie das
molekulare Allergen Gal d 1 (Ovomuco-
id) sagt ein hohes Risiko einer Reaktion
auf Ei in allen Zubereitungsformen so-
wie das langanhaltende Weiterbestehen
der HihnereiweiRallergie vorher. Bei ei-
ner vermuteten Sojaallergie spricht der
Nachweis von IgE gegen Gly m 5 oder
Gly m 6 (Speicherproteine) fir ein hohes
Risiko einer schweren allergischen Reak-
tion auf Soja. Der Einsatz der beispielhaft
beschriebenen Allergieteste kann somit
dem betroffenen Patienten eine poten-
tiell belastende, diagnostische Testung
durch eine Testmahlzeit (orale Provoka-
tion) ersparen.

Unter Verwendung molekularer Kom-
ponenten aus Bienen- und Wespengift
kann jetzt sicher zwischen Doppelsen-
sibilisierung gegen beide Insektengifte
oder einer Kreuzreaktivitdt unterschie-
den werden. Diese Unterscheidung ist
bedeutsam fiir die Durchfiihrung einer
Hyposensibilisierungstherapie bei den
Betroffenen.

Die labortechnische Umsetzung des
IgE-Nachweis erfolgt  hauptsachlich
durch zwei Verfahren, zum einem durch
die ImmunoCAP® Methode, zum ande-
rem durch die ImmunoCAP® ISAC Metho-
de. Beim ImmunoCAP sind die Allergene
an eine dreidimensionale, schwammar-
tige Struktur gebunden. Dieses ,Netz-
werk” wird im Testansatz mit dem Pati-
entenserum dberschichtet und inkubiert.
Die allergenspezifischen Antikérper kon-
nen mit dem fixierten Allergen einen
Komplex bilden. AnschlieBend kann un-
ter Verwendung eines fluoreszenzfarb-
stoffmarkierten  Zweitantikorpers der
IgE-Antikorper-Allergen-Komplex nach-
gewiesen werden und die Antikérper-
konzentration an allergenspezifischem
IgE im Serum bestimmt werden.

Bei der ImmunoCAP® ISAC Methode,
dem Immuno Solid-phase Allergen Chip,
sind aktuell 112 molekulare Allergen-
komponenten aus 51 Allergenquellen
auf einer Festphase gebunden. Darun-
ter befinden sich Bestandteile tierischer
und pflanzlicher Nahrungsmittel, von
Graser-, Krauter- und Baumpollen, Latex,
Insektengiften, Milben, Schimmelpilzen
und Tieren. Die Vielzahl von Allergenen
auf einer Biochip-Oberflache erlaubt mit
geringem Volumeneinsatz von 30 pl Pro-
benmaterial den Nachweis einer grof3en
Anzahl von Sensibilisierungen in einem
einzigen Untersuchungsschritt beim Pati-
enten. Wiederholte Blutentnahmen und
Allergieteste konnen so reduziert wer-
den. Als Untersuchungsmaterial kdnnen
Serum und Plasma verwendet werden,
auch aus Kapillarblut gewonnen. Der
Test ist somit insbesondere fir kleinere
Kinder geeignet. Die Verwendung dieses
Tests erlaubt den umfassenden laborana-
Iytischen Nachweis von bereits klinisch
bekannten und gegebenenfalls noch zu-
satzlichen, bisher dem Patienten und
Arzt unbekannten Sensibilisierungen. Es
kann ein umfassendes Sensibilisierungs-
profil des Patienten erstellt werden. Pati-
enten mit unklarer Befundlage, Polysen-
sibilisierungen, ohne ausreichende ana-
mnestische Angaben oder nach einer
anaphylaktischen Reaktion kdnnen so
besser auf die auslésende Ursache hin
diagnostiziert werden. Die Auswertung
und Unterstitzung bei der klinischen Be-
urteilung des Allergie-Chips erfolgt durch
spezielle Software (ImmunoCAP® ISAC
Xplain). Nichtsdestotrotz ist die abschlie-
Bende Beurteilung durch den allergolo-
gisch erfahrenen Arzt erforderlich. Die
Abrechnung der Allergie-Chip Diagnostik
mit den Krankenkassen sollte aufgrund
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von Hochstwertregelungen im Bereich
der gesetzlich Krankenversicherten als
auch der privat krankenversicherten Pa-
tienten mit dem behandelnden Arzt im
Vorfeld geklart werden.

Nicht samtliche Allergiereaktionen
konnen durch eine IgE-Bestimmung ge-
klart werden, wie sich bereits auch aus
den eingangs genannten verschiedenen
Allergietypen ergibt. Arzneimittelaller-
gien werden in der Regel nicht durch
eine IgE-Bestimmung erkannt. Epikutan-
teste bei Kontaktallergie, orale Provo-
kationsteste bei Verdacht auf eine Nah-
rungsmittelallergie, ggf. kombiniert mit
korperlicher Belastung, z. B. bei Verdacht
auf anaphylaktische Reaktionen auf
Grundlage einer Weizenallergie, Eigen-
serumteste (autologer Serumtest, ASST)
bei Urtikaria und spezielle zellulare Ak-
tivierungsteste (z. B. Basophilen Degra-
nulationstest) bei Arzneimittelallergien
sind weiterhin erforderliche labormedi-
zinisch diagnostische Testverfahren.

« Informationen

* M Labor Dr. Limbach und Kollegen
* Medizinisches Versorgungszentrum
« Dr. med. Sigmar Lorenz

* Dr. med. Cyrill Miller

: Tel. 06221.3432-0

« Im Breitspiel 15, 69129 Heidelberg
* www.labor-limbach.de

. M Deutscher Allergie- und Asthma-
« bund e. V. - DAAB

* Fliethstr. 114

. 41061 Ménchengladbach

« www.daab.de

* Tel. 02161.81494-0

. M Die Patientenbroschiire zum Im-
« munoCAP ISAC kénnen Sie anfordern
* unter der E-Mail-Adresse:

: kai.steffen@thermofisher.com
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Elektrochemotherapie

Innovation in der Behandlung von
Hauttumoren und -metastasen

ie Elektrochemotherapie wurde

Ende der 1980-er Jahre von Llu-
is M. Mir in Frankreich entwickelt. Er
hatte herausgefunden, dass die Anla-
ge eines elektrischen Spannungsfeldes
eine kurzfristige Offnung der Zellmem-
bran (sog. Elektroporation) ermdglicht,
wodurch Zellen durchlassiger fir Mole-
kile werden, welche sonst nicht oder
nur in geringem Male in diese eindrin-
gen kénnen. Dieses Prinzip wurde zu-
nachst im Rahmen von praklinischen
Studien mit verschiedenen Chemo-
therapeutika fur den Einsatz bei Me-
tastasen der Haut getestet. Es konn-
te dabei eine bis zu 80-fache Steige-
rung der anti-tumoralen Wirkung fir
Cisplatin und eine bis zu 10.000-fache
Steigerung fir Bleomycin nachgewie-
sen werden. Die Elektrochemothera-
pie mit Bleomycin wurde dann 1991
erstmals durch Mir und Mitarbeiter so-

J. HYUN

Dr. med. J. KIRSCHKE

wie nachfolgend 1993 durch Belehra-
dek im Rahmen von klinischen Studi-
en an Patienten mit Plattenepithel-
karzinomen des Kopf-Hals-Bereiches
mit gutem Erfolg eingesetzt. Hierbei
zeigte sich eine objektive Ansprechrate
von 72 % und eine komplette Rickbil-
dung bei mehr als der Halfte der Tumo-
re. Weitere Folgestudien untersuchten
den Einsatz der Elektrochemothera-
pie bei einer Vielzahl unterschied-
licher Hauttumore und kutaner Meta-
stasen, wie dem weillen und schwar-
zen Hautkrebs, Metastasen bei Brust-
krebs oder etwa Speicheldrisenkrebs.
Um den Einsatz der Elektrochemothe-
rapie mit Bleomycin oder Cisplatin bei
kutanen und subkutanen Malignom-
Metastasen zu standardisieren, wurde
2003 eine internationale Studie (ESO-
PE: European Standard Operating Pro-
cedures of the Electrochemotherapy)

Prof. Dr. med. A. KREUTER
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durchgefihrt und ein einheitliches Be-
handlungsprotokoll festgelegt.

Im Jahre 2008 wurde die Elektroche-
motherapie auch in Deutschland ein-
gefuhrt und wird seither zunehmend
als wirkungsvolle und nebenwirkungs-
arme Behandlungsoption bei kutanen
und subkutanen Hautmetastasen ver-
schiedenster Tumorentitaten einge-
setzt.

Wirkprinzip der Elektrochemotherapie
Mittels spezieller Elektroden wird ein
elektrisches Feld im Tumorgewebe er-
zeugt. Dabei kommt es zu einer vor-
ibergehenden Ausbildung von soge-
nannten Elektroporen, welche die Zell-
membran durchgangig fir sonst nur
schwer permeable Molekile macht
(siehe Abb. 1). Zu solchen Molekilen
zdhlen etwa bestimmte Chemothe-
rapeutika, welche durch diese Poren
in erhdhtem Male in die Tumorzellen
eindringen koénnen. Durch diesen Ef-
fekt ist es im Vergleich zu einer klas-
sischen Chemotherapie mdglich, mit ei-
ner deutlich geringeren Dosierung eine
deutlich hohere Wirkung zu erzielen.

Das nach dem VerschlieBen der Po-
ren (Reversible Elektroporation) in den
Tumorzellen verbliebene Zytostatikum
kann von den Zellen selbst nicht
abgebaut werden und kann somit
die Tumorzellen so stark schadi-
gen, dass sie zerstort werden.

Ein weiterer Effekt der Elektro-
chemotherapie ist eine kurzfris-
tige, deutliche Reduzierung des
Blutflusses im Behandlungsare-
al. Dies fihrt zu einer Minderung
der Sauerstoffversorgung der Tu-
more, was das Absterben von Tu-
morzellen weiter begunstigt. Die
Zerstérung der Tumorzellen mit
nachfolgender Freisetzung von
Tumorantigenen fihrt zudem zu



Schematische Darstellung der Elektroporation

C

Abb. 1: Phase 1: Injektion des Zytostatikums (intravends oder intralasional); Phase 2: Elektro-
poration: Das Chemotherapeutikum gelangt in die Tumorzelle (bis zu 10.000-fach hoher konzen-

triert als bei konventioneller intravendser Gabe);

Phase 3: Reversible Poration: Die Zellmembran

schlieRt sich, das Chemotherapeutikum beginnt zu wirken.

einer Stimulation des Immunsystems,
was das Gesamtansprechen der Elek-
trochemotherapie weiter erhght.

Durchfithrung der Elektrochemo-
therapie

Die Elektrochemotherapie wird ent-
sprechend des standarisierten Be-
handlungsprotokolls der ESOPE durch-
gefuhrt. Der Eingriff findet in der Re-
gel unter kurzer Vollnarkose statt. Bei
weniger ausgeprdgten Befunden oder
Kontraindikationen gegen eine Voll-
narkose ist auch der Einsatz einer spe-
ziellen Art der Lokalanasthesie (sog.
Tumeszenzandsthesie) maoglich. Als

geeignete Chemotherapeutika haben
sich, wie oben erwahnt, Bleomycin

und Cisplatin bewahrt. Bei Einsatz von
Bleomycin ist neben einer rein intrala-
sionalen (direkt lokalen) Gabe auch die
intravenose Gabe des Chemotherapeu-
tikums maglich. Die Dosierung der Me-
dikation hangt bei der intraldsionalen
Applikation vom Tumorvolumen, bei
der systemischen Applikation von der
Koérperoberflache des Patienten ab.
Nach Gabe der Chemotherapie wird in
einem Zeitraum von 1 Minute nach in-
traldsionaler bzw. 8 Minuten nach in-
travendser Gabe die Elektroporation
begonnen. Als elektrischer Impulsge-
ber wird der Cliniporator der Firma IGEA
GmbH (s. Abb. 3) eingesetzt. Die elek-
trischen Impulse kénnen je nach Gro-
Be und Form des Tumors mittels ver-

schiedener Arten von Elektroden ver-
abreicht werden (s. Abb. 2). Diese drin-
gen etwa 0,5 bis 3 cm tief in den Tu-
mor ein. Die komplette Behandlung ist
innerhalb eines therapeutischen Zeit-
fensters von etwa 25 Minuten abzu-
schlieen, da es nachfolgend zu einem
stetigen Wirkungsverlust kommt. Bei
sehr ausgedehnten Tumorarealen, Re-
zidiven oder unvollstandiger Ruckbil-
dung der Tumore nach Erstanwendung
der Elektrochemotherapie ist eine er-
neute Anwendung nach einem Zeit-
raum von etwa 4 Wochen maglich.

Indikationen fiir die Elektrochemo-
therapie

Die Elektrochemotherapie kommt
vor allem bei kutanen oder subkuta-
nen Metastasen zum Einsatz, welche
aufgrund der Ausdehnung, Lokalisation
oder Vortherapien operativ nicht oder
nur schwer behandelt werden kénnen
und/oder systemische Chemothera-
pien bzw. Bestrahlungstherapien un-
wirksam waren oder sich fir den Pati-
enten als zu belastend darstellen.

Das Haupteinsatzgebiet liegt aktu-
ell vor allem in der Therapie von Me-
lanom-Metastasen (schwarzer Haut-
krebs) sowie Metastasen bei Mam-
ma-Karzinomen (Brustkrebs). In zahl-
reichen Studien und Berichten konn-
te aber bereits die Wirksamkeit fir di-
verse andere Tumorentitdten aufge-
zeigt werden. Dazu zdhlen unter ande-
rem Plattenepithelkarzinome der Haut,
Merkelzellkarzinome, Angiosarkome,
Kaposi-Sarkome, Speicheldrisenkarzi-
nome, Chondrosarkome und Urothel-
karzinome. Derzeitig sind neue Elek-
trodensysteme in Erprobung, welche
den intraoperativen Einsatz bei visze-
ralen Tumoren wie etwa Lebermetas-
tasen ermdglichen sollen.

Anwendungsbeschrankung /
Kontraindikationen fiir die Elektro-
chemotherapie

Die im Rahmen der Therapie abge-
gebenen intensiven elektrischen Im-
pulse kdnnen bei Patienten mit im-
plantierten Schrittmachern zu Fehl-
funktionen und Gewebeschadigungen
fuhren, sodass diese Patienten von ei-
ner Elektrochemotherapie auszuschlie-
Ben sind. Weiterhin ist das Einbrin-

£ gen der Elektroden im Bereich implan-

= tierter Portsysteme nicht maglich, da
& dies eine Verletzungen von Gefaen
© oder des Katheters bedingen kann.

Abb. 2: Elektroden fur die Elektrochemotherapie
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Nebenwirkungen der Elektrochemo-
therapie

Die haufigsten Nebenwirkungen un-
ter einer Elektrochemotherapie sind
muskelkaterartige Schmerzen, wel-
che durch die unwillkirlichen Mus-
kelkontraktionen unter der Impuls-
abgabe hervorgerufen werden. Die
Schmerzen sind aber in der Regel un-
ter einer entsprechenden Schmerzthe-
rapie gut zu beherrschen. Weiterhin
kommt es, neben den sichtbaren Ein-
stichstellen durch die Elektroden, ge-
hauft zu Lokalreaktionen in Form von
Rotung, Juckreiz, Schwellung, Blasen-
bildung und Brennen sowie moglicher-
weise zu Pigmentveranderungen und
Narbenbildung im Therapiebereich.
Auch die Ausbildung von oberflach-
lichen bis tiefen Nekrosen im Bereich
der behandelten Tumorherde wird re-
gelhaft beobachtet. Diese Nebenwir-
kungen weisen auf ein Ansprechen der
Herde hin und lassen sich unter kon-
sequenter Lokaltherapie zur Abheilung
bringen. Da die Elektrochemotherapie
ihre Wirkung vor allem auf sich schnell
teilende Krebszellen ausiibt, sind Ne-
benwirkungen im Bereich des umge-
benden gesunden Gewebes meist nur
gering ausgepragt.

Weitere  mogliche  Nebenwir-
kungen treten unabhangig von
der Elektroporation auf und sind
auf das herkommliche Nebenwir-
kungsprofil der Chemotherapeutika
zuriickzufiihren. Dazu zahlen Fieber,
Schittelfrost, Ubelkeit, Erbrechen,
Gelenk- bzw. Muskelschmerzen sowie
gelegentliche Blutbildveranderungen.
Ferner konnen Schleimhautentzin-
dungen sowie Haarausfall und Nagel-
wachstumsstorungen auftreten. Unter
einer Gesamtdosis von Gber 300 mg
Bleomycin kann es zudem selten zu
einer entziindlichen Veranderung des
Lungengewebes mit nachfolgender fi-
brotischer Umwandlung kommen. Zu
bedenken ist, dass diese Chemothe-
rapie-bedingten Nebenwirkungen auf-
grund der nur geringen Dosierung der
Medikation bei der Elektrochemothe-
rapie in einem deutlich geringeren An-
teil als bei einer herkommlichen Che-
motherapie auftreten.

Zusammenfassung

Nach Ausschopfung von klassischen
Behandlungsverfahren wie (Poly-)
Chemo- und Bestrahlungstherapien
gibt es fir Patienten mit ausge-
dehnten, inoperablen Hautmetasta-

L W9

CLINIPORATOR?

Abb. 3: Cliniporator der Firma IGEA GmbH

sen nur wenige Maglichkeiten einer
lokalen Tumorkontrolle. Die Elektro-
chemotherapie bietet in diesen Fallen
eine hocheffektive, nebenwirkungs-
arme Behandlungsoption, welche wie-
derholt auch in vorbehandelten Are-
alen und ohne wesentliche Einschran-
kungen im Hinblick auf Anzahl und La-
ge der Metastasen eingesetzt werden
kann. Durch die Reduktion der Tumor-
massen sowie Minderung etwaiger
Blutungen kann eine deutliche Besse-
rung der Lebensqualitat fur die betrof-
fenen Patienten erzielt werden.

Die Hautklinik der HELIOS St. Elisabe-
th Klinik Oberhausen ist eines der 104
europdischen Zentren, welche diese
Therapieform mit groBer Erfahrung an-
bietet. Neben dermatologischen Pati-
enten mit Melanommetastasen behan-
deln wir in stetig steigender Anzahl vor

allem Patientinnen mit ausgedehnten
Hautmetastasen bei Mammakarzinom
sowie initiale Formen der Lymphoma-
tosis carcinomatosa. Eine enge Koope-
ration mit gynakologischen Fachabtei-
lungen gewdhrt die eingehende und
umfassende Betreuung der Patienten
vor und nach der Elektrochemothera-

pie.

« Informationen

* M HELIOS St. Elisabeth Klinik

: Oberhausen

« Prof. Dr. med. Alexander Kreuter

¢ Chefarzt der Klinik fir Dermatologie,
. Venerologie und Allergologie

« Dr. med. Julia Kirschke

* Julia Hyun

: Tel. 0208.8508-8001

. Josefstr. 3

* 46045 Oberhausen

. www.helios-kliniken.de/oberhausen
. W Seit Januar 2013 ist die Elektro-
 chemotherapie auch in den S 3 Leit-
. linien und in der vorldufigen Version
. der AGO Guideline Breast aufgenom-
e men.

: M IGEA GmbH

. Customerservice

« Deutschland/Osterreich/Schweiz

° Friedrich-Karl-Klausing-Str. 54

. 60438 Frankfurt am Main

» Fax 089.943992633

* info.de@igeamedical.com

. www.igeamedical.de

o M Patientenbroschiire

Elektrochemotherapie

Patienteninformation

WAS IST ELEKTROCHEMOTHERAPIE?

Elektrochemotherapie ist eine lokale Behand-
lung der Metastasen, die sich bis zu 3 cm un-
ter der Hautoberfléche befinden und auch fiir
Geschwiire in Kérperdffnungen, zum Beispiel
im Mund.

Elektrochemotherapie erfordert eine sehr
niedrige Dosierung des Zytostatikums.

Die Kombination von elektrischen Impulsen
mit dem niedrig dosierten Zytostatikum er-
hoht die Wirkung des Zytostatikums an der
behandelten Stelle sehr stark.
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Cytomegalievirus-

f

Infektion nach
Organtransplantation

Wenn ein Patient iiber Miidigkeit, Gliederschmerzen und erhohte Temperatur
klagt, handelt es sich oft um Anzeichen einer Erkdltung, die allgemein mit
Ruhe und Hausmitteln gut zu behandeln ist. Aber wenn ein Patient nach einer
Nieren- oder Herztransplantation grippedhnliche Symptome hat, dann ist die
Einschdtzung und die Behandlung dieser Symptome anders.

Der behandelnde Arzt muss bei Pati-
enten nach Organtransplantation an
eine Infektion mit dem
Cytomegalievirus denken.
Denn Patienten mit einem
neuen Organ wird, durch
die notwendige Einnah-
me der lebensrettenden
Medikamente  (Immun-
suppressiva) zur Akzep-
tanz des neuen Organs,
das Immunsystem dauer-
haft unterdriickt, so dass
ansonsten Erreger wie Vi-
ren lebensgefahrliche Fol-
gen haben konnen.

PD Dr. med. M. BARTEN

Das humane Cytomega-
lievirus

Das humane Cytomegalievirus (CMV)
gehort zu der Familie der Herpesviren
und wird als humanes Herpesvirus Typ
5 (HHV-5) klassifiziert. Die meisten Men-
schen werden im Laufe ihres Lebens mit
dem CMV infiziert. Antikérper gegen das
CMV kénnen in 50-90 % der Allgemein-

bevélkerung nachgewiesen werden. Bei
gesunden Menschen verlduft die Infekti-
on mit CMV meist unpro-
blematisch und weitge-
hend symptomfrei. Nach
einer Erstinfektion kann
das CMV fir einige Wo-
chen wber Korperflussig-
keiten ausgeschieden und
so auf andere Menschen
ibertragen werden. Da-
nach geht die CMV-Infek-
tion in den Zustand der
Latenz uber, d. h. das Vi-
rus verweilt in den En-
dothelzellen der GefaRe,
den Blutzellen (Mono-
zyten) und des Knochen-
marks, ohne sich zu vermehren.
Grundsatzlich wird unterschieden zwi-
schen einer Infektion und einer Erkran-
kung durch das CMV. Eine Infektion mit
CMV bedeutet, dass der Virus oder das
Antikorper gegen CMV im Blut nachge-
wiesen werden kénnen (latente Infekti-
on). Aktiviert werden kann die CMV-In-
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fektion zum Beispiel bei Patienten nach
Organtransplantation durch die Einnah-
me der Immunsuppressiva. Besonders
in der Anfangsphase nach Transplanta-
tion ist das Risiko einer AbstoBung und
dadurch auch, bedingt durch die erhéhte
Dosierung der Immunssuppressiva, das
Risiko einer aktiven CMV-Infektion er-
héht. Ohne entsprechende Behandlung
tritt schatzungsweise bei ca. 75 % der
Organtransplantierten eine aktive CMV-
Erkrankung auf.

Auswirkungen einer C(MV-Infektion

Man unterscheidet direkte von indi-
rekten Folgen einer aktivierten CMV-In-
fektion. Zu den direkten Effekten zahlt
das CMV-Syndrom, das sich oft mit lan-
ger anhaltendem hohen Fieber und ei-
ner erniedrigten Anzahl von weiflen
Blutkdrperchen (Leukopenie) und der
Blutplattchen (Thrombozytopenie) ge-
kennzeichnet ist und zu einer allgemei-
nen Schwache, Gewichtsabnahme sowie
Muskel- und Gelenkschmerzen fihrt.

Schreitet die Infektion fort, kommt es
haufig zu einem Organbefall. Im Magen
und Dickdarm kommt es zu langwierigen
Entzindungen, Geschwiren oder Blu-
tungen. Ein Befall der Augen kann zu ei-
ner Entziindung der Netzhaut (Retinitis)
mit dem Verlust der Sehkraft fihren. Aber
auch das Auftreten einer Lungenentzin-
dung (Pneumonie), einer Leberentzin-
dung (Hepatitis) oder Herzmuskelentziin-
dung (Myokarditis) sind typische mitun-
ter lebensbedrohliche direkte Folgen ei-
ner aktivierten CMV-Infektion.

Aber gefiirchtet sind auch die indi-
rekten Folgen einer CMV-Infektion. Dazu
zéhlen zum einen unmittelbare Auswir-
kungen wie das gehdufte Auftreten von
anderen opportunistischen Infektionen
durch Viren, Bakterien oder Pilze. Zum
anderen zahlen dazu die mittel- und
langfristigen indirekten Folgen wie das
vermehrte Auftreten von akuten Absto-
Bungen und von organspezifischen chro-
nischen Transplantatveranderungen, die
zum Versagen des Transplantats fihren,
sowie das vermehrte Vorkommen von
lymphoproliferativen Erkrankungen.

CMV-Prophylaxe od. C(MV-Praemption

Vor jeder Organtransplantation wird
der CMV-Status des Spenders und des
Empfangers ermittelt.  Verschiedene
Konstellationen haben dabei ein unter-
schiedlich hohes Risiko fir eine CMV-
Erkrankung. Das niedrigste Risiko be-
steht, wenn beide, Spender und Emp-
fanger, keine Trager des CMV sind (Spen-



der -/ Empfanger -). Das hochste Risiko
fur eine CMV-Erkrankung besteht, wenn
ein CMV-negqativer Empfanger das Organ
eines CMV-infizierten Spenders (Spender
+ / Empfanger -) bekommt. In dieser
Konstellation wird eine prophylaktische
medikamentdse Therapie, meistens fir
3 bis 6 Monate nach Transplantation, mit
einem Virostatikum (z. B. Ganciclovir,
Valcanciclovir) durchgefihrt. Auch bei
Transplantierten mit erhdhtem Risiko ei-
ner OrganabstofRung und daher verstar-
kten Immunsuppression fihrt der Trans-
plantationsarzt oft eine medikamentose
CMV-Prophylaxe durch.

Alternativ wenden viele Transplanta-
tionsmediziner eine praemptive Thera-
pie gegen CMV an. Dabei werden Pati-
enten nach der Transplantation in regel-
maBigen Abstanden auf das Vorhanden-
sein eines frihen viralen Proteins (pp65)
oder auf den Nachweis von CMV Deso-
xy- oder Ribonukleinsauren (DNS oder
RNS) getestet. Nur bei einem positiven
Testresultat als Ausdruck einer CMV-Ver-
mehrung (Viruslast) wird ein Virostati-
kum eingesetzt, um eine CMV-Erkran-
kung zu verhindern. Beide Strategien zur
Verhinderung einer CMV-Erkrankung be-
sitzen Vor- und Nachteile. Fiir eine pro-
phylaktische antivirale Therapie spricht
der in zahlreichen Studien belegte Nach-
weis einer geringeren Rate an Trans-
plantatversagen und an opportunisti-
schen Infektionen. Nachteilig sind die
relativ hohen Kosten einer CMV-Prophy-
laxe, die Gefahr einer spaten CMV-In-
fektion nach Absetzen der antiviralen
Medikamente und die Gefahr der Bil-
dung resistenter Virenstamme. Die Vor-
teile einer praemptiven antiviralen The-
rapie sind das geringe Auftreten spater
CMV-Infektionen, das verringerte Auftre-
ten von Medikamentennebenwirkungen
und eine Kostenreduktion. Die Nachteile
einer praemptiven Therapie sind dage-
gen die haufigen Labortests, die mit ho-
hen Laborkosten und haufigen Blutab-
nahmen fir den Patienten verbunden
sind sowie das Auftreten von Resistenz-
bildungen.

Allgemein wird eine CMV-Erkrankung
mit einem Virostatikum oder mit Hy-
perimmunoglobulinen wahrend eines
oft langwierigen stationdrer Kranken-
haushaltaufenthaltes behandelt.

mTOR-Inhibitor und CMV
Immunsuppressiva kénnen das Risi-
ko der Patienten an einer CMV-Infektion
zu erkranken beeinflussen. Beispielswei-
se erhohen Lymphozyten-verringernde

<&

Medikamente wie Anti-Thymozytenglo-
bulin oder spezifische Antikorper, die
als Induktionstherapie in den ersten Ta-
gen nach der Organtransplantation oder
zur Therapie von schweren AbstoBungen
eingesetzt werden, das Risiko einer
CMV-Infektion. Dagegen scheint der Pro-
liferationshemmer, das Risiko einer CMV-
Infektion zu verringern (4). Der Prolifera-
tionshemmer hemmt das Enzym mTOR
(mammalian target of rapamycin) und
unterbricht dadurch die Zellproliferation.
Das Enzym mTOR liegt in der Zelle in den
zwei Komplexen mTORC-1 und mTOR(-2
vor, die beide bei einer CMV-Infektion
aktiviert werden. Dabei bindet der Pro-
liferationshemmer spezifisch an den
mTORC-1 Komplex und verhindert somit
das Auftreten von viralen Proteinen. Zu-
dem unterstitzt der Proliferationshem-
mer die Immunantwort des Korpers auf
eine CMV-Infektion durch Anregung ab-
wehrspezifischer T-Lymphozyten. Dieser
Wirkmechanismus konnte nach derzei-

Humanes Cytomegalievirus, GroRe: 200-300 nm (Querschnitt mittels Elektronenmikroskop)

tigem Wissensstand die Erklarung fur die
geringe Inzidenz von CMV-Infektion nach
Organtransplantation in Patienten sein,
die mit dem Proliferationshemmer be-
handelt wurden.

CMV-Infektion nach Nierentrans-
plantation

In der randomisierten, prospektiven
Studie mit dber 800 Nierentransplan-
tierten traten nach 12 Monaten bei Pa-
tienten mit einer mTOR-Inhibitor Immun-
suppression (Ciclosporin und Proliferati-
onshemmer) CMV-Infektionen unter 1 %
auf. Dagegen hatten Patienten der Kon-
trollgruppe mit einer Immunsuppressi-
on ohne mTOR-Inhibitor (Ciclosporin und
Mycophenolat), in knapp 6 % der Fal-
le eine CMV-Infektion. Auch nach 24 Mo-
naten war die Haufigkeit von CMV-Infek-
tionen mit 1,5 % in der mTOR-Inhibitor
Gruppe deutlich geringer als in der Kon-
trollgruppe mit 9,2 %. Dies fuhrte im Stu-
dienverlauf auch zu einem geringeren
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Magliche Spender/Empfanger-Konstellation fiir CMV und Risikoeinschdtzung
fir eine CMV-Erkrankung des Empféangers

Spender ist CMV-Trager

Spender ist kein CMV-Trager

Empfanger ist

Mittleres Risiko, Gefahr

Mittleres Risiko, Gefahr der

CMV-Trager der CMV-Reaktivierung | CMV-Reaktivierung
Empfanger ist kein Hohes Risiko durch Geringes Risiko durch
CMV-Trager Neuinfektion Neuinfektion

CMV-Definitionen: Nachweis von Virusvermehrung (Replikation). Klinische Symptome ms-
sen nicht vorliegen. CMV-Replikation wird nachgewiesen durch einen positiven Test auf:
1) Nukleinsaure (DNS oder RNS), 2) Antigen (pp65), 3) Viruskultur.

Auftreten eines CMV-Syndroms und einer
CMV-Erkrankungen in der mTOR-Inhibitor
Gruppe im Vergleich zur Kontrollgruppe.
Eine Metaanalyse der CMV-Daten von
iber 2.000 Nierentransplantierten aus
drei verschiedenen randomisierten, pro-
spektiven Studien zeigte, dass Patienten
mit dem Proliferationshemmer signifikant
weniger eine CMV-bedingte Infektion als
auch ein CMV-Syndrom oder eine CMV-Er-
krankung aufwiesen als Patienten mit ei-
ner immunsuppressiven Therapie ohne
diesen mTOR-Inhibitor. Dieser Vorteil fur
Patienten mit einer Immunsuppression
mit dem Proliferationshemmer war un-
abhangig von der Gabe einer prophylak-
tischen medikamentdsen CMV-Therapie.

CMV-Infektion nach Herztrans-
plantation

Auch bei Herztransplantierten, die auf-
grund der erhéhten Immunsuppression
generell ein hoheres CMV-Risiko als Nie-
rentransplantierte haben, scheint die Be-
handlung mit dem Proliferationshemmer
mit einer niedrigeren CMV-Infektionsra-
te einherzugehen. Erstmalig wurde die-
se Wirkung des Proliferationshemmers
in einer Studie mit 178 Herztransplan-
tierten beobachtet. Patienten, die den
Proliferationshemmer als Bestandteil ih-
rer immunsuppressiven Therapie beka-
men, hatten signifikant weniger CMV-
Infektionen und eine geringere Haufig-
keit ein CMV-Syndrom zu bekommen als
Patienten der Kontrollgruppe ohne Proli-
ferationshemmer in der immunsuppres-
siven Therapie (CMV-Infektion 4,4 % ge-
geniber 16,9 %, CMV-Syndrom 1,1 %
gegeniiber 8,4 %). Hier zeigte sich der
positive Effekt des Proliferationshem-
mers auch bei den CMV-Hochrisikopa-
tienten (Spender + / Empfanger -), die
ein deutlich geringeres CMV-Infektionsri-
siko hatten als Patienten in der Kontroll-
gruppe unabhangig des Einsatzes einer
medikamentdsen CMV-Prophylaxe.

Diese Ergebnisse wurden erst kirzlich
in der bisher weltweit grofSten randomi-
sierten, prospektiven Studie mit iber 700
Herztransplantierten bestatigt. So hatten
Patienten mit Proliferationshemmer nach
12 bzw. 24 Monaten eine signifikant gerin-
gere Inzidenz einer CMV-Infektion (7,2 %
zu beiden Zeitpunkten) im Vergleich zur
Kontrollgruppe ohne Proliferationshem-
mer (19,4 % bzw. 21,2 %). Das CMV-Syn-
drom wurde mit 1,4 % bei den Patienten
in der Proliferationshemmer-Gruppe signi-
fikant geringer festgestellt als gegentber
mit 6,7 % in der Kontrollgruppe. Auch ei-
ne CMV-Erkrankung trat mit 1,8 % gegen-
tber 3,7 % bei Patienten mit Proliferati-
onshemmer geringer auf als vergleichs-
weise in der Kontrollgruppe. Dabei wur-
de eine CMV-Prophylaxe in beiden Studi-
engruppen mit ca. 60 % gleich haufig ein-
gesetzt. Zudem war gerade in der Hochri-
sikokonstellation (Spender + / Empfanger
-) der Unterschied zwischen den Studi-
engruppen besonders deutlich. Eine The-
rapie mit Proliferationshemmer fihrte in
dieser Patientengruppe zu einer signifi-
kanten Reduktion einer CMV-Infektion mit
bzw. ohne CMV-Prophylaxe: 13,7 % bzw.
25 % gegendiber Patienten in der Kontroll-
gruppe mit 34,3 % bzw. 42,9 % (12).

Schlussfolgerungen

Die bisherigen Studienergebnisse
nach Herz-und Nierentransplantation
zeigen, dass der Proliferationshem-
mer das Risiko einer CMV-Infektion
erniedrigt. Dabei scheint der schiit-
zende Effekt des Proliferationshem-
mers, unabhdngig von der Risikokon-
stellation fiir eine CMV-Infektion und
unabhéngig von der Wahl einer CMV-
Prophylaxe zu bestehen. In einer im-
munsuppressiven Therapie bietet der
Proliferationshemmer in Kombinati-
on mit einem sogenannten Calcineu-
rin-Inhibitor (Ciclosporin oder Tacro-
limus) einen guten Schutz vor einer
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akuten Abstofung. Es ermoglicht die
Reduktion der Dosis des Calcineurin-
Inhibitors zur Verbesserung der Nie-
renfunktion. Aufgrund des antiproli-
ferativen Effektes wirkt der Prolifera-
tionshemmer einer chronischen Ab-
stoBung wie der Transplantatsvasku-
lopathie nach Herztransplantation im
Langzeitverlauf entgegen.

Typische Nebenwirkungen eines mTOR-
Inhibitors sind Geschwiire oder Entziin-
dungen im Mundbereich, erhdhte Blut-
fette oder eine vermehrte Proteinaus-
scheidung im Urin. Meistens sind die-
se Nebenwirkungen voriibergehend und
gut behandelbar, so dass der mTOR-Inhi-
bitor nicht abgesetzt werden muss.
Neben der CMV-Risikoeinschatzung
des Patienten und der daraus folgenden
Entscheidung zur Prophylaxe oder zur
praemptiven Therapie, sollte die richtige
Wahl der immunsuppressiven Medikation
Teil der Strategie zur Kontrolle des CMV-
Risikos nach Organtransplantation sein.

. Informationen

. l Herzzentrum Leipzig

* Priv.-Doz. Dr. med. Markus Barten
* Facharzt fir Herzchirurgie

. Strimpellstr. 39, 04289 Leipzig

e Tel. 0341.865-0

. www.herzzentrum-leipzig.de

. Il Deutsche Stiftung

« Organtransplantation (DSO)
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. 60594 Frankfurt am Main

* Tel. 069.6773280
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ein neues Herz

Erfahrungsbericht eines Herztransplantierten

Text: Stefan Nimmesgern

14. September 2009. Ich erwache
aus der Narkose. Intensivstation LMU
Miinchen.

Die Welt ist verschwommen, das Gefihl
pures Gluck. Ich habe ein neues Herz er-
halten! Ein anderer Mensch hat mir mein
Leben zuriickgegeben, mir mit seiner Or-
ganspende eine Zukunft geschenkt, wel-
che er mehr nicht hatte. Als ich 2005
mit einer Gruppe von Bergsteigern in die
Stein- und Eiswelten des Karakorum auf-
brach, um Reinhold Messner auf den Spu-
ren der Tragodie um den todlichen Unfall
seines Bruders Gunter als Expeditionsfo-
tograf zu begleiten, war ich bereits laut
Diagnose an beginnender, nicht heilbarer
Herzinsuffizienz erkrankt. Aber schon
2006 musste ich mich bei dem Versuch
den Andenberg Aconcagua gemeinsam
mit meiner Frau Angelika zu besteigen,
der finsteren Realitat stellen: Im begin-
nenden Schneesturm, angesichts des nur
150 m iber mir aufragenden Gipfels des
6964 m Meter hohen Berges, gab ich er-
schopft auf. Und das war meine Rettung;
denn der Versuch den Gipfel zu erreichen
hatte meinen Tod bedeutet. Von dieser
Erkenntnis war ich aber 2006 noch weit
entfernt. In der folgenden Zeit nahm mich
die Krankheit mehr und mehr in Besitz
und schlich sich bedrohlich ins tagliche
Leben ein. 2008 war es mir kaum mdog-
lich Gber die Treppe in mein Biro im 1.
Stock meines Hauses zu gelangen, ohne
nach Atem ringend mehrfach stehen blei-
ben zu missen. Der Gedanke ans Berg-
steigen verursachte Trauer und Schmerz.
Die Selbstbestimmung war dahin; die Ar-
beit als Fotograf fir Werbung und Medien
fast unmaglich, die Abenteuer als Reise-
und Expeditionsfotograf undenkbar. Und
dann blieb 2009 am 6. Juni mein Herz
einfach stehen. Zwei Tage zuvor hatte ich

wieder einen meiner ,noch einmal” Ge-
danken gelebt. Gewahr meines fir mich
doch recht unausweichlichen Todes wollte
ich noch einmal meinen Hausberg sehen,
noch einmal ein Gipfelkreuz berihren,
noch einmal mit meiner Frau wandern.
Wir mussten die Seilbahn benutzen und
ich schaffte den kleinen Klettersteig zum
Gipfel des Ettaler Mandl mit letzter Kraft.
Iwei Tage spater, auf dem Geburtstagfest
bei meinem Hausarzt iiberfiel mich Kam-
merflimmern in dessen Folge mein Herz
stehen blieb. Es horte auf zu schlagen
und das groRte Wunder meines Lebens
war, dort zu sein, wo ich mich gerade be-
fand: In rettenden Handen! Von da an be-
gann ein Leben im Krankenbett, auf der
Intensivstation, auf der High-Urgent-Liste
fur Herztransplantation. Angst, Mut, Hoff-
nung, und tiefe Traurigkeit; intensive Ge-
fuhle im Takt des wieder schwach schla-
genden Herzens. Wird es ein Spenderor-
gan fir mich geben? Und wann? Wartend
und bangend gehen Monate ins Land. Die
Spendenbereitschaft in Deutschland ist
rapide gesunken, im Gegensatz zu den
Landern des Sidens wie z. B. in Spani-
en, wo offensichtlich mehr Mitmensch-
lichkeit gelebt wird. Nach den Unregel-
maBigkeiten bei der Organvergabe ist es
noch bedeutend schlimmer geworden.
Es ist fir mich unfassbar, dass aus Feh-
lern einzelner Arzte Schliisse gezogen
werden, die das Leben vieler Menschen
vernichten. Uber 40 % der Wartenden
auf den HU-Listen sterben, weil nicht
rechtzeitig ein passendes Spenderor-
gan gefunden werden kann. Das para-
doxe der Situation ist leicht erklart: Wa-
ren geniigend Menschen bereit im Falle
ihres Todes Organe zu spenden, wirde es
nicht zu UnregelmaRigkeiten kommen;
denn nur im Mangel liegt die Versuchung
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© Stefan Nimmesgern

zur Manipulation begriindet! Am 14. Sep-
tember 2009 erwache ich aus der Nar-
kose. Und ich erwache aus der Krankheit
und der Depression. Im Dezember schon
weht mir der frische Wind der Dolomiten
durchs Haar, wahrend ich neben meiner
Frau eine weil3e Bergflanke auf Skiern he-
runterfahre. Die immunsuprimierenden
Medikamente vertrage ich bestens.
Diese Medikamente, welche mir das
Leben erhalten, ohne die mein Kérper
sein geschenktes Herz zerstéren wiir-
de. Ich merke sie kaum in meinem tag-
lichen Leben, auBer wenn um Punkt 8 Uhr
am Morgen und am Abend auf meinem
Handy der ,Tablettenwecker” erinnert.

2011 stand ich gemeinsam mit meiner
Frau wieder auf 5400 m Hohe auf einem
eisigen Berg nahe der chinesischen Gren-
ze. Dank meines Spenders, dank meiner
Arzte, dank meiner Frau und meiner Fa-
milie, deren Liebe und Unterstiitzung mir
in der schweren Zeit die Kraft zum Le-
ben schenkte und dank nicht zuletzt der
forschenden Pharmaindustrie, ohne de-
ren Arbeit kein Transplantierter am Leben
bleiben wiirde. Mein Spender machte
mich zum Beweis dafr, dass es sinnvoll
ist, nach dem eigenen Tode Organe zu
spenden fiir die Lebenden. Fir mich ist es
Verpflichtung, mein Leben mit Sinn zu fil-
len. Vielleicht ist dies auch seiner Familie
ein Trost ...

. Informationen

. H Stefan Nimmesgern

¢ STUDIO - MUNICH SOUTH

. Sterzenweg 20, 82541 Ammerland

. Tel 08177.926-104

* www.nimmesgern.de

* M Stiftung FURS LEBEN

. Schirmherrin Dr. Angela Merkel

« ¢/0 Deutsche Stiftung Organtrans-

* plantation

- Deutschherrnufer 52

60594 Frankfurt am Main

* Tel. 069.677328-9401

info@fuers-leben.de

www.fuers-leben.de

www.facebook.com/
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Eine vielversprechende neue
Behandlungsmethode bei komplizierten
Aneurysmen der Hirngefafle

Aussackungen von Hirnarterien, sogenannte Aneurysmen, werden insbesonde-
re an Aufzweigungen der Arterien gefunden und bergen das Risiko zu platzen.

ebensbedrohliche

Hirnblutung

Die Ruptur eines An-
eurysmas mit der Folge
einer Einblutung in die
Hirnwasserrdume,  der
sog. Subarachnoidalblu-
tung (Abkirzung: SAB)
oder Einblutung in das
Hirn selbst, stellt ein le-
bensbedrohliches Ereig-
nis dar.

Etwa 10-12/100.000
Einwohner/Jahr erleiden
eine solche Blutung. Die
Gesamtsterblichkeit liegt bei 40-50 %,
von den Uberlebenden verbleiben ca.
20 % pflegebedirftig. Lediglich ca. 20 %
der Patienten konnen nach einer SAB
ihr ehemaliges soziales und berufliches
Leistungsniveau wieder erreichen.

Ein Aneurysma wird nicht bemerkt,
erst das Platzen duRert sich im soge-
nannten ,Vernichtungskopfschmerz-
ereignis”, ein massiver, schlagartig
meist im Hinterkopf einsetzender Kopf-
schmerz, der entweder zum sofortigen
Bewusstseinsverlust fihrt oder mit blei-
benden Kopfschmerzen, Ubelkeit und

Or. med. R. FESSL

Prof. Dr. med. A. BERLIS

Benommenheit, gelegentlich auch mit
Lahmungen, Sprach- oder Sehstérungen,
einhergeht.

Das hochste Risiko, eine Aneurys-
mablutung zu erleiden, liegt im Alter
zwischen 40 und 60 Jahren, Frauen sind
bevorzugt betroffen, durch Rauchen er-
hoht sich das Risiko um das Dreifache.

Bei gebluteten Aneurysmen besteht
ein Risiko von 25-40 % innerhalb von
14 Tagen, und 50 % innerhalb von 6
Monaten, eine oftmals todliche zweite
Blutung zu erleiden, daher missen sie
zwingend behandelt werden.
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Notwendigkeit der Behandlung von
zufallig gefundenen, nicht geplatzten
Aneurysmen?

Studien zeigen, dass in Deutschland ca.
2 Millionen Menschen, etwa 2-3 % der
Bevolkerung, ein noch nicht geplatztes,
auch ,inzidentell” genanntes, Aneurysma
aufweisen. Die Haufigkeit steigt auf etwa
4-10 %, wenn bei einem Verwandten er-
sten Grades ein Aneurysma vorliegt, und
liegt gar bei 20 %, wenn bei mindestens
2 Verwandten Aneurysmen nachgewie-
sen wurden. Bei Kindern und Jugend-
lichen kommen sie extrem selten vor.

Aneurysmen entstehen durch das Zu-
sammenwirken angeborener Faktoren
und von Umwelteinflissen, wie insbe-
sondere Rauchen und erhéhter Blut-
druck. Sie kommen auch bei einigen sel-
tenen Erkrankungen gehduft vor.

Aufgrund der Fortschritte in der Bild-
gebung werden Aneurysmen immer
haufiger als Zufallsbefund im Rahmen
von kernspintomographischen Untersu-
chungen des Gehirns aus anderen Griin-
den gefunden. Hierdurch entsteht ein
enormer Beratungsbedarf fur ein zwar
nur zuféllig entdecktes und klinisch un-
auffalliges, aber bei Ruptur potentiell le-
bensbedrohliches Aneurysma. Diese Be-
ratungen sind nur in speziellen Zentren
mit ausreichender Erfahrung in der Be-
handlung von Hirnaneurysmen sinnvoll
maglich.

Das Rupturrisiko fir ,Aneurysmatra-
ger” betragt etwa 1 % pro Jahr, ist je-
doch sehr variabel und hangt von vie-
len individuellen Faktoren ab. Im Rah-
men eines Beratungsgespraches mus-
sen deshalb neben allgemeinen Risiko-
faktoren, wie zum Beispiel familidre Be-
lastung, Geschlecht, risikoerhdhende Er-
krankungen, Rauchen, erhohter Blut-
druck, Alkoholmissbrauch, niedriges Kor-
pergewicht, auch bildgebende Kriterien,
wie Anzahl, GréRe, Form, Lokalisation
des oder der Aneurysmen, bericksich-
tigt werden. Ein wichtiges Kriterium ist
schlieBlich das Alter des oder der Betrof-
fenen, um letztlich ein Lebenszeitrisiko
fur die Ruptur im individuellen Falle ab-
zuschatzen.

Letztendlich steht am Ende eines sol-
chen Beratungsgespraches eine statis-
tische Einschdtzung des individuellen
Blutungsrisikos, wobei selbstverstand-
lich jedoch keine Garantie gegeben wer-
den kann. Dem Risiko des Platzens muss
in einem Beratungsgesprach das Risi-
ko einer Behandlung gegenibergestellt
werden, um letztlich zu einer Entschei-
dung zu kommen, mit der beide, Pati-



ent und Therapeut, leben kdnnen. Al-
lein das theoretische Rupturrisiko be-
wegt jedoch eine nicht geringe Anzahl
von Patienten/-innen dazu, sich in je-
dem Falle therapieren zu lassen.

Unterschiedliche Therapie-
maoglichkeiten

Als therapeutische Mdglichkeiten be-
steht einerseits das klassische operative
,Clipping” des Aneurysmas , indem nach
Schadeleroffnung das betroffene Gefal3
aufgesucht und die Gefdlaussackung
mithilfe einer federverstarkten Metall-
klammer aus dem Blutkreislauf ausge-
schlossen wird. Nachdem es erstmals im
Jahre 1932 gelang, Aneurysmen durch
GefaRdarstellung mittels Kontrastmittel
darzustellen, wurde das erste Clipping
im Jahre 1937 in den USA durchgefihrt.

Um das offene operative Trauma zu
umgehen, wurden im Laufe der Zeit zu-
nehmend Versuche unternommen, An-
eurysmen auf dem Gefalwege scho-
nender ohne Eréffnung des Schadels zu
therapieren. Nach Versuchen mit Ballons
in den Jahren 1960 bis 1980 gelang der
Durchbruch im Jahre 1990 durch den Ita-
liener Dr. Guido Guglielmi, der erstmals
iber winzige auf dem Gefdlweg (en-
dovaskular) zum betroffenen Aneurys-
ma vorgebrachte Rohrchen, sog. Mikro-
katheter, feinste Platinspiralen (,,Coils”)
in das Aneurysma einbrachte, die nach
korrekter Positionierung durch einen ge-
eigneten Mechanismus von einem Ein-
fuhrdraht abgeldst werden konnten. Die-
se Platinspiralen bilden ein Knduel, wo-
durch das Aneurysma schlieflich ausge-
stopft und so verschlossen werden kann.
Das Verfahren des ,Coilings” war ge-
boren. Diese Methode wurde im Laufe
der Jahre technisch mit verschiedensten
Coilformen, -groRen und -langen immer
mehr verfeinert.

Das WEB im Aneurysma

Anhand einer internationalen Studie
(ISAT) konnten im Jahr 2002 die Vorteile
des Coilings gegeniiber dem Clipping mit
einem besseren klinischen Ergebnis fir
den Patienten nachgewiesen werden,
falls das Aneurysma mit beiden Metho-
den behandelt werden kann. Hierdurch
wurde des Coiling zur Standardtherapie
fur diese Félle.

Es gibt jedoch Aneurysmen, die besser
oder ausschlieBlich mit der einen oder
anderen Methode zu behandeln sind.

Moderne Techniken fiir komplexe
Aneurysmen

Leider gibt es aber dennoch auch fiir
beide Verfahren schwierig zu behan-
delnde Aneurysmen. Die Erkldrung hier-
fur ist recht simpel: Die Eingangszo-
ne aus dem gesunden Gefal} in das An-
eurysma wird ,Hals” genannt. Je klei-
ner bzw. enger der Hals, desto leichter
ist ein Aneurysma sowohl mittels Clip-
ping als auch tber Coiling zu behandeln.
Beim Clipping besteht bei breitem Aneu-
rysmahals das Risiko, mit dem Clip das
gesunde ,TragergefdR” einzuengen, zu
verletzen oder gar zu verschlieBen. Beim
Coiling von breithalsigen Aneurysmen
besteht das Risiko, dass iiber den breiten
Hals die eingebrachten feinen Platinspi-
ralen in die gesunden GefdBe austreten
und es so direkt oder indirekt durch For-
derung einer Gerinnselbildung (Throm-
bus) zu einem Verschluss dieser GefaBRe
kommt. Die Folge ware bei beiden Me-
thoden ein Schlaganfall durch die Min-
derversorgung des nicht mehr durchblu-
teten Hirnareals.

Um diese Probleme bei endovasku-
larer Therapie zu beheben, wurden di-
verse neue Behandlungsmethoden ent-
wickelt. Auch unter Beriicksichtigung
dieser im Folgenden beschriebenen
Techniken besteht bei Aneurysmathe-
rapie auf dem GefaBweg nach Literatu-
rangaben ein durchschnittliches Behand-
lungsrisiko von unter 5 %, wobei hier-
bei jedoch entscheidend die Erfahrung
und Ergebnisse des individuellen spezi-
alisierten Zentrums bericksichtigt wer-
den missen.

Bei der seit 15 Jahren angewandten
,Remodeling-Technik” wird wahrend
des Einbringens der Coils in das An-
eurysma ein schitzender Ballon Uber
den Halsbereich gelegt und aufgebla-
sen, der das Austreten der Coilschlingen
in das "Tragergefall” verhindert. Dieser
wird nach Beendigung der Therapie wie-
der entfernt. Nachteil der Methode sind
magliche  Hirndurchblutungsstérungen
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High Tech im Miniaturformat

oder Gerinnselbildungen durch den Bal-
lon, oder dass es nach Entfernung des
Ballons doch noch zu einem Austritt
von Coilschlingen aus dem Aneurysma
mit den entsprechenden Konsequenzen
kommt.

Beim seit etwa 10 Jahren durch-
gefiihrten stentunterstiitzen Coiling
(Stents sind eine Art Maschendrahtge-
flecht in Form eines Metallgitterrohr-
chens) wird durch das Einlegen eines
Stents in das TragergefalR der Halsbe-
reich des Aneurysmas kinstlich verklei-
nert und somit das Gefall geschitzt.
Durch die Stentmaschen hindurch kann
dann das Aneurysma sondiert und
mit Coils ausgestopft werden. Nach-
teil ist ebenfalls das Risiko von Hirn-
durchblutungsstérungen oder Gerinn-
selbildungen durch diesen metallischen
,Fremdkorper”. Da Stents im Gefals be-
lassen werden, missen dber einen Zeit-
raum von mindestens 6 Monaten nach
Therapie blutgerinnungshemmende Me-
dikamente eingenommen werden.

Eine noch relativ neue Behandlungs-
form ist das Einbringen sog. Flow-Di-
verter (Flussumleiter). Diese beson-
dere, wie eine Rohrprothese wirkende
Art von Stents ist mit so engen Maschen
versehen, dass das flieende Blut kaum
mehr in das Aneurysma eintreten kann.
In der Folge soll es zu einer Blutgerinn-
selbildung (Thrombose) innerhalb des
Aneurysmas und dadurch zu dessen Ver-
schluss kommen. Ob dies zuverldssig ge-



Augsburger 2-Ebenen-Angiographieanlage

lingt, muss die erst seit 2007 verfigbare
und seit 2011 zunehmend bei insbeson-
dere hochkomplexen Aneurysmen ange-
wandte Methode in Studien und Lang-
zeitverlaufen beweisen. Nachteil ist ne-
ben den noch fehlenden Langzeitergeb-
nissen die unbedingt notwendige medi-
kamentds gerinnungshemmende The-
rapie, die konsequent fir mindestens
1Jahr oder sogar zeitlebens durchge-
fuhrt werden muss.

WEB - intraaneurysmales Gitternetz
in Kérbchenform

Die Forschung konzentrierte sich des-
halb auf Losungen, um einerseits die
Notwendigkeit der Einnahme gerin-
nungshemmender Medikamente zu um-
gehen und andererseits das Risiko des
Austretens von einzelnen Coilschlingen
iber den Aneurysmahals in die Trager-
gefdBe zu vermeiden.

Die im Jahre 2007 gegriindete Firma
Sequent entwickelte daher ein ,WEB”
genanntes Implantat. Hierbei handelt
es sich um ein Koérbchen aus Nitinol, ei-
ner Nickel/Titan Legierung, das aus 144
Drahten gewoben wird und in einem
einzigen Arbeitsgang passgenau in das
Aneurysma eingebracht wird. Diese Le-
gierung ist super elastisch, die Implan-
tate kehren auch nach einer extremen
Verformung immer wieder in ihre Ur-
sprungsform zurick. Nitinol wird in vie-
len medizinischen Gerdten und Implan-
taten genutzt, es war allerdings bisher
noch nie gelungen, Drahte bis auf Durch-
messer unter 20 pm zu ziehen, was fir
die Produktion des WEB notwendig ist.

Nach mehreren Jahren Entwicklungsar-
beit, die auch die Behandlung von Aneu-
rysmen im Tierversuch beinhaltete, wur-
de nach der Zulassung im Oktober 2010
das weltweit erste WEB in der Helios Kli-
nik Erfurt implantiert. Stand Mitte Marz
2013 sind weltweit ca. 250 Aneurysmen
mit der WEB-Technologie behandelt wor-
den. Die bisherigen Ergebnisse sind viel-
versprechend mit einer hohen ,Aneurys-
maverschlussrate” bei einer sehr niedri-
gen Komplikationsrate von 1 %.

Das Implantat ist aktuell in 23 GroRen
erhaltlich. An weiteren Versionen und
GroRen des WEB wird intensiv gearbei-
tet, um bei noch komplexerer Aneurys-
maarchitektur auch diese behandeln zu
konnen.

In der Neuroradiologie der Klinik fir
Diagnostische Radiologie und Neurora-
diologie des Klinikums Augsburg, einem
iberregionalen Schwerpunktzentrum fir
diagnostische und interventionelle Neu-
roradiologie, wird durch ein Team von
4-5 interventionell tatigen Neuroradiolo-
gen eine ,Rund um die Uhr” Versorgung
fur gefaBeroffnende (z. B. akuter Schlag-
anfall durch Gefalverschluss grol3er Hirn-
gefaBe) und gefalverschlieRende (z. B.
zerebrale GefaRfehlbildungen wie Aneu-
rysmen) Eingriffe gewahrleistet. Hierfur
steht dem Team eine Gerateausstattung
zur Verfiigung, die neben Kernspintomo-
graphie und CT mit entsprechend hoch-
wertiger Ausstattung zur ,unblutigen”
hochauflosenden Darstellung des Hirns
und dessen GefdBen auch eine High-
End Zwei-Ebenen-Angiographieanlage
zur kathetergefihrten Rontgenuntersu-
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chung der Hirngefdle mit Kontrastmit-
tel beinhaltet. Mit letzterer Anlage wer-
den auch die Eingriffe an den Hirnge-
falen durchgefihrt, wobei jeder kleinste
Schritt der Therapie gleichzeitig aus zwei
frei wahlbaren Blickrichtungen in héchs-
ter Auflésung an Grof3monitoren beo-
bachtet und kontrolliert werden kann.
Dariber hinaus ist diese Anlage in der
Lage, 3-D-Rekonstruktionen der Hirnge-
faBe und computertomographische Dar-
stellungen des Hirns aus den Datensat-
zen zu erzeugen.

Vom Team der Augsburger Neuroradi-
ologie werden jahrlich iber 100 Aneu-
rysmen der HirngefaRe durch das GefaR-
system therapiert, wobei 8 % der Aneu-
rysmen aufgrund deren Komplexizitat
mittels oben genannten erweiterten Be-
handlungsmethoden therapiert werden.
Die neueste Entwicklung, das Web-Im-
plantat, wurde in Augsburg bisher drei-
mal an sehr breithalsigen Hirnarteri-
enaneurysmen verwendet, in jedem Fall
mit sehr gutem Erfolg.

Zusétzlich besteht schon seit gut
15 Jahren eine neurovaskuldre Sprech-
stunde, um dem standig steigenden Be-
ratungsbedarf beim Nachweis zufdllig
entdeckter Aneurysmen der Hirngefd3e
gerecht zu werden.

* Informationen

° M Dr. med. Robert Fess|

« Oberarzt Neuroradiologie

* Prof. Dr. med. Ansgar Berlis

. Chefarzt Neuroradiologie, Klinik fir

» Diagnostische Radiologie und Neuro-
* radiologie, Klinikum Augsburg

. Stenglinstr. 2, 86156 Augsburg

. Tel 0821.400-01

* www.klinikum-augsburg.de

. M Sequent Medical GmbH

« An der Marienkapelle 10, 53179 Bonn
* Tel. 0228.550791-0

° www.sequentmedical.com
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Der Anteil der medikamentos schwer
einstellbaren  Bluthochdruck-Pati-
enten wachst stetig. Eine der Folgen sind
unter anderem symptomatische Blut-
druckentgleisungen und -notfdlle. Allein
im Ruhrgebiet fihren so ca. 35.000 sta-
tionare Notfallaufnahmen zu Kosten von
jahrlich 70 Mio. Euro fur die Krankenkas-
sen. Unabhangig davon handelt es sich
beim nicht einstellbaren Bluthochdruck
um einen schwerwiegenden Risikofaktor
fur Herzinfarkt, Schlaganfall und Nieren-
versagen.

Die Weltgesundheitsorganisation geht
davon aus, dass heute 1 von 8 Todes-
fallen auf eine Bluthochdruckerkran-
kung zuriickzufihren ist. Somit handelt
es sich um die dritthdufigste Todesursa-
che iiberhaupt. Ein systolischer Blutdruck
(erster Wert) von 160 mmHg an Stel-
le von 120 mmHg erhéht z. B. das Risi-
ko an einem Herzinfarkt, einem Schlag-
anfall oder einem Nierenversagen zu er-
kranken um das Vierfache.

Die medikamentodse Therapie stoBt
an ihre Grenzen

Trotz der vielen blutdrucksenkenden
Wirkstoffe scheint jedoch bis heute ca.
ein Drittel der Patienten nicht ausrei-
chend auf die medikamentose Thera-
pie anzusprechen, die sogenannten the-
rapierefraktaren Hypertoniker. Die Ursa-
chen dafir sind unbekannt. Ein Grund
konnten fassbare Ursachen (sogenann-
te sekundare Ursachen) sein, die einigen
Studien nach hdufiger als bisher vermu-
tet vorliegen, meist aber ibersehen wer-
den. Auch durch die Neuformulierung
niedrigerer Ziel-Blutdruckwerte gelten
u. a. Diabetiker haufiger als therapiere-
fraktar. Dariber hinaus scheint gerade
bei Patienten mit mehreren chronischen
Erkrankungen die standig steigende Ta-
blettenzahl eine Verdrossenheit beziig-
lich der regelmaRigen Einnahme zu pro-
vozieren. Diese Umstande, aber auch
das Fehlen neuer Wirkstoffe spiegelt die
Grenzen der medikamentdsen Therapie
des Bluthochdrucks wieder.

Auf der Suche nach nicht-
medikamentosen Wegen

Neben der medikamentésen Thera-
pie gibt es auch nicht-medikamentése
Ansatze. So kann bei Patienten mit ei-
ner nachtlichen Atmungsstérung (Schlaf-
apnoe) der Blutdruck durch eine nacht-
liche Atemmaske gesenkt werden. Bei
Vorliegen einer Nierenarterienveren-
gung kann durch deren Aufdehnung ei-
ne Senkung des Blutdrucks erreicht wer-

Barorezptorstimulation
im Hochdrucklabor®

Schwerer Bluthochdruck ist

behandelbar - eine neue Therapieoption

den. Dariiber hinaus ist in den
letzten Jahren mit der Verd-
dung der sogenannten Sym-
pathikus-Nerven der Niere ein
nicht-medikamentdses Verfah-
ren etabliert worden. Leider
spricht ein Teil der Patienten
auch auf diese Verfahren nicht
ausreichend an. Daher wird
stetig weiter nach neuen Inno-
vationen zur Behandlung der
Hypertonie gesucht. Eine die-
ser Innovationen ist die Baro-
rezeptor-Stimulation.
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Die Barostimulation

Die Barorezeptoren
sind  korpereigene
Blutdruckregler. Sie
befinden sich im Be-
reich der Halsschlag-
ader. Uber diese Sen-
soren misst das Ge-
hirn automatisch
die Hohe des Blut-
drucks. lhre Aktivie-
rung fihrt zu einer
zentral gesteuerten
Hemmung des Sym-
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Das Hochdrucklabor® ist eine neu geschaffene stationare Intensiv-Einheit fur Patienten mit kompliziertem Bluthochdruck (Hypertonie). Die erste
Einrichtung dieser Art wurde 2012 am Katharinen-Hospital in Unna eroffnet.

pathikus-Stress-Nerven und damit zu ei-
ner Absenkung des Blutdrucks. Bei der
Barorezeptorstimulation wird dieser Re-
gulationsmodus genutzt. Mit Hilfe eines
Schrittmachers und einer kleinen Elek-
trode werden diese Rezeptoren elek-
trisch stimuliert. Die Rezeptoren sen-
den darauf hin Signale an das Gehirn,
welches eine Senkung des Blutdrucks
veranlasst.

Die Grundidee dieser Methode ist nicht
neu. Bereits in den 1960er Jahren wur-
de das Verfahren entdeckt. Seit der Jahr-
tausendwende war man in der Lage, es
technisch umzusetzen. Die ersten Pati-
enten erhalten die Therapie nun schon
seit mehr als 7 Jahren. Die Erfahrungen
zeigen eine sehr effektive und langfri-
stige Einstellung des Blutdrucks.

Neuer minimal-invasiver Barostimu-
lator seit 2011

Ein groBer Schritt fur die Patienten
war die Entwicklung eines minimal-in-
vasiven Systems im Jahr 2011. Hier-
bei wird eine kleine Elektrode in einem
ca. 1-stindigen Eingriff im Bereich der
Halsschlagader platziert. Gesteuert wird
sie von einem Stimulator, der einem
Herzschrittmacher dhnelt und wie ein

herkommlicher Herzschrittmacher un-
ter der Haut im Bereich der Brust im-
plantiert wird. Im Halsbereich reicht
nun ein kleiner Schnitt, der kosmetisch
kaum beeintrachtigt. Durch ein konti-
nuierliches elektrisches Signal kénnen
nun die Barorezeptoren angeregt wer-
den. Dabei kann dieses System den Pa-
tienten individuell angepasst werden:
nicht nur die Dosis der Therapie, son-
dern auch tageszeitliche Stimulations-
profile konnen programmiert werden.
Auf diese Weise kann beispielsweise
bei Patienten, die meist nachmittags
oder abends mit ihrem Blutdruck ent-
gleisen, die Starke der Stimulation zeit-
lich angepasst werden. Interessant, be-
sonders im Hinblick auf die eingangs
beschriebenen Risiken beim schweren
Bluthochdruck, ist die meist sofort ein-
setzende Wirkung beim Aktivieren des
Systems. Allerdings kann sich eine Blut-
drucksenkung durch den Schrittmacher
auch allmahlich entwickeln.

Die Studien zum minimal-invasiven
System haben gezeigt: dhnlich wie bei
einem normalen Herzschrittmacher sind
die zu erwartenden Komplikationen nur
gering. Neben der hohen Sicherheit zei-
gen die bisherigen Beobachtungen auch
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die Wirkung des Blutdruckschrittmachers
eindrucksvoll. Das neue System ist mini-
mal-invasiv und in ca. 1 Stunde implan-
tierbar.

Erste Langzeitstudien belegen, dass
88 0% der Patienten mit einer Blutdruck-
anderung von 20 mmHg und mehr rea-
gieren. Mehr als die Halfte der Patienten
erreichen Blutdruckwerte, die im Norm-
bereich liegen (kleiner 140 mmHg). Ei-
nige dieser Patienten kénnen dann auch
die Einnahme von Medikamenten redu-
zieren. In der Folge kann das extreme,
blutdruck-bedingte Risiko dieser Pati-
enten fir die Folgeschaden wie Nieren-
insuffizienz, Herzinfarkt oder Schlagan-
fall reduziert werden. In Deutschland ist
die Methode im Gesundheitssystem ab-
gebildet und wird von den Krankenkas-
sen bezahlt.

Wichtige Ursachenabkldrung der
Hypertonie vor dem Eingriff

Bevor eine Barostimulation zur Be-
handlung des Bluthochdrucks vorge-
nommen werden kann, muss eine aus-
fuhrliche Abklarung der Hypertonie er-
folgen. In einer Studie an 161 Pati-
enten mit hypertensiven Notfallsitua-
tionen konnten wir im Jahre 2010 zei-

i




gen, dass bei der iiberwiegenden Zahl
der Patienten unerkannte Ursachen (so-
genannte sekunddre Ursachen) vorlie-
gen. Dies war um so Uberraschender, da
die Patienten bereits seit durchschnitt-
lich 13 Jahren die Diagnose Bluthoch-
druck hatten und iberwiegend medi-
kamentds vorbehandelt waren. Es wur-
den fir den Blutdruck relevante nacht-
liche Atmungsstérungen als auch hor-
monelle Bluthochdruckformen oder Ver-
engungen der Nierenarterien (Nierenar-
terienstenosen) im Rahmen der Studie
gefunden. Aufgrund der Haufigkeit von
unerkannten, speziell behandelbaren Ur-
sachen der Hypertonie, ist die grindliche
Diagnostik im Vorfeld der Barostimulati-
on so wichtig. Daher soll die Implanta-
tion von Barorezeptor-Schrittmachern in
Zentren vorgenommen werden, die auf
die Behandlung der Hypertonie spezia-
lisiert sind.

Das Hochdrucklabor® - die erste
Spezialstation fiir schwer betroffene
Bluthochdruckpatienten

Das Hochdrucklabor® ist eine neu ge-
schaffene stationare Intensiv-Einheit for
Patienten mit kompliziertem Bluthoch-
druck (Hypertonie). Hier werden die Er-
fahrungen aus den verschiedenen Be-
reichen, wie z.B. Nephrologie (Nie-
renkrankheiten), Angiologie (Beurtei-
lung von Gefdlverengungen), Kardio-
logie (Herzkrankheiten), Endokrinolo-
gie (Stoffwechselkrankheiten) und der
Schlafmedizin auf hohem Niveau zeit-
lich kompakt fir den Patienten bereit-
gestellt. So kénnen in kurzer Zeit (in der
Regel zwei Ubernachtungen) eine um-

fassende Ursachendiagnostik und eine
differenzierte Therapiestrategie fir den
Bluthochdruck-Patienten erstellt wer-
den. Seit der Eréffnung im letzten Juni
steigt die Zahl der zugewiesenen, thera-
pierefraktaren Hochdruckpatienten ste-
tig an. Da es sich um ein bisher einzigar-
tiges, interdisziplindres Konzept handelt,
melden sich Patienten von weit Gberre-
gional an. Neben der Bereitstellung neu-
er Verfahren ist ein Hauptgrund fir die
Zuweisung auch die hohe Bandbreite
diagnostischer Verfahren fir die sichere
Indikationsstellung.

Diagnostisch reicht das Spektrum von
der Schlafmedizin (Schlaflabor) iber en-
dokrinologische Spezialtests (Stoffwech-
sel-Medizin), standardisierte Ultraschall-
untersuchungen von Niere und Herz
bis hin zur telemedizinischen Uberwa-
chung der hauslichen Messungen mit-
tels InternetCloud. Dabei wird besonde-
rer Wert auf die ausfihrliche Diagnostik
von fassbaren Bluthochdruckursachen
gelegt. Diese werden dann nachfolgend
in die Therapiestrategie mit einbezo-
gen. Falls z. B. eine nachtliche Atmungs-
storung entdeckt wird, kann sofort eine
Beatmungstherapie (z. B. CPAPMaske)
eingeleitet werden, ohne dass ein wei-
terer Aufenthalt in einem Schlaflabor
notwendig ist.

Wissenschaft im Hochdrucklabor®

Die wissenschaftliche Arbeit im Hoch-
drucklabor konzentriert sich auf die kli-
nische Erforschung des komplizierten
Bluthochdrucks. Das neue klinische Kon-
zept wird begleitet von einem professio-
nellen wissenschaftlichen Register, dem

Eine minimalinvasive Elektrode zur Stimulation der Barorezeptoren wird implantiert.

Forum Sanitas - Das informative Medizinmagazin - 2. Ausgabe 2013 ‘ 37

Hochdruckregister®. Es wurde in Zusam-
menarbeit mit dem unabhangigen Insti-
tut fur Herzinfarktforschung in Ludwigs-
hafen erstellt und von der unabhangigen
Hans-und-Gerthie-Fischer-Stiftung in Es-
sen gefordert.

Alle Patienten die im Hochdrucklabor®
abgeklart werden, haben nach ihrer Zu-
stimmung die Moglichkeit, am wissen-
schaftlichen Hochdruckregister® teilzu-
nehmen. Das klinische Forschungsre-
gister bietet die Mdglichkeit, die Erfah-
rungen aus dem Hochdrucklabor sowie
neue Fragestellungen der klinischen Hy-
pertensiologie wissenschaftlich aufzu-
arbeiten.

Ziel des Hochdrucklabors®

Wie eingangs erwahnt, fiihren allein
im Ruhrgebiet 35.000 stationdre Not-
fallaufnahmen durch Blutdruckentglei-
sungen zu Kosten von jahrlich 70 Mio.
Euro fir die Krankenkassen. Bei einem
GroBteil dieser schwer betroffenen
Hochdruckpatienten werden fassbare
Ursachen der Hypertonie bersehen.
Mit dem Hochdrucklabor® soll durch ei-
ne konsequente, fachibergreifende und
vollstandige medizinische Versorgung
der Bluthochdruck-Patienten ein quali-
fizierter Beitrag zur Losung dieses Pro-
blems geleistet werden. Das neue sta-
tionare Modell Hochdrucklabor® wurde
bereits mit den Kostentrdgern ausfihr-
lich kommuniziert.

: Informationen

. M Priv.-Doz. Dr. med. Jan Borgel

« Internist, Kardiologe, Hypertensiolo-
° ge (DHL), Ltd. Oberarzt Hochdruck-

. labor/Hypertensiologie

« Abt. fiir Kardiologie/Nephrologie

: CA Prof. Dr. med. Klaus Weber

. Katharinen-Hospital Unna

« hochdrucklabor@katharinenhospital.de
: Tel. 02303.100-2632 (Kontakt

. Hochdrucklabor)

» Weitere Informationen zum Hoch-

° drucklabor und zur Barostimulation
. finden Sie unter

« www.hochdrucklabor.de

° M CVRx Inc.

: 9201 West Broadway Avenue,

« Suite 650

° Minneapolis, MN 55445

Tw

o WW.CVIX.com

° M Kontakt Europamanagement

° Ralf velden

« Barostim-Therapie@cvrx.com

® Fax 02426.902187

. | Patienteninformation: www.cvrx.de



Neue Laserkatheter fiir
die Behandlung von
Krampfadern

ie  Krampfadererkrankung ist in
Deutschland weit verbreitet. Frauen
sind dreimal haufiger be-
troffen als Manner. Selbst
bei jungen Menschen kon-
nen diese Veranderungen
an den Beinen auftreten.
Bei der Krampfadererkran-
kung handelt es sich um
eine Bindegewebsschwa-
che, die in den meisten Fal-
len vererbt ist und verstarkt
wird durch langes Stehen,
sitzende Tatigkeit, Inaktivi-
tat und Schwangerschaften.
Die Venen haben die Auf-
gabe, das Blut zum Her-
zen zu transportieren. Da-
mit es nicht in den Beinen versackt, ha-
ben die Venen Klappen. Bedingt durch
die Bindegewebsstorung erweitern sich
die GefaBe, sodass die Klappen nicht
mehr schlieBen und das Blut den ent-
gegengesetzten Fluss nimmt, namlich
das Bein herunter. Diese Ruckflusssto-
rung erfolgt zunachst im oberflachlichen
(sichtbaren) Venensystem. Gelangt die-
ser Blutriickfluss in oberflachliche sicht-
bare Hautvenen, werden die erweitert
und treten als Krampfadern zu Tage. Die
Krampfader selbst, ist bei dieser Erkran-
kung im Anfangsstadium aber nicht das

Or. med. J. ALM

Problem, sondern die Blutmenge die
den verkehrten Weg nimmt. Diese muss
namlich von den tiefen
Venen zusatzlich wieder
zum Herzen zuricktrans-
portiert werden. Die tie-
fen Venen transportie-
ren 90 % des Blutes
und stellen den Motor
des Blutriicktransportes
dar. Durch diese Uber-
lastung droht auch der
Klappenapparat im tie-
fen Venensystem Scha-
den zu nehmen. Dieser
darf aber nicht eintre-
ten, da man eine Klap-
penstérung im tiefen
Venensystem operativ nicht korrigieren
kann. Patienten, die diese Uberlastung
erfahren, bekommen Beschwerden, wie
Schweregefiihl der Beine, Schwellungs-
neigung der Kndchel, die Beine werden
abends hochgelegt, morgens hat man
ein besseres Gefthl in den Beinen als
abends und Warme wird von den Beinen
haufiger als nicht angenehm empfun-
den. Die Volumensteigerung fihrt auch
immer zu einer Druckerhéhung im Ge-
faBsystem, die wiederum Auswirkung
auf die Haut im Unterschenkelbereich
hat. Diese wird im Verlauf haufig dunk-
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ler, bekommt Pigmenteinlagerungen,
mehr Venenzeichnungen und wirkt ins-
gesamt auch fester. Diese Bereiche kon-
nen spater reilen, sodass hier Wunden
entstehen, man spricht dann vom soge-
nannten ,offenem Bein” (Ulkus cruris).
Die Volumensteigerung im Unterschen-
kel erhoht auch das Thrombose-Risiko,
insbesondere dann, wenn man immobil
ist und sich nicht bewegt, wie auf Lang-
streckenfligen. Venen, deren Klappen
zerstort sind, erholen sich spontan nicht.
Sie eignen sich, wie auch haufig ge-
nannt nicht zur arteriellen Bypassanlage,
wie z. B. zur Herzoperation. Hier werden
heutzutage Arterien aus dem Brustkorb
als Bypassmaterial eingesetzt.
Empfohlen wird heute die frihzei-
tige Behandlung des Krampfaderleidens,
noch bevor Beschwerden eingetreten
sind. Das Standardverfahren in Deutsch-
land ist heute nach wie vor die Strip-
ping-Operation, die von uns nicht mehr
empfohlen wird. Beim Stripping wird
die oberflachliche Sammelvene im Be-
reich der Leiste oder Kniekehle iber ei-
nen Schnitt freigelegt, durchtrennt, ver-
ndht und die Stammvene komplett aus
dem Bein herausgezogen. Dabei kommt
es immer zum Abreilen von einmin-
denden Krampfadern oder Seitenvenen,
die nach der Behandlung zu Blutergis-
sen fihren und die die Lebensqualitat der
Patienten deutlich reduzieren. Daraus re-
sultiert auch das Tragen von Kompressi-
onsstrimpfen, welches bei diesem Ver-
fahren obligat ist und bis zu einem hal-
ben Jahr andauern kann. Die Stripping-
Operation wird vielerorts in Deutschland
haufig stationar durchgefihrt und ist
i.d.R. verbunden mit einer Arbeitsunfa-
higkeit. Fir die Behandlung der Krampf-

Ceralas® E Laser von biolitec®



adererkrankung steht seit zwei Jahren
ein neuer Diodenlaser zur Verfigung,
der seine Energie nicht nach vorne, son-
dern zirkulér an die Venenwand abgibt.
Er stellt die zweite Lasergeneration dar
und unterscheidet sich wesentlich von
den Vorganger-Modellen, die mit Arbeit-
stemperaturen zwischen 600 und 800 °C
die Venen behandeln. Bei den neuen La-
sern der biolitec wird bei der Energieab-
gabe eine Temperatur von 120 bis 150 °C
erzielt. Die bei den Lasern der 1. Genera-
tion auftretenden Nebenwirkungen, wie
Blutergiisse, Schmerzen und Nervensto-
rungen, werden hier kaum noch gese-
hen. Die Radial®-Faser der biolitec® wird
iber eine Punktion der zu behandelnden
Vene in das GefdB eingefthrt und bis zur
Leiste bzw. Kniekehle hochgeschoben.
Die Behandlung erfolgt in Lokalandsthe-
sie oder einer Kurznarkose und wird am-
bulant durchgefihrt.

Im Vergleich zur Stripping-Operation
verbleibt die Vene im Bein und wird vom
Korper, im Verlauf eines Jahres, komplett
abgebaut. Der Vorteil fur die Patienten
ist, dass der Leisten- bzw. Kniekehlen-
schnitt entfallt. Blutergisse in der tiefe
des Beines fehlen, da der Katheter nur
die Innenschichten der Vene zerstort,
aber keine Locher innerhalb der Venen-
wand entstehen. Dieses ist der Grund,
warum es den Patienten bereits nach
der Behandlung, hinsichtlich der Lebens-
qualitdt deutlich besser geht als Pati-
enten, die der Stripping-Operation zuge-
fuhrt wurden. Aufgrund fehlender Blut-

Innovative Radial®-Faser fir schonende Krampfadertherapie ELVeS®

ergisse ist das Tragen eines Kompres-
sionsstrumpfes nicht erforderlich. Eine
Arbeitsunfahigkeit besteht in der Re-
gel nicht und sportliche Aktivitaten kén-
nen rasch wieder aufgenommen wer-
den. Der Eingriff kann sowohl in Lokal-
betdubung als auch in einer Kurznarkose
durchgefiihrt werden. Ein weiterer Vor-
teil der Kathetertechnik besteht darin,
dass beide Beine in einer Sitzung the-
rapiert werden. Beim Stripping erfolgen
die Eingriffe i.d.R. zeitversetzt.

Die GefdRabteilung am Dermatologi-
kum Hamburg ist ein Zentrum fir en-
dovaskuldre Venenbehandlungen. Vier
GefaRchirurgen behandeln hier europa-
weit die meisten Krampfader-Patienten
mit Kathetersystemen. Insgesamt wur-
den tber 9.500 Eingriffe durchgefihrt.

Die Vene wird durch Koagulation mit der

Radial®-Laserfaser verschlossen.

Neben der Steigerung der Lebensquali-
tat sind auch die Ergebnisse im Vergleich
zur Stripping-Operation sehr gut. Die
ELVeS®-Krampfaderlasertherapie ~ wird
von den privaten Krankenkassen sowie
der Beihilfe getragen. Ein Vertrag be-
steht in der GefaBabteilung am Derma-
tologikum mit der Techniker Kranken-
kasse. Hier werden alle anfallenden Kos-
ten von der Krankenkasse getragen.

. Informationen

« H Dermatologikum Hamburg
* GefaBabteilung

. Dr. med. Jens Alm

« Stephansplatz 5

* 20354 Hamburg

: Tel. 040.351075-0

. www.dermatologikum-venen.de
 H biolitec

. biomedical technology GmbH
. Otto-Schott-Str. 15

e 07745 Jena

® Tel. 03641.51953-0

. www.biolitec.de

- W Patientenbroschiire

ELVeS _Radial™

Das sanfte Verfahren zur
Lasertherapie von Krampfadern
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