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brief des herausgebers

Willkommen!

Sehr geehrte Leserinnen und Leser,
sehr geschétzte Kolleginnen und Kollegen!

Der 65. Osterreichische HNO-Kongress steht unter dem Leitmotto:

»Funktion in der HNO-Heilkunde*. 0. Univ.-Prof. Dr.
Patrick G. Zorowka
Damit liegt der Fokus des Interesses auf HNO-spezifischen Funktionen wie Horen, Stimme, Sprechen, Président der HNO-

Gleichgewicht, Schlucken, Schmecken und Riechen. Der Erhalt, die Verbesserung und die Wiederher- Gesellschaft

stellung dieser Funktionen gewinnen zunehmende Bedeutung in unserem Fach, sei es nach tumorchirur-
gischen Eingriffen, nach Radio- bzw. Radiochemotherapie, bei neurologischen oder degenerativen
Erkrankungen, u.a. Daher ist diesen Aspekten der Schwerpunkt des diesjahrigen wissenschaftlichen Pro-
gramms gewidmet.

Selbstverstandlich finden auch aktuelle Aspekte aus anderen Themenbereichen beim Kongress ausrei-
chend Platz, wie beispielweise rezente Therapien in der Onkologie von Kopf-Halstumoren, der Allergolo-
gie und Rhinosinusitis, der Schlafmedizin, der plastischen Gesichtschirurgie und der Neurolaryngologie.
Zugleich gibt es eine ausgewogene Berlicksichtigung von praxisrelevanten Themen im Programm. Damit
wird dem Wunsch der niedergelassenen Kolleginnen und Kollegen Rechnung getragen, dass auch Fra-
gen der HNO-Praxis in strukturierten Sitzungen prasentiert und diskutiert werden. In diesem Jahr werden
erstmals im Vorfeld des Kongresses Tutorials angeboten: Workshops mit kompakter Vermittlung um-
grenzter Kompetenzbereiche in Theorie und Praxis. Hier werden auch rechtliche sowie berufs- und stan-
despolitische Fragen, die von aktuellem Interesse sind, in Diskussionsrunden aufgegriffen bzw. den
Expertinnen und Experten vorgelegt.

Die besondere Situation mit nicht sicher einschatzbarem weiteren Verlauf der COVID-Pandemie ist flr
die Organisatoren des diesjéhrigen Kongresses eine enorme Herausforderung. Sie erfordert organisatori-
sche Flexibilitat bis zur letzten Minute. Der Kongress ist als Hybridveranstaltung geplant, mit der festen
Absicht einer reguldren Teilnahme vor Ort. Sollte es die aktuelle Situation verhindern, sind wir vorbereitet,
einen ausschlieBlich virtuellen Kongress durchzufiihren. Dieser Kompromiss wiirde jedoch die von allen
so geschatzte persdnliche Begegnung verhindern — den Kontakt mit Vortragenden, mit Freund/inn/en
und Kolleg/innen/en, und mit Reprasentanten der Industrie, deren Produktausstellung und Informationen
Uber neueste Entwicklungen in der Branche. Aber gerade dies gehért auch zu einem erfolgreichen Kon-
gress.

In diesem Sinn wiinsche ich uns allen einen HNO-Kongress in der Ublichen und derzeit von uns so er-
hofften Form, namlich einer wissenschaftlichen Veranstaltung mit persénlicher Begegnung und angereg-

ten Diskussionen in authentischer Kongressatmosphére.

Mein besonderer Dank ergeht an alle, die einen Beitrag zu dieser ,,Nachlese“ unseres Kongresspro-
gramms verfasst haben und auf diese Weise das Kongresserlebnis in uns nachklingen lassen.

Herzlichst, lhr

0. Univ.-Prof. Dr. Patrick G. Zorowka
Prasident der HNO-Gesellschaft
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Birte Bender, Innsbruck

Hypoglossusnerv-Stimulation in Osterreich

Erfahrungen der letzten 5 Jahre

Die funktionelle Uberdruckbeatmung der
oberen Atemwege wéhrend des Schlafes
mittels Continuous Positive Airway Pres-
sure (CPAP) stellt seit iiber 30 Jahren die
Standardtherapie beim obstruktiven
Schlafapnoe Syndrom (OSAS) dar. In
mehreren Untersuchungen lag die Thera-
pieadhérenz bei etwa 30 bis 70 % [1, 2]. Bei
CPAP-Unvertréglichkeit bedarf es alterna-
tiver operativer und nicht-operativer The-
rapieformen. Als minimal-invasive Alter-
native bei mittelschwerer bis schwerer
obstruktiver Schlafapnoe steht seit nun
etwa 10 Jahren die Hypoglossusnerv-Sti-
mulation zur Verfigung.

Durch ein vollstdndig implantierbares
System wird die Atemwegsdurchgingig-
keit durch Stimulation des N. Hypoglossus
- und dadurch gezielte Aktivierung der
Muskeln der oberen Atemwege - im Schlaf
verbessert.

Technik

Der Hypoglossusstimulator besteht aus drei
Teilen: einem Atemsensor, dem Schrittma-
cheraggregat und der Stimulationselekt-
rode (Abb. 1). Nach operativer Platzierung
der Stimulationselektrode an den Protru-
sordsten des N. Hypoglossus (Abb. 2) erfolgt
die Implantation der Sensorelektrode (Pie-
zokristall) im 4. bis 6. Interkostalraum. So-
wohl das Elektrodenkabel als auch das Sen-
sorkabel werden bis zur rechten Brustseite
gefiihrt, wo sie am dort platzierten Schritt-
macher (Impulsgenerator) fixiert werden.
Die peripheren Nerveniste des N. hypo-
glossus werden von dieser Elektrode atem-
synchron nur wéhrend der Inspiration sti-

Abb. 1: Eine postoperative
Réntgen-Thorax-Aufnahme
zeigt die implantierten
Systemkomponenten

(Stim = Stimulationselektrode,
Sens = Sensorelektrode)

muliert. Durch die muskuldse Verbindung
von Zunge und Weichgaumen {iber den M.
palatoglossus wird bei Stimulation nicht
nur eine Protrusion der Zunge, sondern
auch eine Offnung des Atemweges auf
Hohe des Velopharynx erreicht.

Seit 2015 werden auch an der Univ.-
HNO-Klinik Innsbruck Behandlungen
mit der Hypoglossusnerv-Stimulation
durchgefiihrt. Die Zuweisung erfolgt
hauptséchlich durch das Schlaflabor der
Universitdtsklinik fiir Neurologie. Bisher
haben in Tirol 20 Patienten diese Thera-
pie erhalten. Nach vorheriger Priifung
der Einschlusskriterien mittels Polysom-
nographie und Schlafvideoendoskopie

Dr.i" Birte Bender

Universitatsklinik flir Hals-, Nasen- und Ohrenheilkunde
Medizinische Universitat Innsbruck

AnichstraBe 35
6020 Innsbruck

© Peter Bauer

E-Mail: birte.bender@tirol-kliniken.at

wird die rund dreistiindige Operation
durchgefiihrt.

Komplikationen

Postoperative Komplikationen wurden bis
auf leichte Wundheilungsstérungen nur
sehr wenig beobachtet. Nach einer Einhei-
lungsphase von vier bis acht Wochen wird
das System aktiviert und nach einer weite-
ren Testphase schliefSlich im Schlaflabor
therapeutisch im Rahmen einer Polysom-
nographie titriert.

Zu einer seltenen unerwarteten Kom-
plikation kam es wéihrend der subkuta-
nen Tunnelung zur Anlage der Sensor-
elektrode bei einer Patientin mit
Mammaimplantat, welches durch das
Tunnelinstrument perforiert wurde. Von
20 Implantationen in Innsbruck musste
bisher ein System explantiert werden, da
der Patient mit der Therapie nicht zufrie-
den war und keine Verbesserung spiirte.
Bei einer Sensorelektrode kam es aus bis-
her ungekldrten Griinden zum Defekt.
Nach Austausch derselben konnte der Pa-
tient wieder wie gewohnt seine Therapie
nutzen. Ein Pulsgenerator musste ge-
wechselt werden, da die Batterie sich

6/2021
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friithzeitig bereits nach fiinf statt nach den
iuiblichen ca. zehn Jahren entladen hatte.
Der GrofSteil unserer Patienten ist duflerst
zufrieden mit der Therapie und profitiert
von einer deutlichen Verbesserung der
OSAS-Symptome, wie auch die eigenen
Daten zeigen.

Entwicklungen der letzten Jahre

Seit Juni 2017 steht das neue Modell Ins-
pire IV" zur Verfiigung, welches deutlich
kleiner, flacher und somit leichter ist und
eine MRT-Kompatibilitdt besitzt. Auch die
Implantationstechnik wurde weiterentwi-
ckeltund es sind seit Mai 2021 statt der {ib-
lichen drei Inzisionen (Abb. 3) nur noch
zwei Inzisionen notwendig, da die Senso-
relektrode im Bereich des Pulsgenerators
im 2. bis 3.Interkostalraum positioniert
wird. Dadurch entstehen kiirzere OP-Zei-
ten und fiir den Patienten eine bessere
Wundheilung durch den Wegfall der oft
als schmerzhaft empfundenen thorakalen
Inzision.

Aktuelle Studienlage & Leitlinien-
Empfehlungen

Zur Leistungsfahigkeit der Therapie in der
Routineanwendung liegen u.a. Veroffent-
lichungen zu Untersuchungen an grofien
Kohorten bis 1.800 Patienten und einem

Abb. 2: Aufzweigung der
Hypoglossusfasern unter
mikroskopischer Sicht: GSM =
Glandula submandibularis, XIl =
Hauptstamm des N. hypoglossus,
I-XII = laterale Hypoglossusfasern
(innervieren Zungenretraktoren
wie den M. styloglossus und
hyoglossus), m-XIl = mediale
Hypoglossusfasern (innervieren
Protrusoren wie den M.
genioglossus (horizontal und
oblique) als auch stabilisierende
Muskeln wie den M. transversalis
und M. verticalis), C-I = C1-Nerv
der Ansa cervicalis profunda
(innerviert den M. geniohyoideus),
MH = M. mylohyoideus

Kontrollzeitraum von drei Jahren vor
[3, 4]. Alle Studien belegen konsistent,
dass die Methode nachhaltig den Schwe-
regrad der Schlafapnoe reduziert und die
Lebensqualitdt der Betroffenen anhal-
tend verbessert sowie exzessive Tages-
schlafrigkeit signifikant reduziert [5, 6].
Vergleichende Studien zeigen eine deutli-
che Uberlegenheit gegeniiber klassischen
chirurgischen Verfahren, die bislang bei
CPAP-Intoleranz angewandt wurden
[7-9]. Eine 2020 verdffentlichte Studie, in
der die Stimulationstherapie mit Nicht-
Behandlung verglichen wurde, wies er-
hebliche positive Effekte auf den OSAS-
Schweregrad als auch die Lebensqualitdt
iiber einen Nachsorgezeitraum von 12
Monaten nach [10]. Folgend der vorhan-
denen klinischen Evidenz zur Hypoglos-
susnerv-Stimulation hat die Deutsche Ge-
sellschaft fiir Schlafforschung und
Schlafmedizin die Methode 2017 in die
S3-Leitlinie ,Nicht erholsamer Schlaf/
Schlafstorungen - Kapitel Schlafbezogene
Atmungsstérungen” aufgenommen [11].
Das Behandlungsverfahren wird hiernach
zur Therapieoptimierung bei geeigneten
Patienten mit OSAS empfohlen, wenn die
Erstlinien-Therapie CPAP nicht toleriert
wird oder keine ausreichende Reduktion
des OSAS Schweregrades bzw. der klini-
schen Symptomatik erreicht werden
kann.

Abb. 3: Planung der Inzisionen
submental fur die Stimulations-
elektrode, infraklavikular flr den
implantierbaren Pulsgenerator
und an der rechten Thoraxwand
fur die Atemsensorelektrode

Finanzierung in Osterreich

Trotz entsprechendem Bedarf wurden An-
trége fiir einen eigenen MEL-Code und
damit die Erstattung der Behandlung in
Osterreich fiir die Therapie in den letzten
Jahren mehrfach abgewiesen. Somit er-
folgt die Finanzierung iiber den Kranken-
haustriger, bzw. in unserer Klinik {iber
den Tiroler Gesundheitsfonds. Eine er-
neute Beantragung ist fiir das Jahr 2023
vorgesehen.

Fazit

Die selektive Hypoglossusnerv-Stimula-
tion mit dem InspireTM-System ist ein
zuverldssiges chirurgisches Verfahren
mit einer niedrigen Nebenwirkungsrate,
das fiir ausgewihlte Patienten mit OSAS
bei CPAP-Versagen und -Intoleranz ge-
eignet ist. Die bisherigen Untersuchun-
gen zeigen, dass fiir den Therapieerfolg
vor allem die atemsynchrone und selek-
tive Stimulation der Protrusoren des Ner-
vus hypoglossus entscheidend ist. Die
nachhaltige OSAS Kontrolle spiegelt sich
auch in den patientenrelevanten End-
punkten einer normalisierten Tages-
schléfrigkeit und verbesserten Tagesakti-
vitit wieder. |
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Funktionserhalt in der Kopf- und Hals-Onkologie

Nach Primartherapie im Vordergrund

Bei den Kopf-Hals-Tumoren laufen die re-
levanten Entwicklungen aus ,practise
changing” klinischen kontrollierten Stu-
dien in mindestens 5-Jahresschritten, die
immer bedeutsamer die Funktionalitét
nach Primértherapie in den Vordergrund
stellen. Beispielsweise wird immer mehr
Wert auf den von Patienten empfundenen
Verlauf nach Therapie/Heilung (PRO) ge-
legt. Auch wenn insbesondere im vergan-
genen Jahr durch Corona-Einschrankun-
gen bei klinischen Studien Verzégerungen
zu verzeichnen waren, gibt es eine Reihe
von neuen Entwicklungen, die bereits Ein-
zugin der 2021 publizierten 2. Novellierung
der S3-Leitlinie Mundhdhlenkarzinom
(Wolff K 2021) und der 2019 publizierten
neuen S3-Larynxleitlinie (Bootz F 2019) in-
nerhalb des Leitlinienprogramms Onkolo-
gie gefunden haben. Wesentliche Ande-
rungen des bisherigen Standards haben
sich durch den Einzug der Checkpoint-In-
hibitoren in der Betrachtung der Erst- und
Zweitlinientherapie des HNSCC ergeben.
Schliellich werden relevante laufenden
Studien innerhalb der Interdisziplindren
Arbeitsgruppe Kopf-Hals-Tumoren der
Deutschen Krebsgesellschaft (IAG-KHT
der DKG) adressiert.

Funktionsorientierte Therapie-
strategien des Oro-, Hypopharynx
und Larynxkarzinoms

Die Plattenepithelkarzinome des Oropha-
rynx (OPSCC) rangieren mittlerweile an
sechster Stelle der hiufigsten Krebsformen
bei Ménnern (Dietz 2018). Fiir die Gruppe
der OPSCC-Patienten fillt auf, dass die
,klassischen” Risikofaktoren Tabak-/Alko-
holkonsum in den Schatten der prominent
gewordenen und kausal hinreichend un-
termauerten Infektion mit dem Humanen

Papillomvirus Subtyp 16 (Andl 1998; 2) ge-
treten sind (insbesondere die am stirksten
zunehmenden Tonsillen- und Zungen-
grundkarzinome), ohne jedoch den Stel-
lenwert des Tabak-Alkoholkonsums als
Hauptrisikofaktoren fiir das OPSCC in Eu-
ropa zu schmilern. Man geht heute davon
aus, dass es sich bei HPV-assoziierten
OPSCC um eine genetisch diverse, von
HPV-negativen Oropharynxkarzinomen
unterscheidbare eigene Subgruppe han-
delt (Wiichmann 2017). In der Mehrheit
der retrospektiven Analysen lag das Ge-
samtiiberleben nach 5 Jahren im Durch-
schnitt aller Erstdiagnosestadien fiir HPV-
positive (bzw. p16-positive) OPSCC bei bis
zu 80% und fiir HPV-negative bei 30-35 %
(Dietz 2018). Aufgrund der besseren Prog-
nose und des jiingeren Erkrankungsalters
der Patienten kommen Fragen zur Rehabi-
litation, beruflichen Wiedereingliederung
und der Funktionalitdt zunehmend in den
Vordergrund und finden daher mittler-
weile in Studienendpunkte Beachtung.
2017 wurde daher in der aktuellen 8.
Auflage der TNM-Klassifikation (UICC,
AJCC) der HPV-assoziierten unterschiedli-
chen Betrachtung auf Basis von pl6-Ex-
pression mit einer Neuordnung der Tumor-
stadien und des N-Status Rechnung

getragen (TNM 2017). Zu beachten ist da-
bei, dass das Gesamttumor- und insbeson-
dere N-Stadium entsprechend der Anzahl
der positiven Lymphknoten (N1: 1-4; N2
> 5) und damit gegeniiber allen anderen
HNSCCs abweichend kategorisiert wird.
Ein extrakapsuldres Wachstum findet trotz
negativer prognostischer Relevanz (Freitag
2020) keine Beriicksichtigung mehr. Man
muss also bei der neuen Betrachtung von
Tumor-Stadien sehr darauf achten, insbe-
sondere bei paralleler Tabak-, Alkohol-As-
soziation nichtin die Gefahr der ,vermeint-
lichen Verharmlosung“ wund damit
mangelnden Intensitdt von Therapiemaf3-
nahmen zu geraten (Boscolo 2017). Die
Therapie hat sich also nicht gedndert und
basiert unverdndert auf der 7. Auflage.

Die erste offizielle Darstellung pros-
pektiver kontrollierter Daten einer Thera-
piedeeskalation beim pl6-positiven
OPSCC wurde auf dem ESMO 2018 von
Mehanna et al. vorgestellt. Die Deeskala-
tion hat vorrangig den gewiinschten Effekt
einer besseren Spéatfunktionalitdt. In der
britischen multizentrischen Phase-III-
Studie mit dem Titel De-ESCALaTE (De-
termination of Epidermal growth factor
receptor-inhibitor (cetuximab) vs stan-
dard chemotherapy (Cisplatin) early And

Prof. Dr. Andreas Dietz

Klinik fir Hals-Nasen-Ohrenheilkunde
Universitatsklinikum Leipzig

Liebigstrasse 12
04103 Leipzig
Deutschland

E-Mail: andreas.dietz@medizin.uni-leipzig.de

© privat

6/2021

© Springer-Verlag

wmw skriptum



Late Toxicity Events in HPV+ oropharyngeal squamous cell
carcinoma) wurde bei p16-positiven OPSCC die als Standard-
therapie empfohlene Radiochemotherapie mit Cisplatin ge-
gen eine kombinierte Radiotherapie mit Cetuximab beziiglich
Toxizitdt und Gesamtiiberleben verglichen (n = 334). Insbe-
sondere die Kombination aus Bestrahlung und Cisplatingabe
ist beziiglich zu erwartender Einschrdnkungen der Spétfunk-
tionalitdt durch verstirkte Spétfibrosen gefiirchtet. Bei zwar
erhéhter Zahl von schwerwiegenden Toxizit4ts-Ereignissen in
der Cisplatingruppe war jedoch das Gesamtiiberleben in der
Cetuximabgruppe bedeutsam niedriger (2 Jahre OS: 97,5 % vs.
89,4%, P=0,001; 32) (Mehanna 2018). Die in den USA analoge
Deeskalationsstudie RTOG 1016 zeigte ein zur britischen Stu-
die identisch negatives Ergebnis (Gillison 2019).

Die Therapieempfehlungen des OPSCC sind weltweit
sehr heterogen und rangieren zwischen primérer Chirurgie
bis hin zur alleinigen Bestrahlung + Chemotherapie bei p16-
Positivitat.

Generell ist ein Trend zur schonenderen transoralen Re-
sektion + Neck dissection + adjuvanter Radio-(Chemo)-Thera-
pie auch grofSerer Tumore zu beobachten. Im deutschsprachi-
gen Raum steht die primér operative Therapie im Vordergrund,
soweit eine sinnvolle R0O-Resektion mitsamt funktioneller Re-
konstruktion méglich ist (mittlerweile hoch diversifizierte be-
wihrte Operationstechniken, nidher dargestellt unter Dietz
2016). Bei nicht-resektablen Tumoren ist, wenn es der Allge-
meinzustand des Patienten zuldsst, die simultane Radioche-
motherapie (RCH) mit Cisplatin als Therapiestandard anzuse-
hen. Alle transoralen Techniken mit Telemanipulatoren
(TORS) oder CO2-Laser (Transorale Laser-Mikrochirurgie,
TLM) haben den einzigen Hintergrund, durch Minimierung
der Zugangsmorbiditét die Funktionalitédt zu verbessern.

Bemerkenswert ist eine von Nichols et al. in Lancet Oncology
publizierte Phase-II-Studie (34 Patienten pro Arm; 88 % p16-po-
sitiv), bei der erstmals im prospektiven Direktvergleich die ope-
rative (TORS) der radioonkologischen Therapie von T1-2, NO-
2-Tumoren gegeniibergestellt wurde (ORATOR: , oropharynx
radiotherapy versus trans-oral robotic surgery“; Nichols 2019).
Der primédre Endpunkt adressierte die Lebensqualitdt bezogen
auf die Schluckfunktion (MDADI-Score) nach einem Jahr, wobei
ein klinisch bedeutsamer Unterschied bei einer Differenz von
mebhr als 10 Punkten definiert wurde. Wenngleich der MDADI-
Score zu allen Zeitpunkten zugunsten der primér radio(chemo)
therapeutisch behandelten Patientengruppe verschoben war,
wurde ein klinisch bedeutsamer Unterschied im Gesamtscore
nicht erreicht. Einige Kritik wurde zu dem in der Studie definier-
ten chirurgischen Vorgehen laut: die Tracheotomie wurde rou-
tineméfig durchgefiihrt (nicht immer notwendig, negativer Ein-
fluss auf die Schluckfunktion), ein Sicherheitsabstand von 1 cm
(international sind 5 mm Konsens). TORS ist dariiber hinaus im
Gegensatz zu der TLM ein relativ grober Ansatz (TORS: weite Ex-
positionsnotwendigkeit mit sperrigen Retraktoren, vergleichs-
weise grobe Resektionsinstrumente). Zusammengefasst ist das
aktuelle chirurgische Vorgehen in Deutschland bei diesen klei-
neren Tumoren deutlich zuriickhaltender und bei transoralem
Vorgehen mittels TLM behutsamer, und nicht in jedem Fall wird
eine begleitende Schutztracheotomie durchgefiihrt. Auch wenn
in einer Pressemeldung der DEGRO vom 24.01.2020 die ORA-
TOR-Studie als vermeintlicher Uberlegenheitshinweis beziig-
lich Funktionalit4t der Radio-(Chemo-) Therapie gegeniiber der
TORS interpretiert wurde (DEGRO 2020), beantwortet sie nicht
die definitive Frage, welches Verfahren hierzulande bei oropha-
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ryngealen Malignomen (ca. 35% p16 posi-
tiv, in der Regel additiver Tabak- und/oder
Alkoholkonsum) onkologisch und funktio-
nell iiberlegen ist.

Aktuell laufen weltweit Studien zur
Therapieoptimierung des HPV-positiven
OPSCC mit Blick auf den optimalen Funk-
tionserhalt. Die IAG-KHT bietet aktuell die
Teilnahme an PATHOS und BEST-OF an,
bei denen transorale Operationsverfahren
und modifizierte risikoadjustierte deeska-
lierte adjuvante Verfahren gepriift werden
(EudraCT-Nummer: 2014-003392-32;
NCT02215265). Aktuell wird festgestellt,
dass aufgrund der aktuellen Datenlage die
Standardtherapie des OPSCC zum heuti-
gen Zeitpunkt nicht durch den jeweiligen
HPV/p16-Status beeinflusst wird. Ferner
sei darauf hingewiesen, dass dieses Jahr
die gemeinsame S3-Leitlinie innerhalb
des Leitlinienprogramms Onkologie der
AWME Deutschen Krebshilfe und DKG
zum Oro- und Hypopharynxkarzinom un-
ter Federfiihrung der DGHNO-KHC und
DEGRO nach positivem Forderungsbe-
scheid auf den Weg gebracht wurde (Koor-
dination Andreas Dietz, Wilfried Budach).

Larynx-/Hypopharynxkarzinom

Fiir das Larynxkarzinom hat die S3-LL
(Bootz 2019) erstmals die Induktionsche-
motherapie als alternative Therapieoption
zum Funktionserhalt fiir das fortgeschrit-
tene, lediglich mittels kompletter Laryng-
ektomie behandelbare Larynxkarzinom
aufgenommen. Generell ist man sich ei-
nig, dass multimodaler Larynxorganerhalt
lediglich fiir T3-Karzinome, nicht aber
T4a-Karzinome als alternative Option zur
Primérchirurgie mit vergleichbarer Uber-
lebenswahrscheinlichkeit zu empfehlen
ist. Basis dieser Betrachtung bildete neben
der RTOG 9111-Studie die in Deutschland
durchgefithrte DeLOS-II-Studie (Dietz
2018). Das Selektionsprinzip nach Induk-
tion kann auch bei resektablen Hypopha-
rynxkarzinomen zur besseren Selektion
von Respondern angewandt werden.

Die transorale Lasermikrochirurgie
(TLM) des Larynxkarzinoms ist in Deutsch-
land seit ca. 20 Jahren sehr stabil etabliert.
In einer Reihe von retrospektiven TLM-Fall-
serien aus einzelnen Kliniken konnte ge-
zeigt werden, dass die TLM hinsichtlich der
onkologischen Ergebnisse und der Hiufig-
keit von Rezidiven mit anderen Operations-
methoden vergleichbar, insgesamt aber
deutlich schonender fiir die Patienten ist.
Allerdings wurde bislang weltweit noch
nicht die Effektivitdt beziiglich Funktionali-
tdtund Vergleichbarkeit der Therapieergeb-

nisse in einer prospektiven multizentri-
schen Studie untersucht. Die jetzt
abgeschlossene SUPRATOL- Studie ist eine
von der IAG-KHT initiierte multizentrische
Studie zur Evaluation der funktionellen Er-
gebnisse der TLM beim resektablen T2, T3,
NO-3,-supraglottischen Larynxkarzinom
(Studienleitung: Petra Ambrosch, Andreas
Dietz). Die Endpunkte der Studie zielten auf
die reine Funktionalitdt, also Aspirations-
freiheit nach 12 Monaten (primérer End-
punkt), auf Rezidivrate, Uberleben, SAEs
und die Lebensqualitit der Patienten (se-
kundire Endpunkte) ab. Im Zeitraum von
2015 bis 2018 wurden von 26 Kliniken 102
Patienten fiir die Studie rekrutiert. Die im
Studienprotokoll standardisierte chirurgi-
sche Therapie bestand in der Kehlkopftei-
lentfernung mittels TLM, elektiven Neck
dissection und ggf. adjuvanten Radio-/Ra-
diochemotherapie durchgefiihrt. Zur Nach-
beobachtung erfolgten im Zeitraum von
zwei Jahren insgesamt sieben Visiten, bei
denen das Schlucken mittels einer aufwen-
digen endoskopischen Untersuchung
(FEES, zentrale Bewertung von 2067 Vi-
deos) gepriift und die schluck- und stimm-
bezogene Lebensqualitdt mit dem MDADI
erfasst wurde. Im Ergebnis erreichten 96,5
Prozent der Patienten den primiren End-
punkt. Die schluck- und stimmbezogene
Lebensqualitit erreicht bereits sechs Mo-
nate postoperativ die pritherapeutischen
Werte (Pressemeldung DGHNO-KHC
2021). Die Publikation mit ausfiihrlicher
Darstellung dieser sehr wichtigen Studie ist
in Kiirze zu erwarten.

Adjuvante Therapie;
Immunonkologie

2020 stellten Kiyota und Kollegen (Kiyota
2020) eine bemerkenswert wichtige japa-
nische Studie zur postoperativen adjuvan-
ten Radiochemotherapie bei Hoch-Risiko-
patienten vor, in der das hoch toxische
und deshalb in Deutschland unbeliebte
dreiwdchigen Cisplatin-Hochdosis Re-
gime (internationaler Standard: 100 mg/
m2, q3wk, 66 Gy/33Fr; 3-wochentlich
CDDP+RT) mit einer wochentlichen Ci-
splatingabe (40 mg/m?, qwk, 66 Gy/33Fr;
wochentlich CDDP+RT) verglichen
wurde. Da hierzulande geradezu ge-
schlossen vom ,,3 x 100“ Standard in der
klinischen Routine abgewichen wird,
konnte mit den Ergebnissen, die eine sig-
nifikante Uberlegenheit des wdchentli-
chen Protokolls zeigte (3-Jahres OS 71,6 vs.
59,1%, HR 0,69; 3-Jahres RFS 64,5% vs.
53,0%, HR 0,71) bei geringerer Toxizitdt
und damit absehbarer Spatfunktionalitét

der seit 2004 zementierte Standard in er-
frischender Weise aufgebrochen und neu
definiert werden.

Seit 2017 erleben wir in Deutschland
eine hohe Zulassungsdynamik von Check-
point-Inhibitoren, die als Ausdruck eines
neuen effektiven Wirkprinzips zu werten ist
und nach der Chirurgie, Strahlen- und
Chemotherapie eine vierte starke Sdule in
dem multimodalen Waffenspektrum gegen
Kopf-Hals-Tumoren errichtet. Aus dem
Stand erreichten die Checkpoint-Inhibito-
ren in ersten Phase 1b-, 2- und 2b-Studien
Gesamtansprechraten von 16-22 % mit Ge-
samtiiberlebensraten von 6-8 Monaten bei
schwer kranken Patienten mit HNSCC, die
bereits eine Erst-, und/oder sogar Zweitli-
nien-Therapie hinter sich gebracht hatten.
Aufgrund der sehr geringen Toxizitat wer-
den auch enorme Gewinne beim Funkti-
onserhalt erwartet (Aktuelle Ubersicht der
neuen Standards bei Dietz 2020).

Neben zahlreichen internationalen
Studien sind in Deutschland insbeson-
dere zwei wichtige kontrollierte Phase-II-
Studien der IAG-KHT unterwegs, die sich
mit der Rolle der IO als Starkungsfaktor
der postoperativen adjuvanten Radio-
bzw. Radiochemotherapie beschiftigen
(adjuvante Radiochemotherapie + Pemb-
rolizumab: ADRISK, Dietz et al.
NCT03480672; adjuvante Radiotherapie +
Nivolumab: NadiHN, Brossartetal.). M
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Hyperthermie und Bestrahlung in der Tumorbehandlung

In der Kombination wirksamer

Unter Hyperthermie versteht man die
Uberwidrmung des Koérpers oder einzelner
Regionen von aufien. Im Gegensatz dazu
wird Fieber vom Korper selbst generiert
und reguliert. Erhohte Temperatur steigert
die korperliche Abwehrmechanismen
und Immunantwort. 1927 erhielt Julius
Wagner von Jauregg den Medizinnobel-
preis fiir die Behandlung der Lues mittels
der Fiebertherapie. Heute erfolgt der Ein-
satz iiberwiegend in der Behandlung on-
kologischer Patienten.

Hyperthermie gilt als einer der wirk-
samsten Sensitizer in der Kombination
mit Chemotherapie und/ oder Strahlen-
therapie. In der Regel wird die Wirkung
und das Ansprechen der primédren onko-
logischen Therapie erhoht ohne die Ne-
benwirkungsrate zu steigern.

Bei der Teilkoérper-Hyperthermie wird
die betroffene Korperregion mittels unter-
schiedlicher Applikatoren auf eine Tempe-
ratur von idealerweise 42-43 Grad fiir
mindestens 60 Minuten erwdrmt. Die sys-
temische Therapie kann simultan erfolgen,
die Strahlentherapie erfolgt unmittelbar
danach. Da das Zeitinterwall Hyperther-
mie/ Strahlentherapie wichtig ist und mog-
lichst kurz sein sollte, ist der logistische
Aufwand hoch. Klassische Indikationen,
die auch durch randomisierte Studien ab-
gesichert sind, sind das inoperable oder re-
zidivierte Mammakarzinom, Zervixkarzi-

Abb. 1: Oberflachen-
Hyperthermiegerat.
RadioOnkologie,
Ordensklinikum Linz

nome, HNO-Tumore, Rektum- und
Harnblasenkarzinome sowie Weichteilsar-
kome. Trotz der gesicherten Evidenz ist die
Therapie nur sehr eingeschrankt verfiigbar
und wird deshalb selten angeboten.

Technisch stehen verschiedene
Gerate mit unterschiedlicher
Funktionsweise zur Verfiigung.

An unserer Abteilung im Ordensklinikum
Linz verwenden wir seit November 2020
ein Oberflichen-Hyperthermiegerét
(Abb. 1). Die Erwdrmung erfolgt mit Wal-
ter filtered Infrarot A (wIRA). Die Ein-
dringtiefe ist auf 2 cm limitiert, allerdings

sind Fldchen von 20 x 40 cm behandelbar.
Die Temperaturkontrolle erfolgt zeitgleich
mittels Wiarmekameras, sodass lokale
Uberhitzungen vermieden werden. Ein
Vorteil ist, dass diese Behandlung beriih-
rungsfrei ist und von den Patienten gut to-
leriert wird. Hauptindikationen fiir diese
Therapie sind oberfldchliche Tumore (re-
zidivierende Mammakarzinome, Mela-
nome, inoperable zervikale Lymphknoten
Rezidive ...).

Um tiefere Kérperregionen zu erwar-
men, werden Mikrowellen und Kurzwel-
len eingesetzt. Durch phasengesteuerte
Antennen kann die Warme lokal gesteuert
werden. Die Temperaturverteilung kann
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durch MRI-gestiitzte Thermometrie dar-
gestellt werden. Haufig werden auch Tem-
peraturmesssonden zur Uberwachung
platziert. Die Warmeapplikation ist fiir die
Patienten nicht berithrungsfrei (Wasser-
bolus) und kann nicht bei Patienten mit
Schrittmachern und elektronischen Im-
plantaten angewandt werden.

Wirkmechanismen

Die Wirkung der Therapie ist Temperatur
abhdngig. Thermoablative Verfahren ver-
wenden Temperaturen iiber 50° C. Direkt
zytotoxische Schidden treten vor allem bei
Temperaturen hoher als 43° C auf.

Bei der (milden) Hyperthermie-Be-
handlung in Kombination mit Chemothe-
rapie und Strahlentherapie werden lokale
Temperaturen zwischen 39° C und 43° C
angestrebt. Dies fithrt zu einer lokal gestei-
gerten Durchblutung und erh6hten Sauer-
stoffversorgung, auch hypoxischer Areale.
Der radiosensibilisierende Effekt ist unter
anderem durch die vermehrte Entstehung
zytotoxischer Sauerstoffradikale erklarbar.

Unter Hyperthermie wird ein erhdhter
Zelltod durch Apoptose und Mitosescha-
den beobachtet. Transkription, Replika-
tion und DNA-Reparaturmechanismen
sind beeintrdchtigt. Dies fithrt zu Chromo-
somenaberrationen, DNA-Fehlfunktionen
und letztendlich zum Tumorzelltod.

Zusitzlich beeinflusst die Hyperther-
mie sowohl die lokale und systemische
Immunantwort. So konnte gezeigt wer-
den, dass die Expression von immunoge-
nen Oberflichenrezeptoren (MICA,
MHC-I) erhoht ist und die Effektivitit der
Funktion der NK Zellen und der CD8+ Zel-
len erhoht wird. Die Expression von Hitze-
schock Proteinen (z.B. HSP 70) ist gestei-
gert. In weiterer Folge werden natiirliche
Killerzellen und Antigen prasentierende
CD8+ Zellen stimuliert. Tumorantigene
werden auch durch eine gesteigerte Exo-
somen Freisetzung erhoht. Aktivierung
von Makrophagen, Reifung dentritischer
Zellen, erhohtes IFNy, erhohtes intratu-

morales IL-6 zeigen den Einfluss der
Hyperthermie auf die Inmunreaktion.

Klinische Indikationen

Klinisch finden sich die meisten Daten fiir
den Einsatz der kombinierten Hyperther-
mie/ Strahlentherapie beim inoperablen
Lokalrezidiv des Mammakarzinoms. Tho-
raxwand und Brustregion sind fiir eine Hy-
perthermie-Behandlung gut zugénglich.
In einer Metaanalyse mit 1483 Patienten
konnten Datta et al. 2016 zeigen, dass
durch die zusétzliche Hyperthermie die
CR Rate von 38,1 % auf 60,2 % gesteigert
werden konnte. In der Re-Bestrahlungssi-
tuation (779 Patientinnen) konnte in der
Hyperthermie-Gruppe sogar bei 66,4 %
eine komplette Remission erzielt werden.

Ahnliche Ergebnisse finden sich fiir
das Zervixkarzinom, Harnblasenkarzi-
nom, maligne Melanom, HNO-Tumore.
Die Studienergebnisse zeigen immer eine
verbesserte lokale Kontrolle (ca. + 20 %)
ohne eine erhohte Nebenwirkungsrate.
Ein Vergleich der Studien ist schwierig we-
gen unterschiedlicher Applikations-Tech-
niken und der mangelhaften Dokumenta-
tion der Temperaturverteilung.

Eine Metaanalyse von 6 Studien (5 ran-
domisiert) bei HNO-Karzinomen mit 451
Patienten konnte eine verbesserte kom-
plette Remissionsrate bei der kombinier-
ten Behandlung zeigen - 39,6 % vs. 62,5 %.
Die Grad 3/4 Nebenwirkungsrate war un-
veridndert. Uberzeugende Daten wurden
auch zum Nasopharynx Karzinom publi-
ziert. Hier konnte auch eine Verbesserung
des DFS nach 5 Jahren erreicht werden
(63,1% / 72,7%).

Interessante Daten liegen auch fiir die
palliative Behandlung von Rezidiven nach
Radiotherapie vor. Durch die Bestrahlung
mit 5 x 4 Gy in Kombination mit der
Hyperthermie (1 x / Woche) konnten Not-
ter et al. Ansprechraten von 60 % erzielen.
Bei guter Vertrédglichkeit kann diese Be-
handlung wiederholt werden und die Le-
bensqualitét der Patienten erhoht werden.

OA Dr. Johann Feichtinger

RadioOnkologie,

Seilerstatte 4
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Ordensklinikum Linz GmbH
Barmherzige Schwestern

Fazit

Zusammenfassend ist die Hyperthermie
eine effiziente zusétzliche Therapieoption
zusitzlich zur Chemo-, Immun- und Strah-
lentherapie in der Behandlung solider Tu-
more. Unsere bisherigen Erfahrungen be-
statigen die gute Vertrdglichkeit. Die
Vereinheitlichung der Therapiekonzepte
und addquate Dokumentation der Tempe-
raturverteilung sind eine Herausforderung
fiir die Zukunft, um vergleichbare Studien
durchzufiihren. Die Kombination mit Pro-
tonen- oder Nanopartikeltherapie sind
spannende Forschungsgebiete. |
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Gerhard Hesse und Georgios Kastellis, Bad Arolsen, Deutschland

Evidenz in der Tinnitus-Therapie

Sinnvolles und Sinnloses auf der Basis der aktualisierten S3-Leitlinie ,,Chronischer Tinnitus*

in Deutschland

Fiir die Behandlung von chronischen Ohr-
gerduschen wird eine schier uniibersicht-
liche Vielzahl von Verfahren erprobt, vor
allem auch verkauft, leider nicht immer
sachgerecht und evidenzbasiert unter-
sucht. Eine kausale, den Tinnitus abschal-
tende Therapie gibt es nach wie vor nicht,
wahrscheinlich wird es sie auch nie geben
konnen, denn die Entstehungsmechanis-
men chronischer Ohrgerdusche sind ext-
rem unterschiedlich und auch noch nicht
in letzter Konsequenz verstanden. Die in
den letzten Jahrzehnten wellenartig im-
mer wieder kommenden medizinischen
Interventionen konnten bislang nie den
Nachweis stabiler und belastbarer Be-
handlungserfolge erbringen. Die neue, ge-
rade komplett tiberarbeitete und aktuali-
sierte S3-Leitlinie chronischer Tinnitus
der deutschen Gesellschaft fiir Hals-Na-
sen-Ohrenheilkunde, Kopf- und Halschir-
urgie [1] hat neben der Beschreibung von
Grundlagen der Tinnitusentstehung auch
die notwendige Diagnostik skizziert, vor
allem aber Empfehlungen ausgesprochen
fiir sinnvolle, evidenzbasierte Therapie-
verfahren. Zahlreiche medikamentdse
und apparative Behandlungsarten wur-
den intensiv untersucht und die entspre-
chende Literatur gesichtet: Auf dieser
Grundlage wurden dann weitere Empfeh-
lungen, vor allem aber auch Nicht-Emp-
fehlungen, ausgesprochen.

Grundlagen

Der Tinnitus ist ein Symptom gestorter
Horverarbeitung, bei dem akustische Pha-
nomene wahrgenommen werden, die
nicht durch von auflen kommende Geréu-
sche hervorgerufen sind. Generiert wer-
den diese an irgendeiner Stelle der Hor-
bahn, meist jedoch in der Cochlea und
dann verursacht durch geschédigte du-
f8ere Haarzellen des Innenohres. In den
meisten Fdllen werden diese wiederkeh-
renden Dauerreize oder Spontanaktivitd-
ten durch die sinnliche Wahrnehmung
habituiert, d.h. subkortikal wegefiltert.
Gelingt dies jedoch nicht bzw. wird der
Tinnitus mit besonderer Bedeutung be-

legt, so kann er zu einem stdrenden,
manchmal auch zu Folgeerscheinungen
fiihrenden Beschwerdebild fithren und
somit zu einer eigenstdndigen Erkrankung
werden. Tritt ein Tinnitus akut auf, meist
in Folge einer akuten Horstorung, so ist er
wie eine akute Horstérung auch zu behan-
deln, in der Regel mit hochdosierter Korti-
sontherapie. Tritt ein Tinnitus ohne be-
gleitende Horminderung auf, so ist eine
Behandlung mit Steroiden sicherlich nicht
indiziert, hier handelt es sich meist um
Uberreizungsphinomene, bei denen Ent-
spannungsverfahren und begleitende psy-
chotherapeutische Interventionen eine
sinnvolle Therapieoption darstellen [2].
Bei ldnger, mehr als 3 Monaten, beste-
hendem Tinnitus sprechen wir von chro-
nischem Tinnitus, bei dem bei tiber 93 %
der Tinnituspatienten eine begleitende
oder auslosende messbare Horminderung
vorliegt [3]. Beklagt wird in fast der Halfte
der Fille auch eine begleitende Gerdusch-
iiberempfindlichkeit. Die meisten Ohrge-
rdusche bestehen im Hochfrequenzbe-
reich und imponieren als hoher Pfeifton.

Sie entsprechen praktisch immer einem
gleichzeitig bestehenden Horverlust in
eben diesen hohen Frequenzen. Die Laut-
heit und die Belastung durch den Tinnitus
entscheiden sich in der Regel durch Ver-
netzung und kortikale Plastizitdt, sie wer-
den durch gezielte Wahrnehmungs- und
Hinwendungsreaktionen und psychische
Faktoren verstarkt.

Studienlage

Die Studienlage bei Tinnitus ist extrem
uniibersichtlich. Es wird zwar eine Viel-
zahl von Studien veréffentlicht, diese
weisen jedoch hdufig massive methodi-
sche Méngel auf, berichten nur kleine
Fallzahlen und haben keine oder
schlechte Kontrollgruppen. Gleichzeitig
besteht die Schwierigkeit, Plazebo-Grup-
pen zu rekrutieren, sei es aus ethischen
Griinden oder aus Problemen bei der Re-
krutierung. Dann werden therapeutische
Interventionen oft nicht sauber vonein-
ander abgegrenzt und die in den Abs-
tracts formulierten Schlussfolgerungen
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sind hédufig aus den Studien gar nicht be-
legt [4]. Allgemein gilt, dass es eine den
Tinnitus abschaltende Therapie nach wie
vor nicht gibt.

Interventionen zum Hoérverlust

Da der Horverlust eine entscheidende Be-
deutung bei der Entstehung der Ohrge-
rdusche hat, ist hier besonders aus Sicht
der Hals-Nasen-Ohrenérzte und Arztin-
nen zu allererst der Versuch einzusetzen,
diesen Horverlust auszugleichen. Dies
kann in einigen Fillen sicher operativ ge-
schehen, bei Vorliegen einer Innenohr-
schwerhorigkeit jedoch nach heutigem
Kenntnisstand nur durch eine apparative
Versorgung mit Horgerdten oder bei stark
ausgeprégter Horminderung durch Coch-
lea Implantate. Auch wenn der Horverlust
fiir die Patienten gar nicht der Hauptstor-
faktor ist, so kann doch ein Ausgleich die-
ses Horverlustes zu einer deutlichen Ver-
ringerung der Tinnitusbelastung fiihren.
Hierfiir besteht auch mafSige Evidenz, der-
artige therapeutische Interventionen wer-
den daher in der Leitlinie empfohlen. Die
Evidenz durch den Einsatz von Cochlea
Implantaten bei Ertaubung oder hochgra-
diger an Taubheit grenzender Schwerho-
rigkeit fiir eine Verbesserung der Tinnitus-
belastung ist erwiesen [5].

Medikamentdse Tinnitus-Therapie
bei chronischem Tinnitus ohne
Evidenz

Nach allen vorliegenden Studien besteht
besonders fiir rheologische, vasoaktive
und auch fiir eine Steroid-Therapie bei
chronischem Tinnitus keine Evidenz, also
fiir den Einsatz von etwa Betahistin, Pen-
toxifylin, HAES und Kortison-Préparaten
[1]. Weiter besteht belegt durch hochwer-
tige Cochrane Metaanalysen [6] keine Evi-
denz fiir die Wirksamkeit von Ginkgo
biloba Extrakten und auch keine Evidenz
fiir zahlreiche und héufig eingesetzte
Naturheilmittel, Vitaminpridparate oder
Nahrungsergdnzungsmittel. Als einzige
Ausnahme ist eine medikamentdse Be-
handlung mit Antidepressiva sinnvoll,
diese sind aber nicht in der Behandlung
des Tinnitus selbst wirksam, sondern be-
handeln die begleitenden Komorbiditéten
wie Depressionen und Angste [7].

Neuromodulation

Als Neuromodulation werden zahlreiche
Verfahren bezeichnet, die die kortikalen Er-
regungsmuster verdndern sollen, sei es

durch direkte elektrische Stimulation, teil-
weise sogar invasiv, oder durch eine repeti-
tive transkranielle Magnetstimulation [8],
neuerdings auch einen sogenannten bi-
modalen Ansatz mit akustischer Stimula-
tion der Horbahn und gleichzeitiger elekt-
rischer Stimulation des Vagusnerven [9]
oder des Trigeminusnerven (an Zunge
oder Stirn) [10, 11]. Fiir all diese Verfahren
liegen bislang keine belastbaren Studiener-
gebnisse vor, die eine Evidenz nachweisen
konnten, hédufig sind nur sehr kleine Fall-
zahlen vorhanden, praktisch nie saubere
Plazebokontrollen und auch keine ldnge-
ren Nachbeobachtungszeiten. Einige Stu-
dien haben zudem einen erheblichen Bias,
weil sie ausschliefSlich von den Firmen pu-
bliziert worden sind, die die Geréte auch
verkaufen. Diese Therapien werden in der
neuen Leitlinie daher nicht empfohlen.

Musik und Soundtherapien

Fiir Therapien mit Gerduschen, verfrem-
deter Musik, wie z.B. der sogenannten
Tailor made notched music therapy
(TMNMT) oder auch der akustischen Neu-
rostimulation oder der Behandlung mit
Noisern gibt es keine Evidenz [12]. Diese
Therapien sollten nach der neuen Leitlinie
daher auch nicht verordnet werden.

Fiir spezielle zur Behandlung des Tin-
nitus entwickelte und beworbene Geréte
sowie akustische Stimulation mit Tonen,
Gerduschen oder verfremdeter Musik be-
steht nach allen vorliegenden Studien
keine Evidenz, das gilt auch fiir invasive
Verfahren wie Hirnstimulationen [13].

Hohe Evidenz fiir Counseling
(Aufklarung und Beratung)

Nach der neuen Leitlinie soll ein Counse-
ling die Grundlage der Therapie bei jeder
und jedem chronischen Tinnitus-Patienten
sein, es besteht aus einer Aufklarung iiber
die Erkenntnisse aus der erhobenen Diag-
nostik und zielt dariiber hinaus auf die Ver-
meidung von weiteren bzw. bereits beste-
henden Komorbidititen, in dem auf
mogliche Interventionen zur Verbesserung
der tinnitusspezifischen Belastung verwie-
sen wird. Damit ist das Ziel des Counselings
eine kldrende, psychoedukative Erldute-
rung und die Darstellung von Umgangsstra-
tegien mit dieser gutartigen Erkrankung,
auch um Angste und iiberzogene Heilungs-
erwartungen abzubauen. Besonders wich-
tig ist, dass die Aussage, es bestiinden keine
Therapieoptionen, falsch ist und die Patien-
ten durch derartige AuSerungen eher frust-
riert werden. Vielmehr sollten die Patienten

zu einem informierten Umgang mit deren
Ohrgerduschen ermuntert werden [14].

Fiir die Tinnitus-Retrainingtherapie
besteht eine Evidenz nur bei ldngerer An-
wendung. Auf die gleichzeitige Verord-
nung von Noisern kann nach derzeitiger
wissenschaftlicher Datenlage verzichtet
werden [15].

Psychotherapie, kognitive
tinnitusspezifische
Verhaltenstherapie (KVT)

Eine hohe Evidenz liegt vor fiir die kogni-
tive Verhaltenstherapie bei chronischem
Tinnitus. Hier bescheinigt eine aktuelle
Metaanalyse [16] auf der Basis von 28 Stu-
dien mit 2.733 Teilnehmern, dass die KVT
den negativen Einfluss des Tinnitus auf
die Lebensqualitdt verringert und gleich-
zeitig Begleitsymptome wie Depressivitét
und Angste reduzieren kann. Daher sollte
Verhaltenstherapie bei chronischem Tin-
nitus empfohlen werden. Fiir andere psy-
chodynamische Verfahren liegt, héufig
wegen der verwendeten multimodalen
Therapieansitze, keine eindeutige Evi-
denz vor. Allerdings belegen Katanamne-
sestudien deren Wirksamkeit [17].

Tinnitusspezifische Psychotherapien
sollten in entsprechend qualifizierten Ein-
richtungen durchgefiihrt werden. Sie kon-
nen als Einzel- oder Gruppentherapien
erfolgen. Haufig werden sie mit horverbes-
sernden Mafinahmen und
Entspannungstherapien kombiniert. Abzu-
lehnen sind jedoch polypragmatische Tin-
nitusbehandlungen, wenn dabei Therapie-
verfahren eingesetzt werden, deren
Wirksamkeit nicht in kontrollierten Studien
nachgewiesen wurde. Bei schwerer Dekom-
pensation und aufgrund tinnitusinduzierter
Hilflosigkeit oder schwerer Komorbiditdten
isthdufig eine ambulante Behandlung nicht
ausreichend, dann sind auch teilstationdre
oder stationdre Behandlungen moglich.

Leitlinien der USA [18] und auch aus
England [19] kommen zu relativ §hnlichen
Untersuchungen, sichten teilweise auch
die gleiche Literatur.

Fazit

Auch wenn kausal wirksame, den Tinnitus
abschaltende Therapien nicht vorhanden
sind, gelingt es dennoch, durch eine gute
Aufkldrung (Counselling), durch hérver-
bessernde Mafinahmen und spezifische
psychotherapeutische Behandlungsan-
sdtze die Tinnitusbelastung deutlich zu
reduzieren und die Lebensqualitit zu ver-
bessern. |
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Klinische Erfahrung mit Biologika bei therapierefraktarer

Rhinosinusitis

Type-2-entzindungsmediierte chronische Rhinosinusitis mit nasalen Polypen (CRSwNP)

Die chronische Rhinosinusitis (CRS) ist
eine héufige Erkrankung der oberen
Atemwege und betrifft in Europa etwa
6-11% der Bevolkerung, wobei nasale
Polypen mit einer Priavalenz von etwa 2,7
bis 4,4 % auftreten [1, 2]. Die Ursachen
sind vielféltig und unterscheiden sich oft
grundlegend im Pathomechanismus. So
fiihren spezifische Entziindungsmuster
oftmals zu bestimmten Phidnotypen der
Erkrankung. Die klinische Einteilung er-
folgt zumeist nach dem Erscheinungsbild
und wird in CRS ohne Polypen in der Na-
senhaupthéhle (CRSsNP) oder mit nasa-
len Polypen (CRSwNP) unterteilt. Es wird
davon ausgegangen, dass in den meisten
Fallen der CRSsNP eine Non Type-2-do-
minierte Entziindungsreaktion zugrunde
liegt, die vor allem durch neutrophile
Granulozyten dominiert wird. Im Gegen-
satz dazu besteht bei der CRSWNP ein
Type-2-Entziindungsprofil, das durch eo-
sinophile Granulozyten, Interleukin (IL)-
4, IL-5, IL-13, IL-33, TSLP und IgE cha-
rakterisiert wird. Dieses spezifische
Entziindungsmuster bildet die Grund-
lage fiir neue therapeutische Angriffs-
punkte durch gezielte Blockade der rele-
vanten Entzlindungsmediatoren.

Beschwerdebild der CRS

Bei Patienten, die an CRS mit oder auch
ohne nasalen Polypen leiden, steht meist
die nasale Obstruktion im Vordergrund.
Hierzu kommen noch zahlreiche weitere
Symptome wie Verminderung oder Verlust
des Geruchsinnes, nasale Sekretion sowie
Druckgefiihl und Schmerzen im Bereich
der Nasennebenhdhlen. Dariiber hinaus
kann die CRS auch deutliche Auswirkungen
auf die Schlafqualitét, Konzentrationsféhig-
keit und emotionales Empfinden haben,
wodurch ein vielschichtiges Krankheitsbild
entstehen kann. Die Einschrdankung der Le-
bensqualitdt wird mit anderen chronischen

Erkrankungen wie Herzinsuffizienz, Rii-
ckenschmerzen oder COPD verglichen
[2, 3]. Hierdurch entstehen hohe Kosten fiir
das Gesundheitssystem, einerseits durch
aktive Behandlungskosten, andererseits
durch Arbeitsausfélle durch Krankenstéande
und verminderte Produktivitat.

Therapeutische Strategien

Die Behandlung der CRSwWNP stellt so-
wohl Patienten als auch Arzte vor eine
grofle Herausforderung. Bis vor wenigen
Jahren beschriankten sich die medikamen-
tosen Behandlungsmoglichkeiten weitge-
hend auf eine topische Therapie mit intra-
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nasalen Steroiden sowie systemischen
Kortisontherapien zur raschen, aber nur
kurzzeitigen Symptomlinderung. Falls da-
durch keine ausreichende Krankheitskon-
trolle erzielt werden konnte, war eine chi-
rurgische Sanierung der néchste
Behandlungsschritt. Trotz maximaler The-
rapie besteht jedoch eine hohe 5-Jahres-
Rezidivrate von etwa 40 % [4]. Dieses Ri-
siko kann sich deutlich erhohen, falls
weitere Erkrankungen wie Asthma oder
Non steroidal Anti Inflammatory Drug -
Exacerbated Respiratory Disease (N-ERD)
bestehen, denen ebenfalls hédufig eine
Typ-2-Entziindungsreaktion zugrunde
liegt. So kann sich die Wahrscheinlichkeit
auf etwa 60 % bei gleichzeitigem Auftreten
von Asthma sowie etwa 90 % bei N-ERD
steigern [4]. Dariiber hinaus konnen erste
Symptome bereits kurze Zeit nach einer
chirurgischen Sanierung wieder auftreten.
Oft fithrt die fehlende Perspektive einer
dauerhaften Symptomlinderung zu einer
Therapiefrustration sowie zu einer chroni-
schen Einschrankung der Lebensqualitét.

Durch den Einsatz von Biologika bie-
ten sich nun neue Moglichkeiten. Derzeit
sind in Osterreich 2 Priparate, Dupixent
und Xolair, zur Behandlung der CRSWNP
verfiigbar. Beide Medikamente sind unter
anderem auch in der Asthma-Therapie zu-
gelassen. Die Anzahl wird sich in den
nichsten Jahren vermutlich erhéhen, da
neue Préparate zur Behandlung der CRS-
wNP in laufenden klinischen Studien un-
tersucht werden und das Forschungsinte-
resse grofs ist. Insbesondere die Blockade
der Typ-2-Entziindungsreaktion am An-
fang der Kaskade durch z.B. gegen IL-33
oder TSLP gerichtete Antikorper kann hier
in Zukunft eine wichtige Rolle spielen.

Dupilumab (Dupixent®)

Dupilumab ist ein humaner Antikdrper,
der an den IL40 Rezeptor bindet und so
die Signalweiterleitung von IL-4 und IL-13
blockiert. Als erster Antikorper zur Be-
handlung der CRSWNP wurde er 2019 in
Europa zugelassen. Die Wirksamkeit bei
Patienten mit CRSWNP wurde in zwei zu-
lassungsrelevanten klinischen Studien
evaluiert [5]. Neben den priméren End-
punkten der Studien, ndmlich der Aus-
dehnung der nasalen Polypen sowie der
subjektiven Nasenatmung, wurden unter
anderem auch die krankheitsspezifische
Lebensqualitdt, das Riechvermdgen und
die Auswirkungen auf Asthma bei komor-
biden Patienten untersucht. Fiir alle Para-
meter konnte eine sowohl signifikante als
auch klinisch relevante Verbesserung fest-

© Schneider

Abb. 1: Endoskopisches Bild der rechten Nasenhaupthdhle bei CRSwWNP.
Linke Seite: Unter Behandlung mit topischen nasalen Steroiden. Rechte Seite: Unter Behandlung mit
topischen nasalen Steroiden und Dupilumab. (S: Septum; P: Polyposis nasi; MNM: mittlere

Nasenmuschel; UNM: untere Nasenmuschel)

gestellt werden. Die Notwendigkeit von
systemischen Steroidtherapien oder einer
Operation konnte um 74 % bzw. 84 % redu-
ziert werden [5].

In Osterreich ist Dupilumab, als Zu-
satztherapie zu intranasalen Kortikostero-
iden, bei Erwachsenen mit schwerer rezi-
divierender CRSWNP nach chirurgischer
Behandlung und Versagen, Unvertrédglich-
keit oder Kontraindikation systemischer
Kortikosteroide zugelassen und erstat-
tungsfihig. Als Beispiel siehe (Abb. 1.)

Omalizumab (Xolair®)

Omalizumab ist ein humanisierter Anti-
korper, der freies IgE bindet und dadurch
die Fortleitung der Entziindungskaskade
an Mastzellen und basophile Granulozy-
ten blockiert. Die Wirksamkeit bei CRS-
wNP wurde in der POLYP-1 und POLYP-
2-Studie untersucht. Es konnte eine
signifikante und klinisch relevante Reduk-
tion der Polypengrofie sowie die Verbesse-
rung der subjektiven Nasenatmung, der
krankheitsspezifischen Lebensqualitdt
und des Riechvermdogens festgestellt wer-
den [6]. Omalizumab ist seit dem Jahr 2020
in Europa in der Behandlung der CRSWNP
zugelassen. In Osterreich ist Xolair® als
Zusatztherapie zu intranasalen Kortiko-
steroiden zur Behandlung von Erwachse-
nen mit schwerer CRSWNP, bei denen
durch eine Therapie mit intranasalem
Kortison keine ausreichende Krankheits-
kontrolle erzielt wird. Eine vorausgegan-
gene Operation ist nicht gefordert.

Mepolizumab (Nucala®)

Mepolizumab ist ein humanisierter mo-
noklonaler Antikorper, der gegen IL-5 ge-
richtet ist. Durch die Bindung an IL-5 wird
dieses inaktiviert und eine weitere Stimu-
lierung der eosinophilen Granulozyten
wird unterbrochen. Mepolizumab ist be-
reits in verschiedenen Indikationen wie
z.B. in der Behandlung von eosinophilem
Asthma zugelassen, eine Zulassung zur

Behandlung der CRSWNP gibt es derzeit
jedoch nicht.

In der SYNAPSE Studie wurde die Wir-
kung von Mepolizumab bei Patienten mit
CRSwNP untersucht. Es konnte eine Ver-
besserung der subjektiven Nasenatmung
sowie eine signifikante Reduktion der Po-
lypengrofie festgestellt werden.

Benralizumab (Fasenra®)

Benralizumab ist ein humanisierter Anti-
korper, der die IL-50. Rezeptor Einheit bin-
det und bereits in der Asthmatherapie zu-
gelassen ist. Ahnlich zur Mepolizumab
wird die eosinophlie Entziindungsreak-
tion blockiert. Benralizumab fiihrt zu ei-
ner raschen und vollstdndigen Depletion
der eosinophilen Granulozyten.

Die Wirksamkeit bei Patienten mit
CRSWNP wurde in der OSTRO Studie un-
tersucht. Diese wurde rezent beendet, Er-
gebnisse wurden bisher noch nicht publi-
ziert.

Ausblick

Die Biologikatherapie nimmt bereits ei-
nen wesentlichen Stellenwert in der Be-
handlung der CRSWNP ein. Patienten mit
bisher unkontrollierbaren Symptomen
kann oft eine deutliche Verbesserung der
Lebensqualitédt geboten werden, und das
bei sehr guter Therapievertraglichkeit. Al-
lerdings sind viele Fragen noch ungeklért.
Ein im klinischen Alltag relevantes Prob-
lem ist zur Zeit der Mangel an prognosti-
schen und pradiktiven Markern. Klinische
Studien sind ndétig, um das Ansprechen
und mogliche Nebenwirkungen vorherzu-
sagen und personalisierte Therapiekon-
zepte erstellen zu konnen. Auch der der-
zeitige Behandlungsalgorithmus kénnte
in Frage gestellt werden, da Patienten mit
hoher Rezidivneigung eine Biologikathe-
rapie gegeniiber einer Operation oft vor-
ziehen.

Dartiber hinaus ist der Einfluss von Ko-
morbidititen auf die Wahl des Biologikums
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noch nicht gelddrt. Die enge Zusammenar-
beit aller behandelnden Fachrichtungen
zur Evaluierung des Therapieerfolges der
einzelnen Type-2-Erkrankungen wird
wichtige Erkenntnisse liefern, um Patien-
ten gezielt und umfassend zu behandeln.
Trotz vieler offener Fragen steht bereits
fest, dass die Therapie der CRSWNP durch
den Einsatz von Biologika revolutioniert
wurde und bisher schwierig zu behan-
delnden Patienten nun sehr gute Sym-
ptomkontrolle und neu gewonnene
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Wolf-Dieter Baumgartner, Wien — Stockholm — Briinn

1996-2021: 25 Jahre VIBRANT SOUNDBRIDGE

Eine Erfolgsgeschichte mit viel persénlichem Einsatz

In den Dekaden seit den 1970er-Jahren er-
blickte eine Unzahl an aktiven Mittelohrim-
plantaten das Licht der Welt. Vieles war ex-
perimental, manches funktionierte auch,
aber nahezu kein implantierbares Mittel-
ohrhoérimplantat iiberlebte 6konomisch.

Ich selbst bin seit 1991 ,hands on“ mit
dabei; durch meine Hinde gingen: Xomed
Audiant, diverse BAHA® Schrauben durch
die Haut, grof$ oder klein, Prof. Zenners
Implex/TICA System, Retro X, Envoy, St.
Croix, das Yanigihara System aus Japan,
DACS (Prof. Hiufler), MET Otologics, das
vollimplantierbare CarinaTM und Carina
11, BAHA® Attract und Sophono®.

Keines dieser Systeme konnte sich
langfristig durchsetzen. Uberlebt hinge-
gen haben die VIBRANT SOUNDBRIDGE
und das BONEBRIDGE Implantat. Wie
sich das modifizierte BAHA® Attract hal-
ten wird, zeigt die Zukunft. In meiner per-
sonlichen HNO-chirurgischen Geschichte
der technologischen Fehlschldge ist es mir
eine besondere Freude, in diesem Jahr
das Jubildum 25 Jahre VIBRANT
SOUNDBRIDGE zu zelebrieren. Mein
eigener Werdegang ist mit diesem Implan-
tat eng verbunden.

Am Anfang

Geoffrey Ball, geboren 1963, ein Beach
Boy aus San Jose im Silicon Valley, mit
congenitaler sensorineuraler Horstérung
wird in Kalifornien mangels korrektem
Horvermdégen nicht zum Medizinstudium
zugelassen. Er beschliefit in Stanford
Technik zu studieren und ein Produkt zur
Losung seiner eigenen Horstérung zu er-
finden. 1991 patentiert er den Floating
Mass Transducer (FMT), mit geborgtem
Geld seiner Nachbarn griindet er die
Firma Symphonix und geht an die Tech-
nologieborse Nasdaq.

Symphonix

Aufgrund rechtlicher Bedingungen erfolgt
die FDA Zulassungsstudie in Europa. 1995
ist ein erstes Zusammentreffen namhafter
europdische Otologen in Amsterdam zur
Planung der Zulassung und der erforderli-

chen FDA Studie. Prof. Hugo Fisch im-
plantierte im Juni 1996 das erste Sympho-
nix (heute VIBRANT SOUNDBRIDGE) an
der HNO Univ. Klinik Ziirich auf den lan-
gen Ambossfortsatz. Kurz danach wurde
Geoffey Ball mit seinem eigenen Implan-
tat in Kalifornien versorgt. Im September
1998 erfolgt durch Prof. Gstottner und
mich die erste Implantation in Osterreich.
Fiir den Vertrieb in Europa wurde Siemens
(Audiologische Technik) gefunden, Sie-
mens steuerte 2000 auch den ersten digi-
talen Audioprozessor bei. Im Mai 2000
lernte ich Geoffrey Ball kennen, und wir
wurden/sind gute Freunde. Im Sommer
2001 hielt ich gemeinsam mit Robert Jack-
ler in San Francisco den ersten Symphonix
OP-Kurs fiir US-Chirurgen, zu diesem
Zeitpunkt hatte ich die meisten Implanta-
tionen weltweit gemacht (n = 35).

Aus Symphonix wird Vibrant
MED-EL

Am American ENT Academy Meeting in
Denver wurde das Implantat nun endgiiltig
einer grofen Offentlichkeit vorgestellt und
in den Markt eingefiihrt. Die Veranstaltung
war fiir 11. September 2001 um 10:00 Uhr
Ortszeit angesetzt. Der Restist Geschichte -
,Nine Eleven‘, Zwillingstirme - Kon-
gressabbruch - keine Prdsentation. Die
Borsenkurse, vor allem Nasdaq, brachen
ein - es gab keine Markteinfiihrung, im No-
vember 2002 war Symphonix bankrott. Ich
selbst dachte sofort an Frau Dr. Ingeborg
Hochmair und die osterreichische Firma
Medel, um Symphonix zu iibernehmen.
Auch Geoffrey Ball klammerte sich an diese
Hoffnung. Aufler Geoffrey und mir konn-
ten noch folgende Personen gewonnen
werden, um Frau Dr. Hochmair zu uiber-
zeugen, Symphonix zu retten und weiter-
zufithren: Prof. Jan Helms, Prof. Wolfgang
Arnold und Prof. Bernd Hiittenbrink.

Im Mirz 2003 wurde aus Symphonix
Vibrant MED-EL. Geoffey Ball und ein
Team von Schliisselkréften tibersiedelten
von Kalifornien nach Innsbruck. Im Som-
mer 2003 wurde die neue Produktion der
VIBRANT SOUNDBRIDGE in Innsbruck
aufgenommen.

Vittorio Colletti und Vibroplasty

Geoffey Ball hat den Floating Mass Trans-
ducer urspriinglich fiir verschiedene Vari-
anten der mdglichen Ankoppelung an die
Kette gedacht. Dass {iber ein Jahrzehnt nur
der lange Ambossfortsatz benutzt wurde,
lag an Prof. Fisch mit der Erstoperation und
der FDA, die eine klare Studie wollte.

Ich selbst und viele andere spielten be-
reits seit dem Jahr 2000 an anderen An-
koppelungspunkten. Von SOUNDBRIDGE
Implantationen in Lokalanésthesie wuss-
ten Geoffrey (er war oft im OP dabei) und
ich, dass das SOUNDBRIDGE Implantat
auch an anderen Koppelpunkten funktio-
nierte, sogar am Promontorium, solange
die Residualleistung der Cochlea gut ge-
nug war (dies fiihrte spéater direkt zu Ent-
wicklung der BONEBRIDGE).

Ex juvantibus wurde dann im Mai 2005
von Prof. Colletti in Verona der FMT am/
im runden Fenster angebracht.

Diese Rundfensterplatzierung erdffnete
neue Wege in der Mittelohrchirurgie. P16tz-
lich gab es nicht nur den langen Amboss-
fortsatz, es gab das runde Fenster, das ovale
Fenster, Fenestration bei Fehlbildungen,
Stapeskopfchen, Stapesschenkel und so
weiter. Damit gab es bilaterale Implantatio-
nen, Kinder wurden implantiert, Syndrom-
kinder und so weiter und so fort. Da durch
die neuen Indikationen mehr und mehr
HNO-Chirurgen involviert waren, musste
das OP-Verfahren fiir die Vibroplasty (alle
alternativen Ankoppelungen) standardi-
siert und nachvollziehbarer werden. Die
Coupler (Koppelelemente) erfiillten dieses
Erfordernis. Die ersten Coupler wurden am
Deutschen HNO Kongress 2009 eingefiihrt.

© MED-EL

Abb. 1: VORP 503 Implantat mit Couplern, die
aktuelle und neueste Generation der VIBRANT
SOUNDBRIDGE
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VIBRANT SOUNDBRIDGE VORP 503

Im November 2014 wurde mit der VORP
503 die aktuelle und neueste Generation
der VIBRANT SOUNDBRIDGE vorgestellt
(siehe Abb. 1). Dieses Implantat ist voll
MRI-kompatibel bis inklusive 1,5 Tesla. Es
folgten auch neue verbesserte Coupler fiir
den kurzen Ambossfortsatz (!!), den langen
Ambossfortsatz, fiir das runde Fenster und
als klassische Partialprothese mit Floating
Mass Transducer. Mit dem flachen
SAMBA 2 Audioprozessor (seit 2020) haben
die grofSen und kleinen Patienten die mo-
dernsten digitalen Stimulationsalgorith-
men und zukunftssichere Vernetzung mit
Mobiltelefonen. Wer hétte bei der Konst-
ruktion des Floating Mass Transducers
1991 gedacht, dass dieser einmal mittels
Smartphone stimuliert wiirde?

2011-2021: 10 Jahre BONEBRIDGE

Wie zuvor erwidhnt, beobachteten
Geoffrey Ball und ich bei VIBRANT
SOUNDBRIDGE Implantationen in Lokal-
anésthesie, dass der Floating Mass Trans-
ducer sehr wohl Knochenleitungseigen-
schaften besafS. Was lag also ndher, einen
starkeren FMT als Knochenleitungshorer
zu bauen.

Im Mai 2004 waren Geoffrey und ich am
Riickflug der 7th ESPCI in Genf. In der
Lounge am Genfer Flughafen kreierten
Geoffrey Ball und ich auf einer Serviette das
Konzept eines neuen Knochen-Leitungs-
implantates. Der Bonebridge. Diese sollte
voll implantierbar sein - keine Schrauben,
kein Stecker durch die Haut! Wie ein
Soundbridge sollte es komplett in der Ka-
lotte sein, mit transkutaner Energieversor-
gung und Elektronik. Sozusagen ein grofier
starker implantierbarer ,Floating Mass
Transducer”. Die Pline waren rasch skiz-
ziert, und Geoffrey machte in Innsbruck die
Detailarbeit. Fiir August desselben Jahres
reservierte ich OPs an der Wiener Klinik.

7 Jahre spdter, 2011, erfolgte die erste
Implantation des neuen 2004 in Genf ,er-
fundenen” Implantates. Es war also doch
nicht so trivial bis zur zugelassenen klini-
schen Anwendung. Das weltweit erste Kind
wurde im Sommer 2012 von mir an der
Wiener HNO Univ.-Klinik implantiert. Das
Bonebridge Implantat ist fiir Patienten und
HNO-Chirurgen eine Erfolgsgeschichte.
Erstmals konnten wir Atresien, Fehlbildun-
gen, Radikalhohlen,... sicher und audiolo-
gisch sofort wirksam und sinnvoll versor-
gen. Auch bei einseitiger Taubheit leistet
das BONEBRIDGE gute Dienste. Das Im-
plantat ist 1,5 Tesla MRI-kompatibel.

Im Rahmen der vielen BONEBRIDGE
Implantationen stellte sich rasch heraus,
dass Kinder eine besondere Zielgruppe
sind. Daher begannen unmittelbar nach
den ersten Operationen die Arbeiten an ei-
ner verkleinerten, aber audiologisch ge-
nauso sicheren und leistungsfihigen
Losung.

2019 erfolgte an der HNO Univ.-Klinik
in Wien von mir die weltweit erste Implan-
tation des neuen Bonebridge 2 Knochen-
leitungs-Implantates.

Das nun akuelle BONEBRIDGE BCI 602
ist nur mehr 4 mm diinn. Mit den 1 mm
Lifts (,Beilagscheiben” {iber der Schidel-
kalotte) benétigt man gar nur 3 mm
Schraubentiefe. Damit ldsst sich das
BONEBRIDGE BCI 602 gefahrlos auch bei
schwierigen Syndromen, Treacher-
Collins, Crouzon Syndrom und anderen
komplexen und schwierigen anatomi-
schen Situationen auch bei Kindern ver-
wenden. 50 % unserer BONEBRIDGE BCI
602 Patienten sind Kinder. Alle mit Fehl-
bildungen und/oder Syndromen. BONEB-
RIDGE BCI 602 beinhaltet exakt dieselben
Indikationen wie das Bonebridge (2012-
2019): Atresie, Fehlbildung, Syndrome,
Radikalhohle, Schalleitungsblock, ,aus-
operierte” Ohren, einseitige Taubheit. Die
cochledre Leistung muss ipsilateral zu-
mindest 40 dB(A) bei 1kHz betragen! Bei
einseitiger Taubheit sollte das ,gesunde”
Gegenohr zumindest 25 dB(A) cochleidre
Leistung bei 1 kHz erbringen.

Die BONEBRIDGE BCI 602 ist eine
sichere und sinnvolle Losung bei bisher
frustranen und/oder nicht versorgbaren
Horsituationen bei fragilen Patienten
(siehe Abb. 2). Der dazugehorige SAMBA 2
Audioprozessor ist digital mit Speech Tra-
cking, Richtmikrophonen, Smartphone
App und spritzwasserfest.

Resumee

Die VIBRANT SOUNDBRIDGE und ebenso
die BONEBRIDGE haben vielen tausenden
Menschen weltweit in allen Altersgruppen

© MED-EL

Abb. 2: BONEBRIDGE BCI 602 mit dem
Audioprozessor SAMBA 2

ein besseres Horen und ein audiophileres
Leben ermdéglicht. Die Entwicklung und
Historie sind schier unglaublich und hin-
gen anfinglich von einer einzelnen Person
namens Geoffrey Ball ab. Wenn wir heute
unsere Patienten sehen, Kleinkinder,
Schulkinder, Jugendliche und Erwachsene,
oftin schwierigen fordernden Berufen, ein-
und beidseitig implantiert, dann ist einer-
seits das bereits Erreichte grofiartig, ande-
rerseits sind gerade diese Patienten die
Motivation fiir die Zukunft, noch vieles zu
verbessern und noch griindlicher zu befor-
schen. Wir haben die technischen und me-
dizinischen Maoglichkeiten noch lange
nicht ausgeschopft.

Die VIBRANT SOUNDBRIDGE ist das
einzige implantierbare Horsystem, das sich
weltweit durchsetzen konnte und nun-
mehr nonstop 25 Jahre lang stabil tech-
nisch funktioniert. Dies gilt genauso fiir die
Bonebridge, die seit nunmehr 10 Jahren im
klinischen Einsatz ist. Die Ausfallsraten
sind mikroskopisch gering. Nahezu alle Pa-
tienten haben immer noch ihr Originaler-
stimplantat, so wie Geoffrey Ball oder der
Erstpatient aus Ziirich oder der in Wien.
Die Geschichte ist noch nicht zu Ende. M
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Doris-Maria Denk-Linnert, Wien

COVID-19 und Dysphagie

Eine neue Herausforderung

Die COVID 19-Pandemie mit bisher welt-
weit tiber 216,6 Millionen SARS-CoV2 posi-
tiv Getesteten und 4,5 Millionen Verstorbe-
nen stellt HNO-Heilkunde, Phoniatrie und
Logopéddie vor neue Herausforderungen.
Diese betreffen im Rahmen des Dysphagie-
Managements vor allem folgende Aspekte:

Infektionsgefahr

Eine Infektionsgefahr mit nicht unbe-
trachtlichem Erkrankungsrisiko besteht
bei Durchfiihrung von aerosolgenerieren-
den MafSnahmen, z.B. bei Endoskopien
im Bereich des oberen Aerodigestivtrak-
tes, FEES-Untersuchung (flexible endo-
scopic evaluation of swallowing) oder lo-
gopddischer Dysphagie-Therapie [1, 2].
Untersuchungen zeigten ein 3,7mal hohe-
res Erkrankungsrisiko fiir HNO-Arztlnnen
als fiir die Gesamtbevolkerung [3].

Da der Hauptiibertragungsweg fiir
SARS-CoV-2 die respiratorische Aufnahme
virushaltiger Partikel darstellt und die Vi-
ruslast bereits zu Beginn der Erkrankung
und / oder bei Symptomfreiheit hoch ist,
wird neben einer addquaten personlichen
Schutzausriistung des medizinischen Per-
sonals einschliefdlich FFP3-Masken die
praventive PCR-Testung von Patientinnen
vor aerosolgenerierenden Mafinahmen
empfohlen. Uberdies wurden vielfach Gui-
delines entwickelt, die auf die Notwendig-
keit einer strengen Indikationsstellung fiir
aerosolgenerierende MafSnahmen, vor al-
lem auch fiir FEES-Untersuchungen, bei
infektiosen Patientlnnen hinweisen
[4, 5, 6]. Dariiber hinaus wurde die Weiter-
entwicklung von Dysphagie-Screening-
Verfahren und telemedizinischen Zu-
gangsweisen angeregt 7, 8, 9, 10].

COVID-19-assoziierte Dysphagie

Zu den bei COVID-19 auftretenden Sym-
ptomen im HNO-Bereich zdhlt neben Hals-
schmerzen, Schnupfen, Riechstérung und
Dysphonie auch Dysphagie [11]. Die Anga-
ben hinsichtlich Pravalenz (30 % in Tertiér-
zentren, [12]) und Prognose schwanken.
Dysphagie kann bei ICU (Intensive Care
Unit)-PatientInnen, post ICU-Aufenthalt,

im Rahmen einer akuten nicht-intensiv-
pflichtigen COVID-19-Erkrankung oder bei
Long-COVID auftreten. Unter diesem Be-
griff werden Krankheitsbilder mit anhal-
tender Symptomdauer von 4 bis 12 Wo-
chen zusammengefasst [13], wobei man
ein Post-COVID-Syndrom nach schwerer
Erkrankung und intensivmedizinischer Be-
handlung von Long-COVID nach milden
bis moderaten Verldufen unterscheidet.

Dysphagie bei ICU-Patientinnen

Etwa 40-90% der durch COVID-19 inten-
sivpflichtigen PatientIlnnen leiden an ei-
ner Dysphagie [14, 15], wobei eine hohere
Dunkelziffer wegen der im infektiosen
Stadium zu vermeidender FEES anzuneh-
men ist. Nach auffilligem Screeningist ein
addquates Dysphagie-Management mit
instrumenteller Diagnostik (FEES als Bed-
side-Untersuchung) und logopiddischer
Therapie zur Vermeidung von Komplikati-
onen erforderlich, wobei, wenn mdglich,
mit aerosolgenerierenden Mafinahmen
zugewartet wird, bis keine Infektiositédt
mehr besteht. Im Einzelfall muss eine
Nutzen-Risiko-Abwidgung erfolgen.

Die Dysphagie-Pathogenese ist multi-
faktoriell (Tab. 1): mdgliche kausale Fakto-
ren sind neben neurogener Schadigung von
Cortex, Hirnstamm, Hirnnerven oder Ske-
lettmuskulatur [16, 17] eine Critical-Illness-
Polyneuropathie, Sarkopenie [18], Folgen
der Langzeitintubation (LTT) / Post-Extuba-
tions-Dysphagie [19], Tracheostomie [20],
reduzierte Lungenfunktion / respiratori-
sche Beeintrachtigung und gestorte Koordi-
nation von Atmung und Schlucken [21].

Abb. 1: Standbild aus einer FEES nach LTI bei
COVID-19, Nasogastralsonde in situ: Kleine
Intubationsgranulome, glottische Fibrinbelage,
Speichelaspiration bei gestorter laryngealer
Sensibilitat, Retentionen bei Pharynxschwéche,
laryngeale Penetration, stille Aspiration (blau:
fllissig-breiige Konsistenz, griin: breiige
Konsistenz)

Eine Postextubations-Dysphagie kann
nichtvon einer COVID-19-bedingten Dys-
phagie differenziert werden [15, 19]. Wei-
tere negative Einflussfaktoren auf die
Schluckfunktion sind neben Langzeitintu-
bations-bedingten Larynxverdnderungen
[22, 23, 24] eine nach COVID-19 erforder-
liche Lungentransplantation, hoheres Al-
ter, eine bereits vorbestehende Dysphagie
[25] oder ein Delir [14]. Bei der oftmals
notwendigen Bauchlagerung wurde ein
vermehrtes Auftreten von Hirnnervenpa-
resen (Hirnnerven IX-XII, [26]) beobach-
tet; eine dabei erschwerte orale Hygiene
konnte das Risiko fiir eine Aspirations-
pneumonie erhohen.

Befunde

Eine Endoskopie des oberen Aerodigestiv-
traktes mit FEES ist Voraussetzungen fiir
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TABELLE 1

Pathogenetische Faktoren einer Dysphagie bei COVID-19
Neurogene Schadigung

Critical-lliness-Polyneuropathie

Sarkopenie

Langzeitintubation (Post-Extubations-Dysphagie)

Tracheostomie

Respiratorische Beeintrachtigung

Gestorte Koordination von Atmung und Schlucken

das weitere Patienten-Management und
liefert im Bedarfsfall wichtige Entschei-
dungsgrundlagen fiir ein Dekanulement.
In Korrelation mit unserem eigenen Pati-
entengut von 16 intensivpflichtigen CO-
VID-19-PatientInnen mit schwerer Dys-
phagie (Durchschnittsalter 48,8 Jahre)
und der Literatur [27, 28] finden sich u.a.
folgende Befunde (Beispiel sieche Abb. 1):

Langzeitintubations-bedingte Larynx-
verdnderungen (z. B. Intubationsgranu-
lome, Odeme, Stimmlippenbewegungs-
stérungen, subglottische Stenose)

stille Aspiration bei reduziertem / feh-
lendem Hustenreflex
Pharynxschwéche

massive pharyngeale Retentionen
verringerte Zungenkraft

inkompletter Larynxschluss

Therapie

Etwa 1/3 der ICU-PatientInnen benétigen
eine log. Schlucktherapie [15]. Diese istim
Rahmen eines multidisziplindren und
multiprofessionellen Settings essenziell
[29, 30, 31, 32, 33], wobei atemtherapeuti-
sche MafSnahmen einbezogen werden.

Fazit fiir die Praxis

Fiir die Prognose von COVID-19-Patien-
tInnen ist die Bedeutung der Friiherken-
nung, Diagnostik und logopéddischen The-
rapie einer Dysphagie im Rahmen einer
multidisziplindren und multiprofessionel-
len Therapie und Rehabilitation unbestrit-
ten, wobei unbedingt spezielle Aspekte
der Infektiositdt und des Personalschutzes
beachtet werden miissen. Die HNO-é&rzt-
lich/phoniatrische endoskopische Diag-
nostik des oberen Aerodigestivtraktes ein-
schliefllich FEES bildet die Grundlage fiir
die logopédische Dysphagie-Therapie und
ermoglicht, Langzeitintubations-bedingte
laryngeale Pathologien zu erkennen. M
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Roland Moschén, Innsbruck

Zum Stellenwert psychosozialer Faktoren in der
Entwicklung eines dekompensierten Tinnitus

Verstandnis flur bio-psycho-soziale Zusammenhange von Beginn an

Tinnitus ist ein weitverbreitetes Phéno-
men, welches die Wahrnehmung von Ge-
rduschen unter Abwesenheit einer exter-
nen Gerduschquelle bezeichnet. Etwa
10-15% der erwachsenen Bevolkerung
nimmt dauerhaft ein Ohrgerdusch wahr,
wobei etwa 0,5-3 % in klinisch signifikan-
tem Ausmaf’ darunter leiden. Betroffene
Personen berichten von Beeintrachtigun-
gen des Ein- und Durchschlafens, der Stim-
mung, der Konzentrationsfdhigkeit, der
tdglichen Lebensfiihrung sowie der
Lebensqualitit (dekompensierter Tinni-
tus). Das Belastungsausmaf lsst sich nur
unzureichend durch audiologische Para-
meter wie bspw. die gemessene Lautstérke,
Charakteristik, Lokalisation oder Frequenz
des Tinnitus erkldren. Untersuchungser-
gebnisse zeigen, dass psychosozialen Fak-
toren wie tinnitusbezogenen Kognitionen
zum Beispiel katastrophisierende Gedan-
ken) und Emotionen, komorbiden Stérun-
gen (zum Beispiel eine begleitende
Depression oder Angststérung), Persén-
lichkeitsmerkmalen wie auch Bewilti-
gungsformen (Coping) eine bedeutsame
Rolle in der Tinnituswahrnehmung und
-belastung zukommt.

Begiinstigende Faktoren fiir
chronischen Verlauf

Erste Verlaufsstudien legen nahe, dass be-
reits in der akuten Phase neben den tinni-
tusbezogenen medizinischen Faktoren
auch psychosoziale Variablen die Ent-
wicklung hin zu einem chronischen, de-

vor dem Erstauftreten des Tinnitus vorlie-
gen kdnnen, wie eine chronische Uberlas-
tung, ein hoher Anspannungslevel, ein
verzogertes Einschlafen, eine Somatisie-
rungstendenz sowie psychische Belastun-
gen. Auch konnen Personlichkeitsmerk-
male, die Krankheitsbewéltigung sowie
Verhaltensweisen wie beispielsweise eine
fortgesetzte dngstlich gefdrbte Beobach-
tung des Tinnitus, ein tiberméfiger Schutz
des Gehors, der in einem Riickzug aus so-
zialen Beziehungen miinden kann, u.a.m.
die Belastung verstédrken.

Neu aufgetretener Tinnitus

Personen mit neu aufgetretenem Tin-
nitus suchen zunédchst Hilfe bei
Allgemeinédrzt*innen und HNO-
Fachdrzt*innen. Vor allem in der Akut-
phase sehen viele Patient*innen das Ohr-
gerdusch als Ausdruck eines rein
korperlichen Leidens, bzw. messen psy-
chosozialen Aspekten eine geringe bis
keine Bedeutung zu. Auch besteht haufig
die Erwartung, dass die Behandler*innen
das Problem loésen sollen. HNO-
Fachdrzt*innen kommt hier meines Er-
achtens auch eine wichtige Briickenfunk-
tion zu im Schaffen von Verstdndnis fiir
bio-psycho-soziale Zusammenhénge. Die
HNO-arztliche Aufklarung und Beratung
belasteter Patient*innen iiber Tinnitus,
mogliche Ursachen, giinstige Verhaltens-
weisen etc. lindert Angste und beeinflusst
den weiteren Verlauf positiv. Dies erleich-
tert auch die Motivierung belasteter

Tinnituspatient*innen sehen sich im
Behandlungsverlauf nicht selten mit Aus-
sagen konfrontiert wie ,Man kann da
nichts tun‘, und , Sie miissen damitleben®.
Dies wirkt auf Hilfesuchende oft versto-
rend und entmutigend, und entwertet
nachfolgende Behandlungsschritte. Eine
Reihe von Metaanalysen und Reviews be-
legen aber, dass eine resignative Sicht der
Behandelbarkeit von Tinnitus nicht ange-
bracht ist.

Psychologisch/psychotherapeutische
Interventionen, beispielsweise kognitiv-
behaviorale Ansitze, sind im Bedarfsfall
bereits in der Phase des akuten Tinnitus
indiziert. Sie basieren bei akutem Tinnitus
auf dhnlichen Grundsitzen wie bei chro-
nischem Tinnitus. Sie umfassen psycho-
edukative Elemente, die Vermittlung von
Entspannungstechniken und Stressbewdl-
tigungsstrategien, Ubungen zur Lenkung
der Aufmerksambkeit sowie die Modifika-
tion ungiinstiger kognitiver Bewertungen.
Ziele sind eine Reduktion der sekundiren
psychischen Symptomatik, die Unterstiit-
zung des Habituationsprozesses und, bei
chronischem Verlauf, die Forderung von
Tinnitusakzeptanz.

Fazit

Das Erkennen und Ansprechen relevanter
psychosozialer Belastungsfaktoren im
fachérztlichem Gesprich ist ein essentiel-
ler Baustein fiir die Planung und Gestal-
tung einer fachiibergreifenden integrati-
ven Behandlung des belastenden Tinnitus.

kompensierten Tinnitus begilinstigen.  Patient*innen, weiterfithrende fachliche |
Dazu zéhlen Belastungen, die auch bereits ~ Hilfe in Anspruch zu nehmen.
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Pioniergeist und Leidenschaft: 30 Jahre translationale
Forschung auf dem Weg, Horverlust zu Gberwinden

MED-EL feiert die Erfolge aus 30 Jahren
Zusammenarbeit mit Kliniken und For-
scherteams weltweit mit einer einzigarti-
gen, frei zuginglichen Publikation.

Am Anfang einer jeden Erfolgsgeschichte
steht eine Vision. Mit dem Ziel, Horverlust
als Kommunikationsbarriere zu iiberwin-
den, fiihrte die richtungsweisende For-
schung der beiden Branchenpioniere Inge-
borg und Erwin Hochmair in den 1970iger
Jahren zur Entwicklung des ersten mikro-
elektronischen, mehrkanaligen Cochlea-
Implantats (CI), das die Basis fiir das mo-
derne CI von heute bildet. Von der
Griindung ihres Familienunternehmens
MED-EL, das 1990 die ersten Mitarbeiter
einstellte, bis heute werden sie von der Vi-
sion geleitet, die Lebensqualitét fiir Men-
schen mit erheblichem Horverlust oder an-
deren Einschrankungen auf der ganzen
Welt zu verbessern. Translationale For-
schung ist dabei eine der wichtigsten
Grundlagen des Unternehmens, das mitt-
lerweile mehr als 2.200 Personen aus ca. 75
Nationen beschiftigt. Mit der neu erschie-
nenen Publikation , Thirty Years of Transla-
tional Research Behind MED-EL" erklért
und wiirdigt der Branchen-Vorreiter die
zahlreichen Ergebnisse der langjahrigen
Partnerschaften aus Klinik und Forschung
weltweit, die der Entwicklung vieler bahn-
brechender Innovationen zugrunde liegen.

Die Bedeutung translationaler
Forschung

»Was Cochlea Implantate heute vermagen,
erscheint Vielen wie ein Wunder. Tatsdich-
lich ist es das Ergebnis von harter, sorgfilti-
ger und gemeinschaftlicher Arbeit von Ex-
pertenteams iiber viele Jahre hinweg. Denn
es braucht viel Geduld und Ausdauer, um
von der ersten Idee oder Grundlagenfor-
schung bis zur Zulassung und Kostenerstat-
tung von Innovationen auf dem Gebiet der
Cochlea Implantate durchzuhalten. Es ist
mir daher eine grofie Freude, mit dem
Kompendium “Thirty Years of Translatio-
nal Research Behind MED-EL ’ all jene For-
schungskooperationspartner und internen
Kollegen bei MED-EL zu ehren, die uns seit
1990 unterstiitzen, unsere Vision weiter zu
verfolgen.” , erldutert Dr. Ingeborg Hoch-
mair, Griinderin und CEO von MED-EL.

30 Jahre Forschung und
Innovationen

Das Kompendium gibt Einblicke in die
Meilensteine aus 30 Jahren Forschungs-
partnerschaften rund um Cochlea- und
Hirnstammimplantate (CI und ABI) von
der ersten Forschungsfrage oder Idee tiber
die Zusammenarbeit zwischen Klinik-
Teams und ihren Patienten sowie den vie-
len verschiedenen Mitarbeitern bei

MED-EL, um diese {iber technologische
Innovationen bis zur Umsetzung in die
tégliche Praxis zu bringen. Rund 200 ex-
terne wissenschaftliche Kooperations-
partner haben zur Erreichung der Meilen-
steine, der Erarbeitung von Evidenz und
letztendlich zum Entstehen von zugelas-
senen riickerstattbaren Produkten und
Losungen fiir Menschen aller Altersgrup-
pen mit Horverlust beigetragen. , Wir alle
bei MED-EL sind sehr stolz darauf, welche
wegweisenden technologischen Innovatio-
nen wir durch den engen Austausch mit
medizinischen Fachkrdiften sowie Wissen-
schaftlerinnen und Implantierten in den
letzten 30 Jahren entwickelt haben.” betont
Dr. Ingeborg Hochmair.

Die Zukunft der Cochlea
Implantate

Am Anfang stand die Entschlossenheit
zweier Grundlagenforscher, ein bis dahin
scheinbar uniiberwindbares medizini-
sches Problem zu 16sen. Dieser Pionier-
geist, die Briicke von der Grundlagenfor-
schung in die alltdgliche Anwendung
durch Menschen mit Horverlust zu schla-
gen ist auch heute noch fest in der Unter-
nehmenskultur von MED-EL verankert.
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»Ich empfinde Demut und grofSe Dank-
barkeit gegeniiber dem Team von enga-
gierten Kolleginnen und Kollegen bei
MED-EL und den Forscherinnen und For-
schern aus Klinik und Wissenschaft, mit
denen wir seit 1990 zusammenarbeiten,
um ihre Ideen zu Produkten, Behandlun-
gen und neuen Indikationen zu entwi-
ckeln.“ fasst Dr. Hochmair zusammen.
Heute konnen unabhéngig vom Alter
oder der Schwere des Horverlusts eine
grofie Bandbreite an Einschrankungen er-
folgreich behandelt werden. Diese Erfolge
sind zugleich Ansporn fiir die zukiinftige
Arbeit, denn Horverlust bleibt in vielen
Landern der Welt auch heute noch unbe-
handelt. Rund 1,6 Milliarden Menschen
leben mit Horverlust, wie die Weltgesund-
heitsorganisation (WHO) 2021 hochge-
rechnet hat. Bis 2050 kann die Zahl der
Menschen mit Horverlust auf fast 2,5 Mil-
liarden steigen, wenn die drztliche Versor-
gung nicht verbessert wird, schitzt die
Genfer UN-Behorde.* , Zusammen mit un-
seren Kooperationspartnern weltweit ar-
beiten wir weiter an unserer Vision, allen
Menschen mit Horverlust ein moglichst na-
tiirliches Héren zu ermdoglichen. Unser

Das Buch , Thirty Years of Translational
Research Behind MED-EL*

ist als Supplement der medizinischen
Fachzeitschrift Acta Oto-Laryngologica
im Verlag Taylor & Francis erschienen
und kann kostenfrei online heruntergela-
den werden™*.

**Die gesamte Publikation ist unter
https://www.tandfonline.com/doi/full/10.
1080/00016489.2021.1914979 abrufbar.

Weitere Informationen zu den Meilenstei-
nen von MED-EL: https://www.medel.
com/de-at/about-medel/our-history

ndchstes Ziel ist es, die Behandlung mit CI
fiir Personen jeden Alters weiter zu indivi-
dualisieren, um das bestmégliche Ergebnis
im Sinne der Prdzisionsmedizin zu errei-
chen.; erkldrt Dr. Ingeborg Hochmair mit
Blick auf die Zukunft. Die frei zugdngliche
Publikation , Thirty Years of Translational
Research Behind MED-EL“ soll Wissen-
schaftlerinnen und Wissenschaftler welt-

weit, insbesondere zukiinftige Generatio-
nen von Fachkriften dazu anregen, sich
von der Arbeit der Forscherkolleginnen
und -kollegen aus aller Welt inspirieren zu
lassen und das Material mit ihren Team-
mitgliedern zu teilen. |

*WHO, World Report on Hearing 2021.
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Die Schlusselrolle des oralen Mikrobioms bei HNO-Infekten

Sowohl Kinder als auch Erwachsene lei-
den vor allem in den Wintermonaten an
akuten sowie chronischen Erkrankungen
der oberen Atemwege. Speziell in der Pad-
iatrie zdhlen akute Otitis media und Pha-
ryngotonsillitis zu den am héufigsten dia-
gnostizierten Krankheiten und sind
verantwortlich fiir einen hohen Antibio-
tikakonsum, welcher jedoch keinen
Schutz vor wiederkehrenden Infekten bie-
tet 12. Zudem stellen zunehmende Resis-
tenzen bakterieller Erreger eine grofie the-
rapeutischen Herausforderung dar 3.
Daher sind alternative Strategien zum Ma-
nagement rezidivierender Atemwegsin-
fekte von grofier Bedeutung. Welche Er-
folge man bislang mit dem Einsatz eines
spezifischen probiotischen Bakterien-
stammes erzielen konnte, lesen Sie im fol-
genden Beitrag.

Die Funktion des oralen
Mikrobioms

In den letzten Jahren gewonnene wissen-
schaftliche Erkenntnisse lassen darauf
schliefien, dass das orale Mikrobiom wich-
tige Funktionen bei der Prdvention und
Bekdmpfung wiederkehrender HNO-In-
fekte ausiibt 5. Das gesunde orale Mikro-
biom beinhaltet eine Vielzahl bakterieller
Stimme in individueller Zusammenset-
zung variierend nach Alter, Lebensweise
und Gesundheitszustand. Diese kommen-
salen Bakterien unterstiitzen unseren Kor-
per durch die Modulation des Immunsys-
tems, die Produktion antimikrobieller
Peptide und die direkte Inaktivierung von
Pathogenen. Einen weiteren wichtigen
Mechanismus in der Infektabwehr stellt
die Stdarkung der Schleimhaut-Barrieren
durch die Besiedlung der Epitheloberfla-
chen mit wichtigen Leitkeimstimmen dar.
Dieses Wissen eroffnet Wege fiir therapeu-
tische Ansétze ohne den Einsatz von Anti-
biotika, jedoch mit einem Schwerpunkt
auf der Starkung des Immunsystems zur
Infektprévention.

Streptococcus salivarius K12 zeigt
herausragende Eigenschaften
gegen Pathogene im HNO-Bereich

Der in der Mund- und Rachenflora nattir-
lich vorkommende probiotische Bakteri-

enstamm Streptococcus salivarius K12
zdhlt zur Familie der fakultativ anaeroben
Streptococcaceae und besiedelt inner-
halb kiirzester Zeit nach der Geburt als
vorherrschende Spezies (bis zu 40 %) die
Mundhohle und den Verdauungstrakt 7.
Streptococcus salivarius K12 blockiert
proinflammatorische Prozesse, zeigt eine
besonders gute Anhaftung an die epithe-
lialen Oberfldchen des Nasopharynx, und
uibt iiber die Produktion sogenannter Bac-
teriocin-like-inhibitory-substances
(BLIS) eine Wachstumsregulation nahe-
verwandter Arten aus 810, Die von Strep-
tococcus salivarius K12 gebildeten Bakte-
riozine hemmen sowohl das Wachstum
des Karieserregers Streptococcus mutans,
als auch von Staphylococcus aureus und
Streptococcus pyogenes 2. Zudem inhi-
biert Streptococcus salivarius K12 die Ver-
mehrung einer Vielzahl weiterer Patho-
gene, die Entziindungen in HNO-Bereich
hervorrufen 13.

Streptococcus salivarius K12 stellte in ora-
ler Darreichungsform als Lutschtablette
bereits in zahlreichen klinischen Studien
zu bakteriellen Mandel- und Mittelohr-
entziindungen seine herausragende
Funktion im oralen Mikrobiom unter Be-
weis. Aufierdem zeigte dieser probiotische
Stamm positive Effekte hinsichtlich viraler
HNO-Infekte und konnte in einer Pilotstu-
die sogar die Rate an SARS-CoV-2 Infekti-
onen bei Kindern reduzieren 13-15,

Die Verabreichung der probiotischen
Lutschtabletten fiihrte nicht nur zu einer
signifikant verringerten Inzidenz von

Pharyngotonsillitis und akuter Otitis me-
dia, sondern auch zu einer deutlichen Re-
duktion der Behandlungstage mit Anti-
biotika und Antipyretika 718, Zudem
erzielte der Einsatz von Streptococcus sali-
varius K12 bei Kindern mit rezidivieren-
der Streptokokken-bedingter Pharyngo-
tonsillitis auch langfristige Erfolge. Durch
die 90-tégige Gabe der Streptococcus sali-
varius K12 Lutschtabletten wurden nach
einem Zeitraum von 12 Monaten 72 % der
geplanten Tonsillektomien verhindert 2.
Doch nicht nur bei Kindern, sondern
auch bei Erwachsenen bewirkte Strepto-
coccus salivarius K12 eine signifikante Re-
duktion von rezidivierender Streptokok-
ken-bedingter Pharyngotonsillitis sowohl
im Interventionszeitraum als auch in 6
Folgemonaten 1°.

Fazit:

Die Ansiedlung besonders starker, patho-
gen-inhibierender Stimme im oberen
Respirationstrakt kann das orale Mikro-
biom positiv beeinflussen, um rezidivie-
rende Infekte im HNO-Bereich zu redu-
zieren. Der Einsatz probiotischer
Bakterien-Stimme, insbesondere des
medizinisch hochrelevanten Streptococ-
cus salivarius K12, stellt daher eine valide
Strategie zur Pravention und Bekdmp-
fung wiederkehrender oraler Infektions-
krankheiten dar und bietet somit eine
neue Alternative zu herkommlichen, oft-
mals mit Nebenwirkungen verbundenen,
Therapien. |
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Wirkmechanismen der

Infektabwehr von Strep-
tococcus salivarius K12

1. Modulation des Immunsystems

B blockiert proinflammatorische
Prozesse, welche durch pathogene
Bakterien oder Viren hervorgerufen
werden

2. Blockade der Zellrezeptoren

B zeigt eine besonders gute Anhaftung
an die epithelialen Oberflachen der
Mundhdéhle und des Nasopharynx

B stérkt die Schleimhautbarriere und
belegt Andockstellen der Zellen ©)

3. Produktion von antimikrobiellen/
antiviralen Substanzen
B hemmt das Wachstum nahverwandter
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Cochlear’

Hear now. And always

Human Design™

Cochlear” Osia® System

Sowas haben Sie noch nie gehort

Das Cochlear” Osia® System ist ein einzigartiges Horimplantatsystem. Es ist das
weltweit erste osseointegrierte dauerhafte Implantat (Osseointegrated Steady-State
Implant, OSI), das digital piezoelektrische Reize nutzt, um beschadigte Bereiche des
natlrlichen Gehorsystems zu umgehen und Klange direkt an die Cochlea zu senden
flir ein ausgezeichnetes Sprachverstandnis und perfekte Klangqualitat.

(©) Cochlear Osia 2 Soundprozessor: ein schlanker und komfortabler frei vom
Ohr getragener Soundprozessor mit SmartSound® iQ Signalverarbeitung und
drahtloser Konnektivitat, der sich auRerhalb des Ohres befindet.

) Cochlear Osia OSI200 Implantat: ein leistungsfahiges Implantat mit einem
Anpassbereich von bis zu 55 dB SNHL, das sich mit einem unkomplizierten
chirurgischen? Eingriff implantieren lasst.

(¥ Cochlear BI300 Implantat: die stabile osseointegrierte Basis® des Systems
flr eine effektive Schalliibertragung.*

www.cochlear.at @ o O o
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Dieses Material ist fuir Fachkrafte im Gesundheitswesen vorgesehen. Wenn Sie Kunde bzw. Kundin sind, informieren Sie sich bei Ihrem Arzt Giber die Méglichkeiten der Behandlung von
Hérverlust. Ergebnisse kénnen abweichen; |hr Arzt berat Sie beziiglich der Faktoren, die Ihr Ergebnis beeinflussen kénnten. Lesen Sie stets das Benutzerhandbuch. Nicht alle Produkte
sind in allen Landern erhéltlich. Fir Produktinformationen wenden Sie sich bitte an lhren Vertreter von Cochlear vor Ort. Cochlear, Hear now. And always, Human Design. Osia,
SmartSound und das elliptische Logo sind Marken beziehungsweise eingetragene Marken von Cochlear Limited oder Cochlear Bone Anchored Solutions AB.

© Cochlear Limited 2021. D1897611V12021-08 German Translation of D1884030 V12021-08



pharma news

Cochlear gibt Launch von Cochlear™ Osia® System bekannt

Ein neuartiges Horimplantat erlebt aktuell
seine Markteinfithrung in Osterreich: Das
Cochlear™ Osia® System, das erste osseoin-
tegrierte Steady-State-Implantat (OSI), ist
eine wegweisende Losung fiir Menschen
mit Schallleitungs-Schwerhorigkeit, kom-
biniertem Horverlust oder einseitiger sen-
sorineuraler Taubheit (SSD). Seinen Trige-
rinnen und Trégern bietet es deutlich mehr
Verstarkung! und signifikant mehr Lebens-
qualitdt?. Der Soundprozessor wird frei
vom Ohr getragen und eroffnet vielféltige
Moglichkeiten fiir kabellose Vernetzung.
Cochlear Osia ist sowohl fiir Erwachsene
als auch fiir Kinder geeignet.

»Cochlear Osia verfiigt iiber das welt-
weit erste osseointegrierte Steady-State-
Implantat (OSI)* erldutert Anton Zehent-
bauer, Sales Manager von Cochlear Austria.
»Dessen Herzstiick ist der Piezo Power™
Wandler; er erzeugt aus Schall Vibrationen,
die dann tiber den Knochen weitergeleitet
werden. Mit Hilfe dieser digitalen piezo-
elektrischen Stimulation umgeht das Sys-
tem geschddigte Bereiche des natiirlichen
Gehors und sendet Schallinformationen
direkt ans Innenohr

AufRerer Teil von Cochlear Osia ist ein
schlanker und komfortabler? Soundpro-
zessor, der frei vom Ohr getragen wird. Er
wiegt nur 9,4 Gramm, sitzt mit lediglich
10,4 Millimetern Hohe sehr diskret am
Kopf und ist staub- und feuchtigkeitsbe-
standig nach Schutzart IP57*. Bei Verwen-
dung von Osia 2 Aqua+ ist er bis zu einer
Tiefe von drei Metern wasserdicht (geméf
Schutzart IP68)**. Von jedem kompatiblen
Apple-Mobilgerit kann der Sound direkt
auf den Soundprozessor gestreamt werden;
bei Android™ und anderen Smartphones
ist das Soundstreaming {iber den Cochlear
Wireless Phone Clip mdoglich.*** Dartiber
hinaus kann das gesamte Portfolio an
Cochlear True Wireless™ Geréten genutzt
werden. Die Steuerung des Systems kann
einfach und diskret {iber das Smartphone
oder die Apple Watch erfolgen.

Neues Hoérimplantat bietet
deutlich mehr Verstarkung und
signifikant mehr Lebensqualitat

Studien zeigen, dass Menschen mit Schall-
leitungs-Schwerhorigkeit, kombiniertem
Horverlust oder einseitiger sensorineuraler

Taubheit (SSD) mit dem Cochlear Osia Sys-
tem durchschnittlich 12 dB mehr Verstér-
kung zur Verfiigung haben als bei einem
perkutanen Knochenleitungs-Implantat-
system mit einem dquivalenten Anpassbe-
reich!. Zudem wurde in den Untersuchun-
gen nachgewiesen, dass die Nutzung des
Systems mit einer klinisch signifikanten
Verbesserung der gesundheitsbezogenen
Lebensqualitit einhergeht?.

Osia 2 Markteinfiihrung in
Osterreich

Christian Supper, Service Business Deve-
lopment Manager fiir Osterreich, reflektiert
die ersten Erfahrungen mit OSIA 2 in Oster-
reich: , Diese Markteinfiihrung zu begleiten
war ein besonderes Erlebnis. Der Indikati-
onsbereich des neuen OSIA 2 trifft auch
Menschen, die jetzt mit einer konventio-
nellen Horlosung (teils mit deutlichen
Kompromissen in Tragekomfort und Hor-
ergebnis) versorgt sind. Nach den ersten
OPs war es spannend zu sehen, wie die
neue Technologie durch die hohe Verstar-
kungsleistung , Platz fiir Sprachverstehen”
machen kann. Im Gesprach mit den ersten
PatientInnen kam heraus, dass der Ent-
schluss fiir die OP von zwei Faktoren ab-
héngig war. Erstens von dem hohen Ver-
trauen in den/die behandelnden Arzt/
Arztin aufgrund der transparenten Schilde-
rung des OP- und Versorgungsablaufes und
zweitens von dem bereits zuvor schon ,er-
horten Ergebnis, welches preoperativ mit-
tels Anpassung eines Testgeridtes auspro-
biert werden konnte. Als Verantwortlicher
bin ich froh, unser Servicepartner-Netz-
werk bereits hier einbinden zu kénnen

English translation:

Christian Supper, Service Business Develop-
ment Manager in Austria, reflects on the first
experiences with Osia 2 in Austria: “To ac-
company this launch was a special experi-
ence. The indications of the new Osia 2 meet
the needs of people with conventional hea-
ring solutions (partly with compromises in
wearing comfort and result of hearing). After
the first surgeries it was exciting to see how
the new technology can give more space in
speech understanding through the high po-
wer of amplification. Within conversations

with first recipients, it came out, that the de-
cision for the surgery was dependent on 2
factors: First from the high trust in the sur-
geon because of their transparent description
of the surgery and the care afterwards and
second because of the previously experienced
hearing, which was tested before the surgery
with a fitting of a test processor. As stakehol-
der i am very happy, that our network of ser-
vice partners can support here already.” M
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* Der Cochlear Osia 2 Soundprozessor (ohne Batteriefach) ist staub-
und wasserdicht gemé&B Schutzklasse IP57 der internationalen Norm IEC
60529. Weitere Informationen hierzu finden Sie im entsprechenden
Benutzerhandbuch.

** Der Cochlear Osia 2 Sour mit Aqua+ ist er d der in
der Internationalen Norm IEC 60529 definierten Schutzart IP68 staub- und

andig. Zur orgung kénnen dabei LR44-Alkaline- oder
Nickel-Metallhydrid-Einwegbatterien verwendet werden. Weitere Informatio-
nen finden Sie im jeweiligen Benutzerhandbuch.

*** Der Cochlear Osia 2 Soundprozessor ist mit Apple-Geraten kompatibel.
Die Cochlear Osia Smart-App ist im App Store und bei Google Play erhalt-
lich. Informationen zur Kompatibilitat finden Sie unter
www.cochlear.com/compatibility

Apple, das Apple-Logo, FaceTime, Made for iPad-Logo, Made for iPhone-
Logo, Made for iPod-Logo, iPhone, iPad Pro, iPad Air, iPad mini, iPad und
iPod touch sind Marken von Apple Inc., eingetragen in den USA und ande-
ren Lander. App Store ist eine Dienstleistungsmarke von Apple Inc., die in
den USA und anderen Landern registriert ist.

Android ist eine Marke von Google LLC. Der Android-Roboter wird aus von
Google erstellten und freigegebenen Arbeiten reproduziert oder

modifiziert und gemaB den in der Creative Commons 3.0 Attribution
License beschriebenen Bedingungen verwendet.

Die Bluetooth®-Wortmarke und -Logos sind eingetragene Marken von
Bluetooth SIG, Inc., und jede Verwendung dieser Marken durch Cochlear
Limited erfolgt unter Lizenz.

ACE, Advance Off-Stylet, AOS, AutoNRT, Autosensitivity, Beam, Bring Back
the Beat, Button, Carina, Cochlear, BFI|E, 32 L7, 512 2] ¢}, Cochlear
SoftWear, Codacs, Contour, 3~ k77, Contour Advance,

Custom Sound, ESPrit, Freedom, Hear now. And always, Hugfit, Hybrid,
Invisible Hearing, Kanso, MET, MicroDrive, MP3000, myCochlear,
mySmartSound, NRT, Nucleus, Osia, Outcome Focused Fitting, Off-Stylet,
Profile, Slimline, SmartSound, Softip, SPrint, True Wireless, das elliptische
Logo und Whisper sind Marken beziehungsweise eingetragene Marken von
Cochlear Limited. Ardium, Baha, Baha SoftWear, BCDrive, Dermalock,
EveryWear, Human Design, Piezo Power, SoundArc, Vistafix, und
WindShield sind Marken beziehungsweise eingetragene Marken

von Cochlear Bone Anchored Solutions AB.
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Topisches Ciprofloxacin und Essigsaure im praktischen
Einzeldosisbehaltnis

Otanol®-Ohrentropfen 1,0 mg/0,5 ml sind
zur Behandlung der akuten Otitis externa
und der chronisch eitrigen Otitis media
zugelassen.

Das in den Otanol®-Ohrentropfen ent-
haltene Fluoroquinolon-Antibiotikum
Ciprofloxacin ist nicht ototoxisch und darf
daher bei einer vermuteten oder tatséchli-
chen Trommelfellperforation appliziert
werden, wahrend ototoxische Substanzen
wie Neomycin in solchen Fillen zu einer
Schédigung des Gehors fithren konnen!.

Wirkstoffe

Ciprofloxacin hat ein breites Wirkspekt-
rum und kann als Monotherapie gegen die
héufigsten Otitis-Erreger eingesetzt wer-
den. Zusétzlich wirkt die in Otanol® ent-
haltene Essigsdure bakterizid, kann
Pilzwachstum hemmen und stabilisiert
das saure Milieu im Gehorgang?.

Einfache Applikation und
Dosierung

Die topische Applikation erméglicht eine
grofitmogliche Nebenwirkungsfreiheit, da
es zu keiner signifikanten systemischen
Resorption kommt!. Die Ohrentropfen
sind daher besonders auch zur Anwen-
dung bei Kindern ab 2 Jahren geeignet.
Weiters muss Otanol® nur zweimal am Tag
eingetropft werden. Die praktische Einzel-
dosis-Ampulle gestattet eine einfache
Selbstapplikation und konservierungsmit-
telfreie Anwendung.

Otanol®-Ohrentropfen sind kassenfrei
und werden aus der Hellgelben Box (RE2:
nur dokumentationspflichtig) ,zur Thera-
pie der chronisch suppurativen Otitis me-
dia und der Otitis externa mit vermuteter
Trommelfellperforation oder Parazentese”
erstattet.

Vorteile auf einen Blick:

= Bakterizide Wirkung
Der enthaltene Hilfstoff Essigsdure
stabilisiert das saure Milieu?

= Einfache Applikation und Dosierung

Ein Einzeldosisbehiltnis alle
12 Stunden, also 1 x morgens und

1 x abends

= Praktisches Einzeldosisbehéltnis
Optimal geeignet fiir Reisen
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FACHKURZINORMATION BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTEL: Otanol 1 mg Ohrentropfen, Lésung

Zusammensetzung: Eine 0,5 ml Einzeldosis enthalt: Ciprofloxacin, 1 mg (als Hydrochlorid). Hilfsstoffe: Glycerol, Polysorbat 20, Natriumacetat, Essigsaure, Methylcellulose (E 461), Natriumhydroxid oder Salzsdure (zur
pH-Werteinstellung), Wasser fiir Injektionszwecke. Anwendungsgebiete: Topische Behandlung der chronisch-eitrigen Otitis media und der akuten Otitis externa, verursacht durch Ciprofloxacin-empfindliche
Erreger. Die allgemein anerkannten Richtlinien fiir den angemessenen Gebrauch von antimikrobiellen Wirkstoffen sind zu beriicksichtigen. Gegenanzeigen: Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff Ciprofloxacin,
gegen andere Antibiotika vom Chinolontyp oder einen der sonstigen Bestandteile. Pharmakotherapeutische Gruppe: Otologika. Antiinfektiva; ATC-Code: SO2AA15 PackungsgréBen: 20 Stiick Abgabe: Rezept-
und apothekenpflichtig, W|ederholte Abgabe verboten Kassenstatus: Yellow Box, RE2. Zulassungsinhaber: Gebro Pharma GmbH, 6391 Fieberbrunn, Osterreich. Stand der Information: Juni 2015. Weitere
Angaben zu Warnhii und Vorsick fiir die Anwendung, Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und sonstigen Wechselwirkungen, Schwangerschaft und Stillzeit und
Nebenwirkungen sowie Gewohnungseffekten entnehmen Sie bitte der verdffentlichten Fachinformation.

wmw skriptum © Springer-Verlag 6/2021

Mit freundlicher Unterstiitzung von Fa. Gebro Pharma GmbH

29



Thermensaison

s\‘ e\ V 0/)
R ® 7
2 ohne ¢
-—  Parabene <
< @
5 S
Ciprofloxacin-Ohrentropfen upj;o\

e Fur Kinder ab 2 Jahren
¢ Bei chronisch suppurativer Otitis media

e Bei Otitis externa mit vermuteter Trommelfellperforation oder Parazentese
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