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EINLEITUNG

1 EINLEITUNG

1.1 Der Blepharospasmus vom Levatorinhibitionstyp (LIT)
1.1.1 Definition - Klinik

Beim essentiellen (idiopathischen oder benignen) Blepharospasmus handelt es sich um eine
chronische, manchmal progrediente Hyperkinesie der mimischen Muskulatur, die den fo-
kalen Dystonien zuzuordnen ist. Dabei kommt es zu einer bilateralen Hyperaktivitit des vom
Nervus facialis hauptsdachlich innervierten Musculus orbicularis oculi, ferner des Musculus
procerus und der Musculi corrugatores supercilii, die unwillkiirlich auftritt und zu lédnger
anhaltenden Muskelkontraktionen fiihrt (Laskawi und Roggenkédmper, 2004). Als fokale
Dystonie beschrinkt sich der Blepharospasmus auf einzelne Muskelgruppen. Von seg-
mentaler Dystonie spricht man, wenn sich dystone Hyperkinesen auf benachbarte Korper-
regionen erstrecken, wie beispielweise beim Meige-Syndrom, von dem zwei Drittel aller
Blepharospasmus-Patienten betroffen sind mit Vergesellschaftung einer oromandibuldren
Dystonie. Das dussert sich klinisch als Einbeziehung des kaudalen Gesichtes mit perioralen
Hyperkinesen und Platysmaaktivitit. Eine multifokale Dystonie liegt vor, wenn mindestens
zwei voneinander entfernte Korperareale betroffen sind (wie bei der Kombination von
Blepharospasmus mit Graphospasmus), (Masuhr und Neumann, 2007). Ein Blepharo-
spasmus manifestiert sich meist im Erwachsenenalter, in der Regel zwischen der fiinften und
sechsten Lebensdekade (Hallett 2002, Defazio und Livrea, 2004). Defazio und Livrea (2002)
kamen zu dem Ergebnis, dass Schitzungen von einer Pravalenz von 16-133 pro Million Ein-
wohner ausgehen (Defazio und Livrea, 2002). Das weibliche Geschlecht iiberwiegt, da
Frauen mit einer doppelt so hohen Wahrscheinlichkeit wie Ménner (1,8:1) von dieser
Storung betroffen sind (Nutt et al., 1988). Desweiteren sind Frauen typischerweise bei
Beginn der Erkrankung élter (Hallett 2002, Defazio und Livrea, 2002). Es handelt sich um
eine organische Stérung, die spontan auftritt oder auch durch psychisch-emotionale Faktoren
oder Exposition gegeniiber hellem Licht oder Luftzug getriggert werden kann, weswegen
viele Patienten auch regelmassig Sonnenbrillen tragen (Ceballos-Baumann und Abele, 2005)
(Abb.5a,b). Der stérende Lidschlag fiihrt neben einer kosmetischen Beeintrdchtigung und
sozialen Stigmatisierung auch zu funktionellen Einschrinkungen. Als Beispiele seien das
Lesen, Gehen, Einkaufen, Fernsehen, Autofahren, Arbeiten sowie das Verrichten einfacher

alltdglicher Tétigkeiten genannt. Die Patienten sind Dauerstress und Unsicherheit ausgesetzt,
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da sich ihr Leben durch die Sehbehinderung in eine tdgliche Herausforderung verwandelt.
Die Auspriagung der Beschwerden variiert an Heftigkeit und Stirke vom exzessiven, re-
petitiven Lidschlag bis zu nahezu stdndig geschlossenen Lidern, also von der Seh-
behinderung in verschiedenen Situationen bis zur passageren ’’funktionellen Blindheit’’ bei
intaktem Sehorgan. Der Einfluss dusserer Faktoren auf die Ausprdgung der Symptomatik,
spiegelt sich in der meist beobachteten Beschwerdefreiheit beim Schlafen oder Liegen wider.
Zu Beginn der Erkrankung beschweren sich Patienten hdufig tiber ein orbitales Fremdkorper-
gefiihl. Durch einige *’Tricks’’ (Géahnen, Singen, Anlegen eines Fingers temporal, vermehrte
Konzentration) kann die Symptomatik bis zur Beschwerdereduktion oder Beschwerde-
freiheit beeinflusst werden. Das Phanomenologie-Spektrum des Blepharospasmus ist jedoch
so breit, daf sich folgende klinische Klassifikation, die von Aramideh et al. (1994) stammt,
bewéhrt hat: Der *’klassische’” Blepharospasmus, der *’tonische’” und der Blepharospasmus
vom LIT, bei dem ein Spasmus des Musculus orbicularis oculi oftmals gar nicht sichtbar ist.
Als klassischer Blepharospasmus ist das Auftreten eines repetitiven, kloniformen, kréftigen
Lidspasmus, der mehrere Sekunden anhalten kann, definiert. Unter dem Begriff *’tonischer’’
Blepharospasmus versteht man einen persistierenden Lidschluss, der teilweise auch passiv
nicht iberwunden werden kann. Die grossten Definitionsschwierigkeiten bereitet jedoch der
Blepharospasmus vom LIT, wobei kein objektiver Krampf des Musculus orbicularis oculi,
jedoch eine Kontraktion des Musculus frontalis mit entsprechender Stirnfalte beobachtet
wird. Die Patienten sind bei nahezu oder komplett fehlenden perioculdren Muskel-
kontraktionen und schlaffen, herabhdngenden Oberlidern nicht in der Lage, ihre Augen auf
Aufforderung zu 6ffnen, so dass sie dafiir den Musculus frontalis kontrahieren (Abb.1,2)
oder als Hilfsmittel ihre Finger anwenden, um eine Lid6ffnung zu erreichen (Abb.4a,b).
Wenn das Oberlid bis in die optische Achse reicht, wird manchmal auch der Kopf nach
hinten {iberstreckt, um einen >’Ausblick’” zu ermdglichen (Abb.3a,b), (Ceballos-Baumann
und Abele, 2005).

Wihrend der klinischen Untersuchung kénnen die Augen gedffnet sein, beim Sprechen eine
erhohte Blinzelfrequenz bei gelegentlichem Augenschluss beobachtet werden und bei akti-
vem Lidschluss kann das spontane oder auf Hinweis induzierte Augenoffnen behindert

bleiben.



EINLEITUNG

Abb.1: Kontraktion des Musculus frontalis mit Abb.2: Herabhéingende Oberlider
entsprechender Stirnfaltenbildung, Versuch der Ptosis
Augen6ffnung

Abb.3a Abb.3b
Abb. 3a,b : Uberstreckung des Kopfes nach hinten um einen > Ausblick’ zu ermdglichen

Abb.4a Abb.4b

Abb.4a,b: Zuhilfenahme der Finger, um manuell eine Lid6ffnung zu erreichen.
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Abb.5a Abb.5b

Abb.5a,b: Beispiele von Patienten mit einem Blepharospasmus vom LIT: Die Patienten sind

teilweise auf das regelmaflige Tragen einer Sonnenbrille angewiesen

In der vorliegenden Literatur gibt es unterschiedliche Definitionsversuche in der Bestrebung,
dieses seltene Krankheitsbild zu beschreiben. Bereits 1965 wurde fiir diese klinische Er-
scheinung von Goldstein und Cogan (1965) der Begriff der *’Lid6ffnungsapraxie’” ver-
wendet. Bis heute werden selbst in einschldgigen neurologischen Monografien Begriffe wie
Akinese der Lidoffner, Lidoffnungsapraxie, supranukledre Lidoffnungsparese, atypischer
Blepharospasmus, Lidoffnungsinhibitionstyp des Blepharospasmus als Synonyme verwen-
det. Diese ’’blepharospastische Apraxie’’ stellt in Wirklichkeit keine richtige Apraxie,
sondern eine besondere okuldre Dystonie dar (Engstrom et al. 1987). Offensichtlich herrscht
keine einheitliche Meinung hinsichtlich der Nomenklatur und Zuordnung der Lidéffnungs-
storung, die wir als Blepharospasmus vom LIT, wie von Aramideh et al. (1994) definiert,
annehmen. Bereits vor iiber 20 Jahren hatten Esteban und Giménez-Roldan (1988) darauf
hingewiesen, dass bei Lidoffnungsstorungen die ’’Rolle der zwei physiologischen
Komponenten des Lidschlags -Uberwiegen der Aktivierung des Musculus orbicularis oculi
und Inhibition der basalen tonischen Aktivitat des Musculus levator palpebrae superioris, die
das Lid unwillkiirlich offen hélt- analysiert werden miissen. Die Inhibition geht dabei der
Aktivierung voraus und iiberdauert diese (Esteban und Giménez-Roldan, 1988). Zweifelsfrei
ist, dass diese physiologische Konstellation des spontanen und reflektorischen Lidschlags
beim Blepharospasmus gestort ist. Fiir die pathologische Hemmung wurde auch der Begriff

der Blepharokolysis geprdgt (gr.: Blepharon=Lid, Kolysis=Inhibition), welcher sich jedoch
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nicht durchgesetzt hat. Ursache dafiir ist die womdoglich fehlende exakte pathophysiologische
Definition des Blepharospasmus vom LIT. Der Beitrag der Elektromyographie (EMG) zur
Differenzierung der verschiedenen Storungen der Lidoffnung ist allgemein anerkannt
(Helmchen und Rambold, 2007, Reichel et al., 2009). Bekannt ist, dass beim ’’klassischen®’
Blepharospasmus eine dystone EMG-AKktivitdt im Musculus orbicularis oculi mit intakter
reziproker Hemmung im Musculus levator palpebrae nachweisbar ist. Andererseits zeigt der
Musculus levator palpebrae elektromyographisch eine komplette Inhibition ohne dystone
Aktivitdt im Musculus orbicularis oculi. Zwischen diesen beiden Extremen liegen
Mischbilder des Blepharospasmus mit reziproker Hemmung vor. Im Hinblick auf die
Therapie wire eine solche Klassifikation sicherlich sinnvoll, jedoch sind EMG-Ableitungen
des Musculus levator palpebrae einerseits schwierig und im klinischen Alltag kaum
durchfiihrbar (Ceballos-Baumann und Abele, 2005, Reichel et al., 2009). Da diese Arbeit
genau diese kontrovers diskutierte Sonderform des *’apraktischen’’ Blepharospasmus und
dessen Therapiemoglichkeiten thematisiert, wurden in dieser Analyse alle Patienten
eingeschlossen, die mit einer neurologisch -oder ophthalmologisch- Kklinisch gesicherten
Diagnose eines BT X-therapierefraktiaren Blepharospasmus vom LIT zur LFS-Operation in

die HNO-Klinik der Universititsmedizin Gottingen iiberwiesen wurden.

1.1.2 Epidemiologie

Die Prdavalenz des essentiellen Blepharospasmus wird nach Defazio und Livrea (2002) mit
1,4-13,3 und nach Stacy und Mahant (2002) mit 5 pro 100.000 Einwohner geschétzt.
Anderen epidemiologischen Studien nach wird die Prévalenz in Japan mit 12 pro 1.000.000
Einwohner (Nakashima et al., 1995), in den USA bei 17 pro 1.000.000 Einwohner (Nutt et
al., 1988) und in Nord-England mit 30 pro 1.000.000 Einwohner (Duffey et al., 1998) ge-
schitzt. 36 pro 1.000.000 Einwohner liegt die Pravalenz in einer groen epidemiologischen
Dystoniestudie aus dem européischen Raum (Europe (ESDE) Collaborative Group, 2000).
Der prozentuale Anteil der Patienten mit Blepharospasmus vom LIT liegt bei 7%-10%
(Krack und Marion 1994, Jordan et al. 1990). Aufgrund der mangelnden diagnostischen
Erfassung des Krankheitsbildes diirften die Zahlen hypothetisch aber deutlich dartiber liegen.
Das Alter der Erstmanifestation liegt im Mittel zwischen der 5. und 6. Lebensdekade
(Defazio und Livrea, 2004). Demographische Daten einer 2001 in den USA durchgefiihrten

Studie mit einer Anzahl von 4000 Blepharospasmus-Patienten legten das Alter bei

10
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Diagnosestellung bei 56,9 Jahren mit einem Durchschnitt von 3,3 Jahren von Symptom-
beginn bis zur Diagnose fest. 73% der untersuchten Patienten waren Frauen (Stacy und
Mahant, 2002). Das weibliche Geschlecht iiberwiegt, da Frauen 2-3 mal héufiger als Manner
betroffen sind. Typischerweise sind Frauen bei Beginn der Erkrankungssymptome élter als
Manner (Hallett 2002).

1.1.3 Anatomie der Augenlider

-Funktion der Lider:

Ober- und Unterlid vereinigen wichtige protektive Eigenschaften fiir das Auge. Sie sind dem
Augapfel als muskelhaltige Weichteilfalten vorgelagert und bieten dem Bulbus Schutz vor
Fremdkorpern, Licht und anderweitigen dusseren Einwirkungen (Lang et al., 2008). Durch
ihren regelmassigen Lidschlag (ca. 20 mal pro Minute) werden die Sekretionsprodukte der
Lidranddriisen und Tranenfliissigkeit gleichmaBig tiber Binde- und Hornhaut verteilt, so dass
durch diese Fliissigkeitsbilanz die Austrocknung des Auges verhindert wird (Lang et al.,
2008). Beim spontanen Augenzwinkern kommt es zur Entspannung der Levatormuskeln und
anschliessender Kontraktion der préseptalen Orbicularis-Muskulatur. Ein inkompletter Lid-
schluss wihrend dieses Vorganges kann zu Hornhauterosionen, insbesondere der unteren
Hornhautabschnitte fiihren. Das Reflexzwinkern ist eine automatische Antwort auf
mechanische, optische oder akustische &ufBlere Reize (Lidschlussreflex). Dabei wird die
Cornea durch eine Aufwirtsbewegung des Augapfels (Bell-Phdanomen) geschiitzt (Lang et
al., 2008). Wihrend des Schlafs bleiben die Lider normalerweise geschlossen. Das Oberlid
verteilt beim Lidschluss die Trannenfliissigkeit {iber Bindehaut und Hornhaut, so dass es mit
der Gewibhrleistung des kompletten Lidschlusses und der addquaten Lidoffnung eine
komplexere Funktion als das Unterlid zu erfiillen hat (Lang et al., 2008), (Abb.6) .

-Anatomie der Lider:
Die Haut des Lidbereiches stellt die diinnste und gefaBreichste Hautschicht des menschlichen
Korpers dar. Die Augenlider gehdren zu den Anhangsorganen des Auges und bestehen als

paariges Organ aus der grofleren Palpebra superior (Oberlid) und der Palpebra inferior

(Unterlid), (Abb.7). Die Rima palpebrarum oder Lidspalte befindet sich zwischen beiden

11
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Lidern. Charakteristisch ist die leichte Verschieblichkeit und unterschiedliche Dicke, mit

einer Zunahme vom prétarsalen {iber den priseptalen bis zum periorbitalen Anteil.

Septum orbitale

M. levator palpebrae
superioris, Tendo

Tarsus superior

Pars orbitalis

Glandula | Pars palpebralis Lig. palpebrale mediale

lacrimalis

Ductuli excretorii

(Raphe palpebralis lateralis);
Lig. palpebrale laterale

Maxilla, Proc. frontalis
Septum orbitale

Tarsus inferior

Abb.6: Eingang in die Augenhdhle, Aditus orbitalis mit Augenlidern, Palpebrae und Trénendriise,
Glandula lacrimalis, aus: Sobotta: Der komplette Atlas in einem Band (2007), Abb. 1336, Seite 742

Periorbital kann man unterschiedlich ausgeprigtes subkutanes Fettgewebe priparieren. Bei
nahezu fehlender Fettschicht hat die Haut einen festen Kontakt zur darunterliegenden Mus-
kelschicht des Musculus orbicularis oculi (Lang et al., 2008). *’Der interkanthale Abstand
entspricht in Primérposition der Lidspaltenldnge. Der laterale Lidkanthus liegt meistens 2
mm hoher als der mediale Lidkanthus. Beim Erwachsenen betrdgt die Lidspaltenweite 9-12
mm und der interkanthale Abstand 28-30 mm. Die Lénge des Oberlides betrdgt mehr als die
des Unterlides. Die Oberlidkante verdeckt ca. 0,5-2,0 mm vom Limbus corneae superior. Die
Oberlidkante ist starker als die Unterlidkante gekriimmt; die hochste Stelle des Oberlid-
randes findet sich in der Mitte der Pupille. Mit Zunahme des Alters sinken Oberlid und
Unterlid, so dass die senile Ptosis auftritt und gelegentlich die Sklera unterhalb des unteren
Limbus corneae sichtbar wird’’ (Iliff und Pacheo, 2001).

Die Lider sind aus einem Innen- und einem Aussenblatt aufgebaut. Das Aussenblatt besteht

aus Lidhaut, Schweissdriisen und modifizierten Schweissdriisen (Glandulae cilliares oder

12
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Moll-Driisen) und Talgdriisen (Glandulae Sebaceae oder Zeis-Driisen), die Lipide oder
Schweif3 in die Haarfollikel sezernieren. Desweiteren wird das Aussenblatt aus der quer-
gestreiften Muskulatur des Musculus orbicularis oculi, der den aktiven Lidschluss bewirkt
(Innervation durch den Nervus facialis) und der quergestreiften Muskulatur des Musculus
levator palpebrae, der das Lid aktiv hebt (Innervation durch den Nervus oculomotorius),
innerviert (Heckmann und Rzany, 2006, Lang et al., 2008).

Das Innenblatt des Lides wird aus einer dichten Bindegewebsplatte (Tarsus) zusammenge-
setzt, die fiir die strukturelle Konsistenz des Lides sorgt; innerhalb dieser Struktur liegen
zahlreiche Meibom-Driisen (Glandulae tarsales), die als modifizierte Talgdriisen die Lipid-
schicht des Tranenfilms produzieren und das Austreten der Tranenfliissigkeit iiber die Lid-
rander verhindern (Abb.8). Ausserdem besteht es aus der glatten Muskulatur des Lidhebers
Musculus tarsalis Miiller, der am Tarsus ansetzt, vom Sympathikus innerviert wird und die
Lidspaltenweite reguliert. Ein weiterer Bestandteil ist die Lidbindehaut (Conjunctiva tarsi),
die fest mit dem Tarsus verwachsen ist. Als Schleimhaut, die schleimsezernierende Becher-
zellen und akzessorische Tranendriisen enthélt, bildet sie die Gleitschicht gegeniiber dem
Augapfel (Lang et al., 2008). Aus dem vorderen Teil des Lidrandes ragen die Wimpernhaare
(Ciliae) hervor. Auf dem Oberlid existieren ca. 150 Zilien, 3-4-reihig, am Unterlid ca. 75 in 2
Reihen angeordnet (Lang et al., 2008). Sie haben eine protektive Funktion fiir das Auge,
indem sie Schweifl und Staub abhalten. Das Septum orbitale ist ein fibroses Blatt, welches
vom Orbitarand ausgeht. Es stellt eine Barriere zwischen Orbitainhalt und Tarsus dar und
dient ausserdem als wichtige chirurgische Leitstruktur, indem es die Ausbreitung praseptaler
Infektionen verhindert (Lang und Wagner, 2008, Iliff und Pacheo, 2001).
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Abb.8: Oberlid, Palpebra superior; Azanfarbung; Sagittalschnitt, Lupenvergrofierung. Enthommen
aus: Sobotta: Der komplette Atlas in einem Band (2007), Abb. 1334, Seite 741

-Innervation der Augenlider:

Uber Aste des Nervus trigeminus, Nervus supratrochlearis, Nervus infratrochlearis und Ner-
vus infraorbitalis erfolgt die sensible Innervation der Augenlider (Jost 2008) und Abb.9. Der
temporale Lidwinkel wird durch den Nervus lacrimalis sensibel innerviert. Die Innervation
des Musculus tarsalis erfolgt sympathisch. Die quergestreifte Muskulatur des Musculus
orbicularis oculi, die den aktiven Lidschluss bewirkt, wird durch die Rami temporales und
zygomatici des Nervus facialis innerviert. Die aktive Lidhebung erfolgt durch die quer-
gestreifte Muskulatur des Musculus levator palpebrae, die durch den Nervus oculomotorius
innerviert wird (Jost 2008, Kaufmann 2003).

15



EINLEITUNG

V. temporalis media @

® A. temporalis superficialis, R. frontalis
N. supraorbitalis, R. lateralis

N. zygomaticus,

R. zygomaticotemporalis
N. supraorbitalis,
R. lateralis

@ A. supratrochlearis

N. supraorbitalis,
R. medialis

N. zygomaticus,
R. zygomatico-
facialis

N. supratrochlearis
N. infratrochiearis

N. ethmoidalis
anterior,

R. nasalis
externus

® A_ angularis

N. infra-
orbitalis

Abb.9: Gefdlle und Nerven des Kopfes: seitliche tiefe Regionen. Aus: Sobotta: Der komplette Atlas
in einem Band (2007), Abb. 133, Seite 82

1.1.3.1 Anatomie der Stirnregion

’Die Haut der Stirnregion ist im Vergleich zum iibrigen Weichteilmantel des Gesichtes un-
verschieblich, da sie mit dem 6 mm starken Stirnbereich des Musculus epicranius verbunden
ist. Das lockere Fettgewebe oberhalb des subkutanen Fettgewebes fehlt. Der Musculus epi-
cranius wird durch den Musculus temporoparietalis und zum grofiten Teil durch den
Musculus occipitofrontalis gebildet. Letzterer streckt sich vom Nacken bis zu den Augen-
brauen und besteht aus zwei Anteilen, die sich antagonisieren, ndmlich dem Venter
occipitalis und dem Venter frontalis. Die Muskelfasern des Venter occipitalis setzen von
hinten nach oben und vorn in die Galea aponeurotica an. Der Venter frontalis kommt von der
Haut der Augenbrauen und der Glabella. Der Musculus occipitofrontalis kann die Augen-
brauen anheben und dadurch die Stirn in tiefe Querfalten legen. Somit weist er eine
antagonistische Wirkung zum Musculus orbicularis oculi auf und 6ffnet die Lidspalte mit
Hilfe des Musculus levator palpebrae superioris. Die Innervation erfolgt iiber die Rami

temporales des Nervus facialis. Der Musculus corrugator supercilii zieht die Augenbrauen
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nach medial und kaudal, inseriert lateral iiber der Orbita und erzeugt dadurch die zwei
senkrechten Falten zwischen den Augenbrauen. Diese ’’Zornesfalten’” konnen das Auge
auch vor starkem Lichteinfall schiitzen. Die Innervation erfolgt durch die Rami temporales
des Nervus facialis. Der keilformige Musculus procerus entspringt median am Nasenriicken
und zieht von dort fdcherartig zur Haut iiber der Glabella. Er zieht gemeinsam mit dem
Musculus corrugator supercilii die Haut der medialen Augenbrauen zur Nasenwurzel
hinunter und bewirkt somit tiefe Querfalten {iber der Nasenwurzel. Die Innervation der
Stirnregion erfolgt iiber die Rami buccales des Nervus facialis’> (Heckmann und Rzany,
2006, Jost 2008).

1.1.3.2 Anatomie der Orbitalregion

Der Musculus orbicularis oculi ist zirkulir um die Lidspalte angeordnet (Heckmann und
Rzany, 2006), (Abb.12). Er besteht aus drei Teilen, der Pars orbitalis, der Pars palpebralis
und der Pars lacrimalis. Seine Pars orbitalis mit groberen Muskelfasern hat ihren Ursprung
am Processus frontalis maxillae und an der Pars nasalis des Os frontale und umgibt sphink-
terartig die Lidspalte. Die feinfaserige Pars palpebralis entspringt am Ligamentum palpebrale
mediale und setzt an der Rapha palpebrae lateralis an. Die Pars lacrimalis hat ihren Ursprung
an der Crista lacrimalis posterior und umschliesst den Tranensack. Funktionell ist der
Musculus orbicularis oculi fiir den Lidschluss von Bedeutung, da er mit Hilfe der Pars
palpebralis und Pars orbitalis die Lidspalte verengt. Die Pars palpebralis ist fiir den
Lidschlagreflex zustdndig. Die Pars lacrimalis dient dem gerichteten Abfluss der Trénen-
flissigkeit tiber dem Augapfel. Beim Aufreissen der Augen wird die stirnseitige Halfte der
Pars orbitalis durch den Zug des Venter frontalis gedehnt. Der Muskel ist mit der Dermis
verwachsen, was dazu fiihrt, dass die Haut den Muskelbewegungen folgt. Die Blutver-
sorgung erfolgt iiber dem Ramus zygomaticoorbitalis der Arteria temporalis superficialis.
Die Rami temporales und zygomaticii des Nervus facialis sind zustindig fiir seine
Innervation. Der Musculus depressor supercilii hat eine herabziehende Funktion fiir die
Augenbraue, mit Ursprung am Orbitarand und Ansatz an der Stirnhaut. Er wird durch den
Nervus facialis innerviert. Der Musculus levator palpebrae superioris hat eine Oberlid-
hebefunktion, womit auch die Lidspaltenweite geregelt wird (Abb.13). Desweiteren ist sie
am Lidschlag beteiligt. Er entspringt an der kaudalen Fliche der Ala minor des Os
sphenoidale, kranial und ventral des Canalis opticus und setzt mit seiner Sehne als Levator-

aponeurose im Septum orbitale und dem Tarsus an. Er wird vom Ramus superior des Nervus
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oculomotorius innerviert. In seiner Funktion als Lidheber ist er direkter Antagonist
Musculus orbicularis oculi’’ (Heckmann und Rzany, 2006, Jost 2008).

M. pil lis, Venter fi M. depressor supercilii M. procerus M. corrugator supercilii
Os nasale
M. orbicularis oculi,
Pars ralis
pajpo Lig. palpebrale
mediale
M. orbicularis oculi,
M. levator Pars orbitalis
labli superioris
alaeque nasi
M. levator
:3:& superioris
M. orbicularis oculi, oRue. A
Pars orbitalis
M. nasalis
M. levator M. levator
labii superioris labii superioris
M. zygomaticus
M. zygomaticus major
minor
M. zygomaticus
minor
M. zygomaticus
major
M. levator anguli oris M. orbi is oris, Pars ginal M. depressor septi nasi M. levator anguli oris

Abb.12: Gesichtsmuskeln, Mm. faciei. Aus: Sobotta: Der komplette Atlas in einem Band (2007),
Abb. 1332, Seite 740
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M. rectus inferior M. obliquus inferior
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Sinus maxillaris

Abb.13: Aussere Augenmuskeln, Mm. bulbi ; von lateral. Aus: Sobotta: Der komplette Atlas in
einem Band, (2007) Abb. 1346, Seite 746
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18



EINLEITUNG

1.1.4 Funktionelle, anatomische und ésthetische Aspekte der Augenbrauen
(Superciliae)

-Funktion:

Der orbitale Anteil des Musculus orbicularis oculi liegt unter der Braue und gleitet bei
forcierter Kontraktion iiber den tarsalen Anteil des Musculus orbicularis oculi, so dal3 da-
durch vor dem Tarsus noch eine zweite wichtige Protektionsschicht fiir das Auge entsteht.
Bei Minnern verlduft die Braue horizontal, entlang der oberen Orbitakante, wobei die
Augenbrauen bei Frauen medial der Orbitakante liegen und liber dem Zentrum des Lides die
Orbitakante kreuzen und dariiber hinaus lateral ansteigen. Desweiteren halten sie Staub und
Schweil} ab. Die Brauen haben eine zentrale Rolle im Spiel der Gesichtsmimik (Lang et al.
2008).

-Motorik, Anatomie, Innervation:

Der Musculus occipitofrontalis ist zusammen mit den Synergisten Venter occipitalis, Venter
frontalis und Musculus temporoparietalis zustindig fiir die Hebung der Augenbrauen. Die
Brauenhebung in Richtung Nasenwurzel hingegen erfolgt mit Hilfe des Musculus procerus.
Der Musculus corrugator supercilii und Musculus depressor supercilii ziehen die medialen
Augenbrauen nach medial und kaudal. Der antagonistische Zusammenhang dieser Muskeln
fiihrt zu einer Bewegung der Braue von medial unten nach lateral oben. Am Brauenunterrand
geht die diinne Lidhaut in die dicke Haut der Stirn iiber. Der Musculus orbicularis oculi
befindet sich bei den Lidern direkt unter der Haut, in der Brauenregion hingegen unter einer
subkutanen Fettschicht. Die gute Motilitdt der Augenbrauen wird durch das verformbare
Suborbicularis oculi-Fett gewéhrleistet, welches sich zwischen Periost und Musculus orbi-
cularis oculi befindet. Die motorische Nervenversorgung erfolgt grundsétzlich liber die Rami

temporales des Nervus facialis (Jost 2008, Heckmann und Rzany, 2006).
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1.1.5 Atiopathogenese

Die exakte Atiologie und Pathogenese des Blepharospasmus vom LIT muss nach wie vor als
weitgehend unklar angesehen werden. Stressvolle Ereignisse, ein Kopftrauma mit Bewusst-
losigkeit oder eine Augenerkrankung in der Krankengeschichte sowie eine positive Fami-
lienanamnese auf dystone Storungen werden in der Literatur als Risikofaktoren fiir die Ent-
wicklung eines essentiellen Blepharospasmus diskutiert (Anderson et al. 1998). Auch die
These der Assoziation mit extrapyramidalen Erkrankungen ist in der gegenwértigen Literatur
oft beschrieben (Hallett 2002). Es gilt die allgemeine Akzeptanz, dass es sich um eine
organische Storung handelt, die allerdings durch psychische Einfliisse moduliert werden
kann (Dressler 1995).

Biochemische Funktionsstorungen konnten bisher nicht als ursidchlich nachgewiesen werden.
Pathognomonisch fiir die Ausbreitung einer Dystonie auf andere Muskelgruppen sind nach
Defazio und Livrea (2002) das weibliche Geschlecht, ein hoheres Alter bei Erstmanifestation
und vorausgegangene Kopf- oder Gesichtstraumen. Der Beitrag der Genetik zur Atiologie
des Blepharospasmus ist ein Bereich, der weiterer Untersuchungen bedarf, insbesondere im
Hinblick auf die steigenden epidemiologischen Belege fiir die Wahrscheinlichkeit, dass eine
fokale Dystonie mit Beginn im Erwachsenenalter die Folge einer autosomal dominanten
genetischen Storung mit einer deutlich reduzierten Penetranz ist (Defazio und Livrea, 2004,
Defazio und Livrea, 2002). In einer von Misbahuddin et al. (2002) durchgefiihrten Studie zur
Klarstellung der Rolle von Abnormalititen bei der Dopamin-Neurotransmission in der Er-
zeugung dystonischer Bewegungen wurden allelische Assoziationen im Rahmen der
Therapiekontrolle bei Patienten mit Blepharospasmus untersucht. In diesem Rahmen wurden
Polymorphismen im Dopaminrezeptor und Transporter-Gen als Marker verwendet. Das
Ergebnis war eine signifikante Assoziation von Allel 2 eines DRD5-Dinucleotid-Repeats mit
dem Blepharospasmus, was eine mogliche Funktion dieses Rezeptors in seiner Pathogenese
nahe legt. In unserer Analyse fand sich nur eine Patientin, deren Mutter an Blepharospasmus
vom LIT litt und ein Patient, bei dem miitterlicherseits eine Tante mit Blepharospasmus
diagnostiziert war. Eine Studie, die den Zusammenhang zwischen genetischer Pradisposition

und speziell dem Blepharospasmus vom LIT thematisiert, steht bis heute aus.
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1.1.6 Diagnostik

Die seltene Diagnose des Blepharospasmus vom LIT wird hauptsdchlich aufgrund der
klinischen Untersuchung und der exakten Anamneseerhebung gestellt. Als diagnostisches
Kriterium wird die Objektivierung einer *’Lidéffnungsapraxie’” herangezogen. Die Patienten
haben bei zufallenden Oberlidern enorme Schwierigkeiten, auf Aufforderung die Augen zu
Offnen. Sie kontrahieren in einem meistens frustranen Versuch, die Lider zu offnen, den
Musculus frontalis mit entsprechender Stirnfaltenbildung oder versuchen mit Hilfe ihrer
Finger, die Lider offen zu halten. Uber Spasmen klagen Betroffene dieser Blepharospasmus-
form selten. Uber eine Verschlechterung der Symptomatik bei Stress und emotional
belasteten Situationen berichten die meisten Patienten. Aufgrund dieser Symptomatik
entsteht typischerweise eine funktionelle Blindheit bei sonst intaktem Sehorgan. Zur
Erweiterung des diagnostischen Spektrums besteht die Moglichkeit der elektomyogra-
phischen Untersuchung des Musculus levator palpebrae, wo die vollkommene Inhibition
ohne dystone Aktivitit im Musculus orbicularis oculi beschrieben wird. Die These der
Zwickauer Arbeitsgruppe unter Prof. G. Reichel, dass die elektromyographische Differen-
zierung der Lidoffnungsstérungen zu klarer Differenzierung der verschiedenen Blepharo-
spasmus Varianten fiihrt, wurde 2009 publiziert und basierte auf einem Kollektiv von 81
Patienten, die an Lidoffnungsstorungen litten (Reichel et al. 2009).

Jedoch sind EMG-Ableitungen des Musculus levator palpebrae schwierig und im klinischen
Alltag schwer durchfiihrbar. Andererseits handelt es sich um ein Krankheitsbild, wo die
Klinik selbstfithrend den Weg zur Diagnose zeigt. Weitere apparative Untersuchungen oder
zielfiihrende Laborwerte gibt es nicht (Masuhr und Neumann, 2007, Ceballos-Baumann und
Abele, 2005).

Natiirlich sollte zum sicheren Ausschluss in Frage kommender Differentialdiagnosen immer
eine ophthalmologische sowie neurologische Vorstellung aller Betroffenen veranlasst wer-
den. Patienten mit Blepharospasmus vom LIT werden oft als okuldre Myastheniker fehl-
diagnostiziert. Daher sollte nach Moglichkeit ein Tensilon®-Test zum sicheren Ausschluss
neuromuskuldrer Erkrankungen wie die Myasthenia gravis pseudoparalytica vorausgegangen
sein. Tensilon® ist ein Handelsname fiir den Wirkstoff Edrophoniumchlorid, einen kurz-
wirksamen Cholinesterasehemmer. Bei Tensilon®-Anwendung wird passager die Acetylcho-
lin-Konzentration an der motorischen Endplatte erhoht, so dass dadurch die neuromuskuldre
Erregbarkeit steigt. Die Substanz wird in der Regel durch Neurologen intravenos verabreicht

und der Patient zu repetitiver Muskelarbeit im Sinne wiederholter Augenschluss- und
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Offnungsbewegungen aufgefordert. Im Vergleich zum Befund praeinjectionem kommt es bei
Erkrankungen der neuromuskuliren Ubertragung in weniger als einer Minute nach intra-
venoser Injektion von Tensilon® zu einer Verbesserung der Durchfiihrung der Bewegungen.
Der Tensilon®-Test gilt dann als positiv und charakteristisch fiir das Vorliegen einer My-
asthenia gravis oder eines Lambert-Eaton-Rooke-Syndroms. Eine alternative Moglichkeit
bietet als weiterer Cholinesterase-Hemmer in dhnlicher Weise die Gabe von Prostigmin.
Durch intramuskuldre Verabreichung von 1,0 mg bis 1,5 mg Neostigmin tritt im Falle einer
neuromuskuldren Erkrankung innerhalb von 10-20 Minuten eine deutliche Besserung der
Symptome ein. Eine weitere einfache klinische Untersuchung zur Uberpriifung des Vor-
liegens einer okuldren Myasthenie stellt der Simpson-Test dar (Simpson 1960), wobei der
Patient bei anhaltendem Aufwértsblick charakteristisch fiir eine myasthenische Schwiéche
eine Zunahme von Ptosis und Doppelbildern bietet (Masuhr und Neumann, 2007).

Bei 90% aller Patienten mit generalisierter Myasthenie lassen sich im Serum Antikorper
gegen den nikotinergen Acetylcholin-Rezeptor der muskuldren Endplatte nachweisen, jedoch
nur in 50% bei der okuldren Form. Eine rein okuldre Myasthenie ohne generalisierten Befall
kommt in etwa 20% aller Myastheniepatienten vor (Masuhr und Neumann, 2007).

Immer sollte eine genaue Inspektion der Lider im Seitenvergleich vorgenommen werden, um
die Lidstellung, die Lidspaltenweite und die Beschaffenheit der Lidhaut im Rahmen der
Diagnostik zu beurteilen. Die Lidkanten liegen normalerweise glatt am Augapfel an, wobei
beim Blick geradeaus und gedffnetem Auge das Oberlid etwa 2 mm des oberen Limbus
tiberdeckt. Der Unterlidrand liegt etwa 1 mm {iber dem unteren Hornhautrand, so dass gele-
gentlich ein schmaler Sklerastreifen sichtbar wird. Die Lidhaut ist von diinner Beschaffenheit
mit wenig Subkutanfettgewebe. Der Wirkungsgrad des Musculus levator palpebrae wird mit
einem Zentimetermass mit 0-Skalenwert, welches senkrecht vor dem Auge gehalten wird,
tiberpriift. Die Lidspaltenweite wird beim Geradeausblick bei Oberlidexkursion von maxi-
mal oben nach maximal unten unter Immobilisation der Augenbraue durch den Daumen ge-
messen, um die Musculus frontalis-Aktivitit auszuschalten. Die Differenz zwischen Auf-
und Abblick zeigt den Grad der Levatorfunktion an (Lang et al., 2008). Nach Takahashi et
al. (2010) betragt eine ’’normwertige’’ Levatorfunktion 12-17 mm. Als *’gut’> wird eine
Offnung von iiber 8 mm angenommen und als >>akzeptabel’’ eine Funktion zwischen 5-7
mm. “’Insuffizient’” ist eine Levatorfunktion von 4 mm und weniger (Della Rocca et al.,
2004).
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1.1.7 Differentialdiagnosen

Die korrekte Anamnesenerhebung bei der Diagnosestellung eines Blepharospasmus vom LIT
ist von erheblicher Wichtigkeit, da ein grosser Anteil der Diagnose auf die Informationen,
die beim Patientengespriach erhoben werden, beruht. Eine fehlerhafte Differentialdiagnose,
die zu Behandlungsfehlern fiihrt, kann forensische Konsequenzen haben und ist auch aus
diesem Grund nicht zu unterschétzen. Zu fragen ist immer nach der prodromalen Symptoma-
tik, wie zum Beispiel einem Fremdkorpergefiihl oder passagere oculdre Spasmen, die der
Erstmanifestation vorausgehen. Desweiteren sollte der Zeitpunkt der Erstmanifestation
eruiert werden. Nach Begleiterscheinungen wie Visusstérungen im Sinne von Doppelbildern,
Ubergang von dystonen Beschwerden in andere Muskelpartien der mimischen Muskulatur
oder generalisierten Symptomen sollte gefragt werden. Ursachen abnormaler Blink- und Lid-
schluss- wie Offnungsbewegungen sollte nachgegangen werden. Stattgehabte Kopftraumen
mit Bewusstlosigkeit als hypothetischer Ausloser eines Blepharospasmus vom LIT, sowie
die exakte Medikationseinnahme auch in der Vergangenheit zum Ausschluss einer beispiels-
weise tardiven Genese eines Blepharospasmus sollten anamnestisch ebenso erhoben werden.
Ahnliche Krankheitsbilder, Augenerkrankungen oder Dystonien in der Familienanamnese
miissen auch festgehalten werden, da sie das Risiko der Entwicklung eines Blepharospasmus
bekannterweise erhohen (Defazio und Livrea, 2002). Akute ophthalmologische Ursachen
wie Iritis oder Konjunktivitis die unter Umstdnden auch zu einem sekundiren Lidschluss
fithren, bereiten wegen der typischen Begleitsymptomatik keine differentialdiagnostischen
Schwierigkeiten. Auf die aus der funktionellen Blindheit resultierenden alltidglichen Ein-
schrankungen und die typische soziale Isolierung der vom Blepharospasmus vom LIT
stigmatisierten Patienten sollte beim Patientengesprach zwecks korrekter Diagnosestellung
eingegangen werden. Ausserst diffizil ist es, eine Augenschlussstereotypie bei vorliegendem
psychotischen Patientenhintergrund von einem Blepharospasmus zu unterscheiden. Assozi-
ationen und Uberginge zu chronischen Tic-Stérungen miissen ebenfalls beriicksichtigt und
erkannt werden. Eine entsprechende Tic-Anamnese mit unwillkiirlicher Unterdriickbarkeit
der Tics, wachsender innerer Anspannung bis zur Tic-Auslésung sowie sensorischen Miss-
empfindungen im Gesichtsbereich, die nach Tic-Auslésung nachlassen, sollten den Ble-
pharospasmus vom LIT von der chronischen Tic-Stérung differenzieren (Ceballos-Baumann
und Abele, 2005). Moglichkeiten der Unterdriickbarkeit oder Beeinflussung der Beschwer-
desymptomatik durch verschiedene Tricks, Licht- oder Blendempfindlichkeit, so dass die
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Patienten hdufig auf das Tragen einer Sonnenbrille angewiesen sind, sollten zur Er-
leichterung der Diagnosestellung ebenfalls erfragt werden.
Es besteht ein breites Spektrum an Differentialdiagnosen. Die wichtigsten, die mit einer

Lidbewegungsstorung einhergehen, seien hier genannt:

e Schwiche des Musculus levator palpebrae - Ptosis:

Diese Storungen sind meist durch ein permanentes Absinken des Oberlides wie bei der
Lidapraxie charakterisiert. Grundsétzlich muss zwischen kongenitalen sowie erworbenen

Ptosen unterschieden werden:

Ptosis congenita:

Ursédchlich ist eine kongenitale Ptosis durch Spontanmutationen oder familidr bedingte
Vererbungsgéinge hervorgerufen und kann in Kombination mit seltenen embryonalen Ent-
wicklungsstorungen erscheinen. Desweiteren kann eine solche Ptosis von Synkinesien be-
gleitet sein, wie es beispielsweise bei einer kongenitalen Nervus oculomotorius-Parese oder
einem Marcus-Gunn-Phéanomen der Fall ist. Kongenitale Ptosen kdnnen auch mit Reduktion
der Funktion des Musculus rectus superior, wofiir die Einschrankung des Bell-Phdnomens
typisch ist, einhergehen. Beim autosomal dominant vererbten Blepharophimose-Syndrom
kommt die Ptosis bilateral vor. Kennzeichnend dafiir ist die Ptosis in Kombination mit Tele-
kanthus und Epiblepharon. Die Pravalenz der beidseitigen Ptosis congenita liegt bei 7%
(Press 2007, Lang et al., 2008).

Erworbene Ptosis:

Die senile aponeurosebedingte Ptosis stellt die hiufigste Form der im Rahmen des peri-
orbitalen Involutionssyndroms auftretenden erworbenen Ptosis dar. Atiologisch zeigt sich
eine Desinsertion der Aponeurose des Musculus levator palpebrae. Dies kann symmetrisch
bilateral oder einseitig sein. Postinflammatorische, postoperative, iatrogen bedingte, trauma-
tische, perinatale, tumorbedingte, neurogene (Nervus oculomotorius-Parese), wie auch
myogene (Dystrophia myotonica) Ursachen konnen erworbenen Ptosen zugrunde liegen
(Press 2007, Lang et al., 2008).
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e Reflektorischer Blepharospasmus

Als ’reflektorischer’” Blepharospasmus wird ein durch irritierende Stimuli im Auge (z.B.
Fremdkorper) ausgeloster Spasmus der Augenlider definiert. Ausserdem wird er
reflektorisch bei neugeborenen Kindern oder metabolischer Enzephalopathie beobachtet. Im
Rahmen einer Photo-Okulodynie mit Schmerzen in den Augen durch Licht und sekundérem
Lidschluss, wird ebenfalls ein reflektorischer Blepharospasmus beobachtet. Ursdchlich dafiir
sind Migrine, Meningitiden, Schidelhirntraumata, Subarachnoidalblutungen und
Neurasthenien. Doch auch bei okuldren Erkrankungen wie Blepharitis, Trichiasis,
Keratokonjunktivitis sicca, Hornhauterkrankungen und Uveitis wird nicht selten ein solcher
Blepharospasmus ausgeldst. Nach Einnahme von Praparaten wie Lithium® und Dopamin®

kann eine dhnliche Symptomatik medikamentds induziert werden (Stacy und Mahant, 2002).

e Unwillkiirliche Kontraktionen des Musculus orbicularis oculi:

a) Vom Zentralnervensystem (ZNS) ausgehend

Krankheitsbilder, die vom Zentralnervensystem ausgehen und differentialdiagnostisch in
Betracht gezogen werden miissen, sind zervikale Dystonien, die kraniale segmentale Dys-
tonie und symptomatische Dystonien wie beim Morbus Wilson, Mittelhirninfarkten, Mittel-
hirndemyelinisierungen, Hallervorden-Spatz-Syndrom, Anfallsleiden, Tetanus, Chorea Hun-
tington und Sydenham. Der Torticollis spasmodicus ist unter den zervikalen Dystonien die
haufigste idiopathische dystone Stérung der Hals-Nacken-Muskulatur mit unwillkiirlichen
Bewegungen und unphysiologischer Haltung des Kopfes und der Schulter-Nacken-Region.
Meistens sind Frauen mittleren Alters betroffen. Unter der kranialen segmentalen Dystonie,
bekannt auch als Meige-Syndrom oder Brueghel-Syndrom, ist die Kombinations-Symptoma-
tik von Blepharospasmus und oromandibuldrer Dystonie beschrieben. Betroffen sind iiber-
wiegend Frauen im siebten Lebensjahrzehnt. Eine weitere Kategorie von Erkrankungen, die
in Zusammenhang mit dem ZNS stehen, stellen Tics und Stereotypien dar (Laskawi und
Roggenkamper, 2004, Masuhr und Neumann, 2007) .

Von besonderer differentialdiagnostischer Relevanz ist das Tourette-Syndrom, welches eine
neuropsychiatrische Storung ist, die durch das Auftreten von Tics charakterisiert ist. Ty-

pisch sind paroxysmal auftretende, schnelle Muskelkontraktionen, die sich als motorische
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Tics auf die Skelettmuskulatur (z.B. Augenblinzeln oder Grimassieren) beschrianken oder als
vokale Tics zum Ausdruck kommen. Im Rahmen der vokalen Tics sind eine Echolalie, mit
Wiederholung von Woértern oder eine Koprolalie mit typischem Herausschleudern obszoner
und aggressiver Worter typisch fiir das Syndrom. Es beginnt friih, im siebten Lebensjahr,
verstiarkt sich in der Pubertit und kann im Erwachsenenalter zuriickgehen. Im Schlaf
verschwinden die Beschwerden und treten in emotional belastenden Situationen verstéarkt auf
(Riederer 2002). Der Morbus Parkinson mul3 als Krankheitsbild auch differentialdia-
gnostisch bedacht werden. Es handelt sich um eine progrediente degenerative Erkrankung
des extrapyramidal-motorischen Systems, gekennzeichnet durch das Absterben der Dopa-
minproduzierenden Nervenzellen in der Substantia nigra und somit Reduktion der aktivieren-
den Wirkung der Nuclei basales auf dem Cortex cerebri. Kardinalsymptom ist die Brady-
kinese, die bis zur Akinese fiihren kann, kombiniert mit folgenden Symptomen: Rigor,
Tremor, posturale Instabilitit. Daneben sind psychische, vegetative, kognitive und sensible
Stérungen moglich. Im Gesicht manifestiert sich die Erkrankung als ausdruckslose,
mimische Starre mit reduzierter spontaner Lidschlussfrequenz und Lippenmotilitdt beim
Sprechen, sowie einer Sialorrhoe. Die Sprache ist hypophon und monoton. Die
Manifestationsrate steigt mit zunehmendem Alter bis etwa zum 75 LJ. Die Schwere der
Symptomatik kann mittels eines standarisierten Testes mit definierter Menge an L-Dopa

festgehalten werden (L-Dopa-Test), (Masuhr und Neumann, 2007).

b) Vom peripheren Nervensystem ausgehend

Krankheitsentititen, die mit vom peripheren Nervensystem gesteuert zu unwillkiirlichen
Kontraktionen des Musculus orbicularis oculi fithren und somit bei der Differentialdia-
gnostik des Blepharospasmus beriicksichtigt werden miissen, sind der Spasmus hemifacialis
und die sogenannten fazialen Synkinesien. Der Spasmus hemifacialis geht mit einem ein-
seitigen Auftreten tonisch-klonischer Krampfe der mimischen Muskulatur einher, beginnend
meistens im Bereich des Musculus orbicularis oculi und absteigend nach kaudal. Nur zu 3%
ist ein bilaterales Auftreten in der Literatur erwahnt. Manifestationsalter ist das 45. LJ und
Frauen sind hdufiger als Mainner betroffen. Die Diagnostik basiert auf dem typischen
klinischen Bild und der elektromyographischen Untersuchung, wo sich das charakteristische
Muster, die sogenannten ’bursts’” im Sinne von polyphasischen, im Zeitverlauf variabel
auftretenden Potenzialen nachweisen lassen. Unter fazialen Synkinesien, versteht man Mit-

bewegungen bestimmter Partien der mimischen Muskulatur bei Fremdbewegungen anderer
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Gesichtspartien, die hdufig nach einer vorausgegangenen Facialisdefektheilung (z.B.
Bell’sche Lahmung, Trauma, chirurgischer Eingriff) auftreten. Wenn im Ruhezustand diese
Hyperkinesien unterbleiben und nur pathologisch synchron bei Aufforderung zu anderen
Bewegungen der mimischen Muskulatur auftreten (z.B. ’’Stirn runzeln’’, *’Augen zu-
kneifen’”), ergibt sich einfach die Diagnose, die sich auch mittels EMG bestéitigen lasst.
Durch eine Magnetresonanztomographie des Neurokraniums sollte immer ein raumfordender
Prozess im Bereich des ZNS oder des Kleinhirnbriickenwinkels als Ursache solcher Muskel-
kontraktionen ausgeschlossen sein. Auch tumordse Verdnderungen der Regio parotidea
sollten durch Palpation und Hals-Sonographie ausgeschlossen werden (Laskawi und

Roggenkédmper, 2004).

e Erkrankungen der neuromuskuldren Erregungsiiberleitung mit oculdrer Manifestation

Von differerentialdiagnostischem Interesse sind hier die Myasthenia gravis pseudoparalytica
und das Lambert-Eaton-Rooke-Syndrom. Die Myasthenia gravis ist eine Autoimmuner-
krankung, die durch Autoantikorper, die sich gegen den Acetylcholinrezeptor richten,
gekennzeichnet ist. Charakteristisch ist eine belastungsabhingige Muskelschwéche der
Skelettmuskulatur, die typischerweise im Tagesverlauf zunimmt und sich nach Erholungs-
phasen bessert. Betroffen sind meistens junge Frauen zwischen dem 20.-35. LJ oder Ménner
tiber 60 Jahren. Die Symptome haben ein fluktuierendes Auftreten und eine Manifestation an
Augen-, Gesichts- und Schluckmuskulatur, mit Lidptosis, Diplopie, Strabismus, ver-
waschener Sprache, Dysphagie und rascher Ermiidbarkeit der stammnahen Muskulatur. Der
erste Schritt zur Diagnose ist bei Muskelschwiche und Ermiidbarkeit dieser Muskelgruppen,
das *’daran Denken’’, dem eine griindliche neurologische Untersuchung folgen sollte. Der
Tensilon®-Test, der eine kurzfristige Rekonsitution der Muskelkraft nach Gabe von
Edrophonium (Hemmer der Acetylcholinesterase) bewirkt und der Autoantikdrper-Nachweis
im Serum sind zur Diagnosesicherung entscheidend (Heckmann und Rzany, 2006). Auch das
Lambert-Eaton-Rooke-Syndrom fithrt durch Bildung von Autoantikérpern, die gegen
prasynaptische Kalzium-lonen-Kanile gerichtet sind, zur Hemmung der neuromuskuldren
Endplatte. Somit wird der Kalziumeinstrom in die Nervenendigung verhindert. Die Acetyl-
cholinfreisetzung bleibt aus, was die Uberleitung von Nervensignalen auf die Muskelzellen
resultiert. Klinisch finden sich anticholinerge Symptome wie Hypohidrosis, Xerostomie,
Ptosis, verschwommenes Sehen, Obstipation, Akkomodationsstérungen und eine typische

proximal betonte Muskelschwiche. 60% der Fille treten paraneoplastisch in Assoziation mit
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einem kleinzelligen Bronchialkarzinom auf. Auch hier kann der Tensilon®-Test positiv
ausfallen, doch bei 85% der Patienten werden Antikorper gegen spannungsabhingige
Kalziumkandle vom P/Q-Typ nachgewiesen. Elektromyographisch wird ein typisches
Muster mit Zunahme der Aktivitat tiber die Zeit beobachtet (Masuhr und Neumann, 2007,
Ceballos-Baumann und Abele, 2005).

e Okuldre Myoklonien

Ein Kkontinuierliches Zucken der Augenlider im Rahmen eines psychogenen Lidschlusses,
durch Stress, Schlaflosigkeit oder erhohten Koffeinkonsums wird als *’okuldre Myoklonie’’

definiert (Laskawi und Roggenkdmper, 2004).

1.2 Therapiemoglichkeiten

1.2.1 Botulinumtoxin

1.2.1.1 Pharmakologische Grundlagen

e Das Bakterium Clostridium Botulinum, Natiirliches Vorkommen von Botulinumtoxin

Clostridium Botulinum ist ein grampositives, obligat anaerobes, Sporen bildendes Bakterium
mit niedrigem Guanin- und Cytosin-Gehalt. Es kommt ubiquitdr im Erdreich vor, kann aber
auch in marinen Sedimenten und im Verdauungstrakt von Sdugetieren nachgewiesen
werden. Unter anaeroben Bedingungen wird das Botulinumtoxin als Exotoxin sezerniert, so
dass es als natiirlich vorkommendes Bakteriengift eingeordnet wird. In der Regel vermehren
sich Clostridien rasch, wenn sie in luftabgeschlossenen Nahrungsmitteln wie Fisch,
Schinken, Wurst oder Konserven gelangen.

Das zweikettige Botulinum Neurotoxin-Polypeptid (BoNT) besteht aus einer schweren (H-
Kette, carboxyterminaler Teil, Molekulargewicht ca. 100 KD) und einer leichten Proteinkette
(L-Kette, aminoterminaler Teil, Molekulargewicht ca. 50 KD), die iiber eine einzige
Disulfidbriicke miteinander verbunden sind (Hambleton 1992). Dieses zweikettige Molekiil
stellt die biologisch aktive und stabile Form der BoNTs dar. Die schwere Kette ist fiir die
Bindung, Aufnahme und intrazelluliren Verarbeitung der Toxine verantwortlich. Die

toxische Wirkung jedoch ist in der leichten Kette beeinhaltet (Binscheck und Wellhoner,
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2004). BoNT und nicht toxische Proteine (Komplexproteine) bilden das Botulinumtoxin
(BTX), mit einem Molekulargewicht von 450 KD. Das grosste Neurotoxin-Komplex hat ein
Molekulargewicht von 900 KD und wird dem Serotyp A zugeordnet (Sakaguchi 1982).
Wenn man diese BTX-Komponente mit pharmazeutischen Hilfsstoffen in verschiedenen
Dosierungen kombiniert (humanes Serumalbumin, NaCl, Lactose, Sucrose, Natriumsuccinat,
Natriumoctanat, HCI, Acetyl-DL-Tryptophan), erhilt man den Inhalt der BT X-Medikamente
(Dressler und Adib Saberi, 2010). Sieben sich strukturell dhnelnde, jedoch serologisch,
pharmakologisch und immunologisch unterschiedliche Serotypen von BTX wurden bisher
charakterisiert: Typ A, B, C, D, E, F und G (Simpson und Rapport, 1971). Allen Subtypen
gelingt dieselbe langfristige Wirkung, namlich die Blockade cholinerger Nerven. Therapeu-
tisch wurden am Menschen Typ A und Typ B, sowie teilweise nur experimentell Typ C und
F eingesetzt (Sloop et al. 1997). Gesichert humanpathogen sind die Toxintypen A, B, E und
F. Menschen sind weitestgehend resistent gegeniiber BoONT C und D. Die weitaus grosste
Klinische Erfahrung liegt mit dem potentesten Subtyp, (Typ A) vor, welcher auch die langste
Wirkungsdauer hat (Montecucco et al. 1996). Typ A hat ungefdhr einen 20 mal stiarkeren
Eftekt als Typ B und einen 10 mal stirkeren als Typ C. Typ A hat eine geschitzte Wirkungs-
dauer von 8-12 Wochen, Typ B etwa 6 Wochen und Typ F beim Menschen ca. 4-5 Wochen
(Sloop et al. 1997).

e \Wirkmechanismus des Botulinumtoxins

Beim Versuch, die Wirkung der giftigsten, bekannten Substanz zu analysieren, kann man
den Mechanismus des Botulinumtoxins wie folgt in Kurzform wiedergeben: selektive,
tempordre Blockade der Acetylcholinfreisetzung und somit aller cholinerg gesteuerten
Korperfunktionen. Als cholinerg (vom Griechischen *’épyov’” = Werk), werden Nerven-
fasern definiert, deren distale Endigungen Acetylcholin als Neurotransmitter, also zur
Erregungsiibertragung, freisetzen. Dies ist erforderlich, da Neurone zur Erfiillung ihrer
Funktion iiber Membranrezeptoren Informationen von anderen Zellen aufnehmen und
weiterleiten miissen. Diese Membranrezeptoren werden durch Neurotransmitter wie Acetyl-
cholin aktiviert (Heckmann und Rzany, 2006). Cholinerge Nervenfasern treten an der
motorischen Endplatte der quergestreiften Muskulatur auf, also am Ubergang der peripheren
Nervenendigung zur Muskelfaser. Somit wird jede willkiirliche Bewegung wie auch der
Lidschluss, von einer derartigen Acetylcholinfreisetzung gesteuert. Doch cholinerg kontrol-

liert ist nicht nur die neuromuskuldre Transmission, sondern auch die autonome Trans-
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mission an Schwei3driisen, Tranendriisen und Speicheldriisen (Lang 2005). Die Driisen
werden zwar von sympathischen Fasern innerviert, doch diese sind nicht adrenerg, sondern
cholinerg (Dressler und Adib Saberi, 2010).

Nach einer Botulinumtoxin-Injektion gelangt die Substanz an das Gewebe und entfaltet seine
Wirkung durch freie Diffusion, mit dem Ziel, selektiv an cholinergen Nervenenden zu bin-
den. Diese Bindung wird durch Akzeptoren an der présynaptischen Plasmamembran der
Nervenzelle ermoglicht, die eine Rezeptorrolle fiir die schwere Kette (h-chain) des Toxins
spielen. Somit erfolgt die Induktion der endozytischen Aufnahme des Botulinumtoxin-
molekiils in lysosomale Vesikel der prasynaptischen Nervenendigung (Heckmann und
Rzany, 2006). Folgend bildet das N-terminale Ende der schweren Kette einen Kanal in der
Endosomenmembran, durch den das Neurotoxin nach intrazelluldr transportiert wird. Im
neuronalen Zytosol werden leichte und schwere Kette durch zelleigene Reduktionsenzyme
getrennt. Die katalytische Doméne der leichten Kette spaltet dann verschiedene Proteine
(SNARE-Proteine), die den Transport der Acetylcholinvesikel von intrazelluldir zum
Synapsenspalt vermitteln (Pellizzari et al. 1999). Verschiedene BT X-Serotypen spalten dabei
verschiedene SNARE-Proteine. Die Typen B, D und F spalten VAMP-Proteine (VAMP) und
das Synaptobrevin 2 (SYB-isotyp 2). Andererseits hemmen BTX-A, BTX-C und BTX-E
SNAP 25 (SNAP 25), indem sie Aminosdurebindungen spalten (Boroff et al. 1974). SNAP
25 befindet sich an der Axonmembran-Innenseite und ist fiir die Acetylcholinfreisetzung
mitverantwortlich, da die Acetylcholin enthaltenden Vesikel mit der prasynaptischen
Membran verschmelzen (Boroff et al. 1974). Durch diese irreversible SNAP-25 Hemmung
wird die synaptische Transmission temporér verhindert, so dass keine neuronale Aktivitit
moglich ist (Heckmann und Rzany, 2006). Die chemische Denervierung fiihrt zu einer
schlaffen Parese der quergestreiften Muskulatur, Atonie der glatten Muskulatur und zur
Sistierung der Sekretionsleistung aller cholinerg innervierten Driisen mit Hypohidrose oder
Anidrose. Bei jeder BTX Typ A-Behandlung héngt die Grosse des Denervierung-Feldes von
der Dosis und dem Injektionsvolumen ab (Shaari und Sanders, 1994). Die Wirkung der
therapeutischen Applikation von BTX Typ A bis zum Eintreten erster klinischer Effekte
entfaltet sich nach einem Zeitraum von etwa 2-5 Tagen. Bis zu zwei Wochen nach
Toxingabe kann eine crescendoartige Zunahme der Wirkung beobachtet werden. Die
Wirkung einer BTX Typ A Injektion hilt ungefdhr 8-12 Wochen an (Laskawi und
Roggenkamper, 2004). Eine lingere Wirkungsdauer wird bei der Hyperhidrose beobachtet
und kann sogar 9-12 Monate, in Einzelfillen sogar 18 Monate erreichen (Laskawi und

Roggenkamper, 2004). Die Injektion sollte mdoglichst nahe an den neuromuskuldren
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Endplatten der zu paralysierenden Muskulatur erfolgen, da kurze Diffusionsstrecken des
Toxins zu einem rascheren Wirkungseintritt und zu einer geringeren Verschleppung des
Toxins fiihren (Binscheck und Wellhorner, 2004). Die Blockade der Synapse ist irreversibel.
Das in der Nervenzelle aktive Toxin wird durch Proteolyse gespalten und es folgt die
Neubildung von SNAP-25, wodurch die urspriingliche Funktion der Nervenendigungen
wiederhergestellt wird. Die Remission erfolgt ausserdem {iiber ein kollaterales Neu-
aussprossen des Axons. Nach Restitution der urspriinglichen Synapse, werden diese parallel
gebildeten Synapsen, nach erfiillter tempordrer Kompensation beseitigt. Der Ausgangs-
zustand der cholinergen Synapse wird wieder hergestellt (Binscheck und Wellhorner, 2004).
In der Therapie des Blepharospasmus wird BTX Typ A eingesetzt, welches in Deutschland

von drei Anbietern kommerziell erhiltlich ist:

1. Botox® von der Firma Allergan, Inc. Irvine, California, USA

2. Xeomin® von der Firma Merz Pharma GmbH & Co, KGaA Frankfurt Main, DE

3. Dysport® von der Firma Ipsen Ltd Slough, Berks, United Kingdom, (Krack und
Marion, 1994)

Die therapeutische Breite aller aufgelisteten Praparate wird in einem Maus-Letalitdtsassay
definiert und in biologischen Einheiten (E), bzw in Mouse Units (=MU) angegeben. Eine
MU entspricht der Menge Toxin, die nach intraperitonealer Injektion 50% einer Méause-
population von weiblichen Swiss-Webster-Médusen von 18-20 g Korpergewicht totet
(LD50=mittlere letale Dosis). Diese Einheiten sind Ausdruck der biologischen Potenz der
BTX-Medikamente, die jedoch zwischen den einzelnen Préparaten stark variiert, so dass eine
Botox®-Einheit einer Einheit Xeomin® und etwa 3-5 Einheiten Dysport® entspricht
(Marion et al. 1995).

BTX weist die hochste Toxizitét aller natiirlichen oder kiinstlich hergestellten Substanzen
auf, so dass es das potenteste Nervengift ist (Dressler und Adib Saberi, 2010). Die geschétzte
LD50 fiir den Menschen wird auf 39.200-78.400 Einheiten Dysport® nach intramuskuldrer
Injektion geschitzt (Heckmann und Rzany, 2006). Laut préklinischen Studien, die vom
Hersteller Allergan zur Sicherheit von Botox® durchgefiihrt wurden, sollte eine maximale
Dosis von 300 E (entsprechend 6E/kg fiir eine Person von 50 kg KG) pro Behandlung nicht
iberschreiten. Weiter ist fiir juvenile Affen bei intramuskularer Injektion eine LD50 von 39
E/kg KG bekannt. Nach oraler Einnahme liegt die geschitzte LD50 fiir Botox® beim
Menschen bei 3.000-30.000 Einheiten Botox®. Da eine Botox®-Einheit einer Xeomin®-
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Einheit entspricht, werden in praxi die gleichen Dosiseinschrankungen auch fiir Xeomin®
berticksichtigt. Aufgrund der Tatsache, dass die bendtigten BTX-Mengen verschiedener
Indikationen 25 bis 100 mal unter der menschlichen LD50 liegen, wird BTX-A als sicheres
Medikament eingestuft; eine Einschitzung, die offiziell von der amerikanischen Gesund-
heitsbehérde FDA (=Food and Drug Administration), vorgenommen wurde (Heckmann und
Rzany, 2006). Es wird auch vom Botox®-Hersteller angenommen, dass therapeutische
Botox®-Dosierungen wenig systemisch verteilt werden. Da die Substanz streng lokal inji-
ziert wird, insbesondere subcutan beim Blepharospasmus, sind typische Komplikationen an
Ausscheidungs- und Absorptionsorganen nicht zu erwarten. Eine Uberdosierung mit
systemischer Toxizitdt stellt eine Raritdt dar. Eine Wirkung im zentralen Nervensystem ist
wenig wahrscheinlich, da BTX-A die Blut-Hirn-Schranke nicht passieren kann. Aufgrund
der Molekiilgrosse ist auch eine Hautkontamination ungeféhrlich, da die intakte Haut eine
Sicherheits-Barriere fiir eine hypothetische Resorption des Toxins darstellt. Allenfalls liegen
die therapeutisch verwendeten Dosierungen von BTX-Typ A beim Blepharospasmus weit
unterhalb der in der Literatur diskutierten letalen Dosen (Piitz 2004). Die BTX-Typ A-
Medikamente, die zur Blepharospasmustherapie eingesetzt werden, sind die Prdparate
Botox® (Firma Allergan, Inc. Irvine, CA USA), Dysport® (Ipsen Ltd, Slough, Berks, UK)
und seit Juli 2005 Xeomin® (Merz Pharma GmbH & Co, KGaA Frankfurt Main, DE). Die
erhéltlichen BTX-Typ A-Produkte werden als Trockensubstanz in einer Glasviole abge-
geben. Die gebrauchsfertige Losung wird durch Zugabe von steriler physiologischer Koch-
salzlosung rekonstituiert und ist innerhalb weniger Stunden zu verwenden. Obwohl alle drei
Préaparate BTX-Typ A enthalten, gibt es Unterschiede in Bezug auf die empfohlenen
Lagerungsbedingungen, die Verdiinnungsvolumina und die enthaltenen Hilfsstoffe. Die
wichtigste Differenzierung bezieht sich auf die Dosisangaben, die von Préparat zu Praparat
variieren und nicht unkritisch {ibertragen werden diirfen (Heckmann und Rzany, 2006,
Dressler et al. 2008). Die Biodquivalenzdaten zeigen, dass 1 E Botox®, etwa 3-5 E
Dysport® entspricht, wihrend die Wirkungsstiarkeangaben zwischen Botox® und Xeomin®

identisch zu sein scheinen (Dressler 2009).

1.2.1.2 Wirksamkeit beim Blepharospasmus vom LIT

Ein historischer Riickblick auf den Ersteinsatz von BTX-Typ A bei Patienten mit
essentiellem Blepharospasmus, fiihrt uns in das Jahr 1985 zuriick, in dem Prof. Dr. med.

Peter Roggenkamper den Einsatz von BTX bei der Blepharospasmustherapie in Deutschland
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ermoglichte. Seither hat sich auch fiir den Blepharospasmus vom LIT die BTX-Anwendung
als Therapie der ersten Wahl in Form lokaler subkutaner Injektionen etabliert (Jost und Kohl,
2001). Die BTX-Applikation in die betroffenen Muskelpartien stellt eine minimal invasive,
gut vertragliche, nebenwirkungsarme symptomatische Therapie dar, die seit ihrem Einsatz
andere Therapien, wie orale Medikamente und operative Verfahren, auf die in dieser Arbeit
spater eingegangen wird, beiseite dringte. Per definitionem handelt es sich beim essentielen
Blepharospasmus um eine fokale dystone Stérung, bei der es zu einer temporér oder per-
manent auftretenden, fehlerhaften Innervation des Musculus orbicularis oculi kommt. Der
Blepharospasmus vom LIT wird als *’Lidéffnungsapraxie’” mit herabhdngenden Oberlidern
und génzlich fehlenden oder gering ausgeprigten orbiculdren Spasmen beschrieben. Der
Patient ist jedoch trotz der teilweise oder komplett fehlenden Spasmen zeitweise nicht in der
Lage, die Augen zu 6ffnen und es kommt zu einer funktionellen Blindheit. Schon nach den
ersten Injektionen mit BTX in den Musculus orbicularis oculi bei Blepharospasmus-
Patienten, kam man zur Feststellung, dass nicht nur die erhoffte Muskelschwéchung ansetzte,
sondern auch ein spasmolytischer Effekt bewirkt werden konnte (Laskawi und Roggen-
kdmper, 2004). Es wird diskutiert, dass durch einen noch nicht ganz entschliisselten
Mechanismus eine Signalgebung an die Basalganglien erfolgt, die ein Sistieren der iiber-
massigen Innervationen bewirkt. Demnach werden die zwei Phanomene, die nach der BT X-
Applikation beobachtet werden, ndmlich die Muskelhnemmung und die Spasmolyse, von-
einander differenziert. Die spasmolytische Wirkung hélt in der Regel etwa 3 Monate an,
kann jedoch stark von Patient zu Patient variieren. Einige Patienten mit postinjectionem
abgeschwichter Lidschlusskraft berichten schon nach etwa 6 Wochen iiber vermehrt ein-
setzende Spasmen und miissen dann bereits erneut gespritzt werden. Andere behalten einen
spasmolytischen Effekt fiir Zeitrdume von 6 Monaten und ldnger, obwohl ihre Lidschluss-
kraft wieder den Zustand vor der Therapie erreicht hat (Laskawi und Roggenkédmper, 2004).

Die muskelhemmende Wirkung entfaltet sich 2-5 Tage nach der Injektion, erreicht ein
Maximum ungefdhr 2 Wochen spédter und zeigt liber einen Zeitraum von etwa 12 Wochen
eine nachlassende Wirkung, bis die urspriingliche Lidschlusskraft wieder erreicht wird. Bei
der Lidhebeapraxie stellt die Muskelschwichung wegen der geringen oder gar fehlenden
oculdren Spasmen den wichtigsten Effekt, der mittels BTX bei dieser Indikation erzeugt
wird, dar (Dressler und Adib Saberi, 2006). Bei der Therapie des Blepharospasmus sollte
man zu Beginn mit der Dosierung zuriickhaltend sein, da das individuelle Ansprechen nicht
vorhersehbar ist und es immer das Hervorrufen von Nebenwirkungen wie Ptose, Lagophthal-

mus oder Diplopie zu vermeiden gilt. Indem man fiir 3-4 Injektionsintervalle das Anfangs

33



EINLEITUNG

angesetzte Injektionsschema beibehalt, kann man sich an die geeignete Dosierung, die Topik
der Injektionspunkte oder die erforderliche Anzahl der Injektionsstellen vorsichtig und
sukzessive herantasten, mit dem Ziel, ein fiir den Patienten optimales Therapieschema zu
finden (Dressler und Adib Saberi, 2006, Elsner 2010).

Das rekonstituierte Toxin wird mit einer sterilen 27-30 Gauge (G) Kaniile streng subkutan
injiziert, um das Risiko der Mitreaktion tiefliegender Muskeln zu umgehen. Vor jeder
Injektion wird die Haut mit geeigneten antiseptischen Losungen wie Octenisept® oder
Kodanspray® desinfiziert (Laskawi und Roggenkdmper, 2004). Die Injektion sollte nach
Moglichkeit im Liegen erfolgen, da der Patient dabei in der Lage ist, den Kopf ruhig zu
halten. Als Injektionsstellen haben sich nasale und temporale Areale des Musculus orbicu-
laris oculi bewdhrt. Wenn Patienten Spasmen in der Nasenwurzelregion, am Nasenriicken,
um die Augenbrauen oder die obere Gesichtshilfte angeben, ist es sinnvoll auch da zu inji-
zieren (Laskawi und Roggenkdmper, 2004). Diese etablierten Punkte werden in Abb.14
gezeigt.

Die Oberlidmitte sollte immer ausgespart bleiben, um eine Ptose durch Beeintrachtigung des
Musculus levator palpebrae zu vermeiden. Auch sollte die Injektion in der nasalen Hélfte des
Unterlides oberflachlich sein, da der Musculus obliquus inferior nahe an die dussere Haut
herankommt und sich durch Diffusion vertikal versetzte oder schrig stehende Doppelbilder
manifestieren konnen (Laskawi und Roggenkdmper, 2004).

Ein an der HNO-KIinik der Universititsmedizin Goéttingen erstelltes Krankenblatt mit der
Aufzeichnung der Injektionsstellen und den jeweiligen Dosierungen der Substanz wird auf
dem Brustkorb des Patienten platziert, so dass der Arzt nicht um 90° oder 180° *’umdenken”’
muss (Roggenkdmper und Niissgens, 1995). Durch diesen Dokumentationsbogen kdnnen
Dosis und Lokalisation fiir jeden einzelnen Injektionspunkt immer nachvollzogen werden.
Ebenso werden das Injektionsdatum, das angewendete BTX Typ A-Priparat, sowie die
Anzahl der Injektionen festgehalten. Die Initialdosis betrdagt 1,25-2,5 E Botox® oder
Xeomin® pro Injektionspunkt (Laskawi und Roggenkamper, 2004). Die Dosierung von 25 E
pro Auge sollte anfangs nicht tiberschritten werden. Eine Sitzung ofter als alle 8 Wochen
erbringt erfahrungsgemaéss keinen zusitzlichen therapeutischen Effekt. Pro Injektionspunkt
kann die Dosis sukzessive bis auf 5 E gesteigert werden. Bei der Blepharospasmustherapie
darf bei Folgeinjektionen eine Gesamtdosis von etwa 100 E oder 50 E Botox® alle 12
Wochen nicht iiberschritten werden (Roggenkdmper 2007).

Patienten mit Blepharospasmus vom LIT verlangen aufgrund der subjektiv unzureichend
empfundenen Wirksamkeit der BTX-Therapie hédufig eine héhere BTX-Dosierung in den
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Folgebehandlungen, in der Hoffnung die funktionellen Einschriankungen, die durch ihr
Krankheitsbild auftreten, zu umgehen. Wenn jedoch das oberste Limit der erlaubten Dosis
erreicht ist und somit die Moglichkeiten der BTX-Therapie ausgeschopft sind, ist der
behandelnde Arzt verpflichtet, im Sinne des Patienten keine weitere Dosiserh6hung zuzu-
lassen, da schwerwiegende Nebenwirkungen zu befiirchten sind. Als Paradigma seien die
Diffusion in die umgebende Muskulatur und vor allem in den Musculus levator palpebrae
mit Ptosis-Gefahr wie auch das Auftreten einer moglichen Antikérperbildung genannt

(Laskawi und Roggenkédmper, 2004).

Abb.14: Typische Injektionspunkte fiir die perioculdre Applikation von BTX-Typ A beim Blepharospasmus
vom LIT.

Beim Ausbleiben oder unzureichender Wirkung der BTX-Therapie sind alternative Be-
handlungsmethoden, wie die Lid-Frontalis-Suspensions-Operation, die in dieser Arbeit the-
matisiert wird, in Betracht zu ziehen. Einen interessanten Aspekt mit neuen Anregungen und
Auswirkungen auf die Therapiestrategie mit BTX-Typ A legten Reichel et al. (2009) dar, die
aus den Daten einer klinisch-elektromyographischen Studie (Musculus levator palpebrae
superioris, pars palpebralis et orbitalis Musculus orbicularis oculi) an 81 Patienten mit Lid-
offnungsstorungen, die Relevanz einer exakten Einteilung fiir die Injektionspunkte mit dem
Toxin analysierten. Ein Uberblick iiber die Resultate, bzw. Typen der Lidapraxie dieser

Arbeitsgruppe sei hier gegeben:

1. Dystoner Blepharospasmus allein oder mit Einbeziehung des orbitalen Anteils des
Musculus orbicularis oculi: Behandlung nur an den orbitalen Injektionspunkten.
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2. Palpebrale Variante des dystonen Blepharospasmus: Behandlung nur am unteren Ober-
lidrand. Wird auch in die orbitalen Injektionspunkte BTX appliziert, verschlechtert sich das
Krankheitsbild.

3. Kombination aus 1. und 2. erfordert auch Kombination der genannten Injektionsstellen.

4.  Gestorte antagonistische Inhibition zeigt sich als synchrone Elektromyogramm-Akti-
vitdat in den Musculi orbiculares oculi et levator palpebrae superiores. Es handelt sich um
eine fokale Dystonie. Durch Behandlung der orbitalen Injektionspunkte des Musculus orbi-

cularis oculi kann das Krankheitsbild lediglich gemildert werden.

5. Eine Lidoffnungsapraxie ist erkennbar am Fehlen jeglicher Aktivitit im Musculus
levator palpebrae superioris, bei jedoch normaler Aktivitdt im Musculus orbicularis oculi.
Dabei ist das Lid passiv manuell leicht zu 6ffnen (sog. ’Zwickauer Augenzeichen’’). Eine
BTX-Behandlung ist kontraindiziert.

1.2.1.3 Fehlende Wirkung der Botulinumtoxin-Therapie und alternative
Therapiemoglichkeiten

Die unzureichende BTX-Wirkung beim Blepharospasmus vom LIT wird in der Literatur in
einem Prozentsatz zwischen 5-15% geschitzt (Roggenkdmper 2007). Ausser der Moglichkeit
der Dosiserhohung bis maximal 5 E pro Injektionspunkt perioculdr oder maximal 50 E BTX-
Typ A und das Variieren der Injektionsstellen wird in der Literatur alternativ ein Wechsel
des BTX-Préparates vorgeschlagen (Roggenkdmper 2007; Roggenkdmper und Wabbels,
2007).

Weiter stehen zur Diskussion medikamentdse Zusatztherapien, operative Verfahren und
Malnahmen seitens der Patienten, in der Hoffnung, die Lidoffnungsproblematik zu beheben.
Sowohl fiir Patienten, die primér schlecht auf die BTX-Therapie ansprechen, als auch bei
sekundidrem Therapieversagen bleibt die genaue Atiologie der nicht ausreichenden
Beschwerdearmut ungeklért. Eine Hypothese, die sich auf das sekundére Therapieversagen
bezieht, ist die Stimulation des Immunsystems durch das Toxin und die dadurch bedingte

Induktion von neutralisierenden Antikérpern als Ursache des Misserfolgs. Dies wird bei 3-
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10% der langfristig mit BTX-A behandelten Torticollis-Patienten beobachtet (Jankovic und
Schwartz, 1995). Es hat sich jedoch gezeigt, dass bei den geringen Toxinmengen, die bei der
Blepharospasmustherapie bendtigt werden, kaum Antikdrper gebildet werden (Roggen-
kédmper 2007). Der Verdacht auf eine Antikdrperbildung wird gestellt, wenn die BTX-
Wirkung nach wiederholten Applikationen abnimmt (Jankovic und Schwartz, 1995). Der
wichtigste Risikofaktor fiir diec Entwicklung einer Immunresistenz ist ein kurzer Abstand
zwischen den einzelnen Injektionen, so dass ein Injektionsintervall von mindestens 8 oder
moglichst 12 Wochen zwischen den Behandlungssitzungen eingehalten werden sollte, um
eine solche Gefahr zu minimieren. Weiter sollte die kleinstmégliche noch wirksame Toxin-
Dosis verwendet werden (Borodic et al. 1996). In der Literatur werden hauptséchlich drei
Verfahren zum Nachweis einer BTX-Antikorperbildung beschrieben. Nach Doellgast et al.
(1997) konnen BTX-Antikorper im Serum der Patienten mit Hilfe eines In-vitro-Assays
nachgewiesen werden. Laut Kessler und Benecke (1997) kann alternativ beim betroffenen
Patienten gezielt ein Testmuskel, wie z.B. der Musculus extensor digitorum brevis, para-
lysiert werden. Sollte dies nicht gelingen, bestitigt sich der Verdacht auf eine Antikorper-
bildung. Ein simpler Hauttest wurde von Birklein und Erbguth (2000) beschrieben, wobei
man das Toxin intradermal in ein Hautareal injiziert. Bei Anhidrose der injizierten Stelle
wiirde dies das Vorliegen einer Immunresistenz ausschliessen. In praxi wurde bereits
versuchsweise bei unzureichender Medikamentenwirkung ein anderes BTX-A-Priparat
eingesetzt, was sich als effektiv erwies und von Roggenkdmper (2007) als Alternative
publiziert wurde. An der Universitdts-Augenklinik Bonn wurde im Falle unzureichender
Wirkung bei 75 Patienten von Botox® auf Xeomin® gewechselt. Dabei blieb der Wirkungs-
effekt bei 44 Patienten gleich, wobei nach Xeomin®-Injektion in 19 Fillen eine bessere und
in 12 Fillen eine schlechtere Wirkung nachgewiesen wurde. Auch fand ein Praparatewechsel
von Botox® auf Neurobloc® bei weiteren 39 Probanden statt. Bei 17 Problem-Patienten
wurde keine Anderung beobachtet, wobei 15 Patienten BTX-Typ B als besser und 7
Patienten als schlechter wirkend bezeichneten (Roggenkdmper 2007). Colosimo et al. (2003)
berichteten iiber eine Open-Label-Pilot-Studie zu BTX-Typ B (Myobloc®) mit 13 Blepharo-
spasmus-Patienten, die positive Reaktionen auf BTX des Typs A gezeigt hatten. Fiinf der 13
Patienten beurteilten die Wirksamkeit von BTX-Typ B als hoher im Vergleich zu BTX des
Typs A, und sie entschieden sich fiir die Fortsetzung der Behandlung mit Typ B. BoNT des
Typs B wurde im Allgemeinen gut tolleriert, wobei Schmerzen bei der Injektion als die
héufigste Nebenwirkung berichtet wurden. Auch Dutton et al. (2006) fiihrten an der
University of North Carolina (USA) eine Studie durch, in der 16 BTX- Typ A therapie-
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refraktdre Patienten Myobloc® erhielten. Hierbei wurde die Beobachtung gemacht, dass die
Wirkung des BTX-Typ B kiirzer als die des Typ A dauert. Ahnlich wurden auch hier
Schmerzen bei der Applikation berichtet, sowie verhduft aufgetretene Xerostomie. Die
Haufigkeit der Nebenwirkungen war hoher als bei Anwendung des Typ A Neurotoxins und
die Diffusion im umliegenden Gewebe stiarkerer Ausprigung. BoNT des Typs B ist zur
Blepharospasmus-Therapie noch nicht zugelassen. Weitere Studien sind erforderlich, um
seine Wirksamkeit und Sicherheit zu ermitteln (Hallett 2002, Colosimo et al. 2003). Eine
weitere konservative Therapieoption fiir diese Minderheit der BTX-therapierefraktiren
Patienten, besteht in der oralen Gabe von Medikamenten wie L-Dopa, Baclofen, Reserpin,
Benzodiazepinen, Anticholinergika, Neuroleptica, Lisurid und Antiepileptika, obwohl diese
im Allgemeinen nicht besonders wirksam sind (Balash und Giladi, 2004, Defazio und
Livrea, 2004). Natiirlich sollte die Anwendung solcher Préparate nur von Neurologen und
zur tempordren Verabreichung indiziert sein, da sehr haufig starke Nebenwirkungen und
Tachyphylaxien berichtet wurden (Roggenkamper 2007). Der geeignete Zeitpunkt fiir einen
derartigen Therapieversuch ist immer um das geschitzte Abklingen der BTX-Wirkung, da
ein zeitlicher Sicherheitsabstand von etwa 3 Monaten zu beriicksichtigen gilt (Roggen-
kdmper 2007). Als Mittel fiir eine solche Zusatztherapie wird das synthetische, anti-
spasmodische Préaparat Artane® (Wirkstoff: Trihexyphenydil) favorisiert (Laskawi und
Roggenkamper, 2004).

Bei einem begrenzten Patientenkollektiv wurde ein Therapieversuch mit Doxorubicin in
Erwégung gezogen. Es handelt sich um ein primér antineoplastisches Agens, welches An-
wendung bei der Behandlung von malignen Tumoren findet. Doxorubicin wurde wegen
seiner zytostatischen myotoxischen Eigenschaften in wiederholten Injektionen, in Abstand
von 10 oder mehr Wochen, iiber 1-2 Jahre in die Orbicularis Muskulatur injiziert, um eine
Chemomyektomie zu erzeugen (Wirtschafter und Mc Loon, 1998). Von anfanglich 27 teil-
nehmenden Patienten unterzogen sich im Rahmen einer Studie 16 Patienten langfristig der
Therapie und erfuhren dabei eine deutliche Beschwerdelinderung (Laskawi und Roggen-
kimper, 2004). Die bedeutendsten Nebenwirkungen dieses Mittels umfassen lokale Odeme,
Schmerzen, dermatologische Effekte wie Kontraktionen, Vernarbungen und Riickbildung
des subkutanen Fettgewebes (Wirtschafter und Mc Loon, 1998). Es bleibt unklar, ob sich die
Methode durchsetzen wird. Viele Patienten suchen auch Hilfe aus dem Bereich der Alter-
nativmedizin, wie Akupunktur oder Hypnose, doch auch dieser Behandlungsweg versprach
bisher keinen Erfolg. Zu den Mallnahmen, die der Patient selbst ergreift, zdhlen das Tragen

von Lichschutzbrillen, sogar mit angebrachtem Seitenschutz oder das Tragen von Ptosis-
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brillen, doch auch durch diese Mallnahmen kommt es leider nur zu einer sehr kurzfristigen
Behebung der Beschwerdesymptomatik (Laskawi und Roggenkdamper, 2004). In der
Literatur werden ausser den zuvor genannten MaBnahmen, die eine eher spéarliche Beschwer-
defreiheit erbringen, auch einige operative Prozeduren diskutiert. Als erste chirurgische
Methode sei die Exzision von Anteilen des Nervus facialis, die zum Musculus orbicularis
fithren, genannt, die jedoch anhand der fehlenden langfristigen Erfolge und der vielen
Nachteile kaum mehr praktiziert wird. Zu den negativen Folgen dieser Technik zéhlen die
fiir den Patienten entstellenden Verdnderungen der Gesichtsmimik, wie bei der Facialis-
parese und die hohe Rezidivrate (Laskawi und Roggenkédmper, 2004, Wirtschafter und Mc
Loon, 1998, Callahan und Callahan, 1978).

Nicoletti et al. (2009) propagierten das erste minimal invasive >’Browlifting’’ unter An-
wendung von Polypropylene bei Indikationen der BTX-Insuffizienz in Fillen von Lid-
offnungsapraxie. Eine weitere chirurgische Therapicoption stellt die Entfernung von
Muskelfasern des Musculus orbicularis oculi dar. Bei dieser Orbicularis-Myektomie werden
in subtiler Arbeit grosse Orbicularis-Teile, der Musculus corrugator superciliaris und
Musculus procerus, reseziert und nur soviel funktionstiichtiger Muskel lidkantennah be-
lassen, dass ein ausreichender Lidschluss gewéhrleistet ist (Laskawi und Roggenkamper,
2004, Anderson und Patrinely, 1988, Kim 1988, Wabbels und Roggenkidmper, 2007). Auch
dieses Verfahren birgt viele fiir den Patienten ungiinstige Effekte, wie &asthetische Ent-
stellungen durch das breitflachige Operationsgebiet, postoperative Schmerzen oder eine
unzureichende Wirkung (Laskawi und Roggenkamper, 2004). Weiter zeigt die Myektomie
Komplikationen wie periorbitale Ekchymose, Himatome, Odeme und chronische peri-
orbitale Lymphodeme, deren Resorbtion ldnger als 6 Monate dauern kann. Temporire
Pardsthesien der Stirnregion und verminderte Lidschlusskraft, die bis zur Expositions-
keratopathie fiihren kann, sind ebenso mogliche Folgen (Wabbels und Roggenkémper,
2007). Beide zuvor erwéhnten operativen Verfahren haben deformierende und irreversible
Charakteristika, so dass die letzte chirurgische Option, die der Lid-Frontalis-Suspensions-
Operation, die favorisierte, minimal invasive und effektive Methode ist, die ergénzend zu
den BTX-Injektionen den Betroffenen angeboten werden kann. Da die LFS-Operation in

dieser Arbeit thematisiert wird, folgt die ausfiihrliche Beschreibung dieses Verfahrens.
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1.2.2 Lid-Frontalis-Suspensions-Operation

1.2.2.1 Historische Entwicklung der Operationstechnik

Um den Stellenwert der Lid-Frontalis-Suspensions-Operation zu verstehen, muss man die
Bedeutung der Augen fiir den Menschen als Individuum beachten. Die Augen stellen die
vielleicht wichtigste dsthetische Einheit des menschlichen Korpers mit einem erheblichen
Effekt auf das Aussehen und die Wirkung eines Menschen auf seine Umgebung dar (Rohrich
et al. 2004). Die ersten Hinweise auf Augenlidoperationen stammen aus Indien und sind ca.
2000 Jahre alt. Bereits im 10. und 11. Jahrhundert n. Chr. beschrieben arabische Chirurgen,
insbesondere Avicenna (* 980 n. Chr. ; ¥ 1037 n. Chr.) und Averroes (*1126 ; +1198), die
Beeintriachtigung des Visus durch iiberschiissige Augenlidhaut und die Bedeutung ihrer
Exzision (Dupuis und Rees, 1971, Rycroff, 1962). Aulus Cornelius Celsus (*um 25 v. Chr. ;
t um 50 n. Chr.), Enzyklopédist der romischen und griechischen Chirurgie und Philosoph
des 1. Jahrhunderts n. Chr., war der erste, der in seinem Werk *’De re medica’’, die
chirurgische Therapie der ’’schlaffen Augenlider’” beschrieb (Echson 2011). Hirschberg
(1985) hingegen bezweifelte, dass Celsus oder griechische wie réomische Chirurgen Ptosis-
Eingriffe einfiihrten, sondern konstatierte, dass von Graefe und Dzondi 1818 die ersten
waren, die eine Augenlidrekonstruktion durchfiihrten. Weiter untermauerte Hirschberg
(1985), dass auf Johann Karl Georg die erste publizierte Monographie iiber Blepharo-
plastiken im Jahre 1829 zuriickgeht. Mehrere Quellen zeigen jedoch, dass fiir die Geschichte
der Ptosis-Chirurgie das Werk des italienischen Anatomen und Chirurgen, Antonio Scarpa
(1896) (*1752 n. Chr. ; 1832 n. Chr.) mit dem Titel *’Saggio di osservazioni e d’ esperenzie
sulle principali mallatti degli occhi’” grundlegend war. Scarpa (1896) beschrieb in diesem
Werk die Resektion von *’Hauthiillen des oberen Anteils des erschlafften Oberlids, die mit
dem oberen Orbitabogen unmittelbar benachbart sind’” und *’eine Levatorfunktion fiir das
Auge haben’’ (Rycroff 1962). Durch die Entwicklung der Medizin und die Erforschung der
Anatomie des Menschen erlangten operative Verfahren langsam ihren Siegeszug in der
Therapie des ptotischen Lides. Im Jahre 1831 realisierte Hunt, dass die von Scarpa
beschriebene Prozedur der Lidhebung durch den Frontalismuskel ein Suspensionsverfahren
darstellt. Die stetige Perfektionierung der Operationstechniken fiihrte zur Idee der
chirurgischen Lidhautexzisionen. Der Begriinder der Ophthalmologie in Deutschland und
Professor der Augenheilkunde an der Friedrich-Wilhelm-Universitdt Berlin, Friedrich
Wilhelm Ernst Albrecht von Graefe (1855) (*1828 n. Chr. ; 11870 n. Chr.), exzidierte
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ungefdahr 10 mm Haut und Musculus orbicularis-Gewebe mit dem Hinweis, den Musculus
levator palpebrae zu kiirzen, obwohl er selbst damit keinen Erfolg erzielte. Die Hautexzision
hat sich fiir ausgewahlte Situationen bis heute bewéhrt (Katner 1964, Herde 2006, Servat und
Mantilla, 1986). Den entscheidenden ersten Schritt wagte der aufgrund seiner VVerdienste von
Queen Victoria geadelte britische Augenarzt und Anatom Sir William Bowman (1857)
(*1816 n. Chr. ; $1892 n. Chr.) mit der posterioren konjunktivalen Levatorkiirzung. Thm wird
auch die Empfehlung zum anterioren transkutanen Zugang zugeschrieben (Herde 2006).
Oskar Eversbusch (*1853 n. Chr. ; +1912 n. Chr.), Professor fiir Augenheilkunde an der
Universitidt Miinchen, fiihrte 1883 die erste transkutane Levatorkiirzung durch. Die eigentlich
grundlegende Frontalis-Suspensions-Operation fiihrte Dransart (1880) mit nicht resorbier-
baren Faden (Catgut=Nahtmaterial aus Darm von Hochlandschafen oder aus Rinderkollagen
hergestellt) ein (Reifler 1994, Roenigh und Randall, 2010). Dransart (1880) war der
Uberzeugung, dass sobald das Material resorbiert wurde, Narbenstriinge die eigentliche Rolle
der Suspension iibernehmen (Herde 2006). Pagenstecher verwendete tempordr eine
Seidennaht als Suspensionsmaterial, welche er immer drei Wochen postoperativ entfernte
(von Graefe 1863). De Wecker fiihrte 1882 als erster eine partiell autologe Suspension
durch, indem er Haut, Orbicularismuskulatur und Seide kombinierte. Einen innovativen
Durchbruch in der Ptosis-Chirurgie schafften Motais und Parinaud (1897), indem sie den
Musculus rectus superior zur Lidhebung verwendeten. Die Anzahl der Fiaden, die Art des
Nahtmaterials, die Fadenfiihrung und die Verwendung der verschiedendsten Materialien fiir
die Suspension (deepithelisierte Hautlappen (Panas 1886), Muskelstreifen (Reese 1924),
Fascia lata (Payr 1909, Wright 1922, Derby 1928, Crawford 1956), Collagen-Streifen (lliff
1962), Silikonbander (Tillett/Tillett 1966, Callahan 1972), Sklerastreifen (Bodian 1968))
wurden seit Entwicklung der Frontalis-Suspension mehrfach abgewandelt (Gonzalez und
Durairaj, 2011). Der Beitrag von Crawford (1956) mit der Anwendung von autologem
Material, ndmlich der Frontalis Muskulatur und von Fascia lata zur Suspension der
ptotischen Lider bei einfachen Ptosen ist von besonderer Wichtigkeit, denn die nach
Roggenkédmper und Niissgens (1997) modifizierte Technik unter Anwendung von Gore-Tex
Féden ist diejenige, die heute auch an unserer Klinik zur Therapie des Blepharospasmus vom
LIT praktiziert wird (Crawford 1956, Roggenkdmper und Niissgens, 1997), (siehe Abschnitt
2.1 Beschreibung der Operationstechnik).
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1.2.2.2 Alternative Prozeduren

Es existieren zahlreiche Methoden fiir die Suspension des Oberlides an den Musculus fronta-
lis. Variationen sind vielfach vorhanden und méglich, die Operationsprinzipien sind jedoch
im Wesentlichen die gleichen. In der Literatur sind das solide Dreieck (Custer 2001), das
doppelte Dreieck (Ahmadi und Sires, 2002), das solide Rhomboid (Friedewald Guyton
Prozedur ), (Friedewald und Guyton, 1948), das doppelte Rhomboid (lliff Prozedur), (lliff
1984), das doppelte Trapezoid (Wright Prozedur) (Wright, 1922) und das solide Pentagon
(Fox 1966) als alternative Suspensionsmoglichkeiten beschrieben. Eine neuere Studie stellte
den Vergleich zwischen dem soliden Rhomboid und dem doppelten Pentagon dar und konnte
nachweisen, dass der chirurgische Erfolg bei beiden Techniken nahezu derselbe ist (Ben
Simon et al. 2005). Eine weitere populdare Operationsvariante ist die Crawford-Technik, die
wir modifiziert wie von Roggenkdmper (1993) gezeigt auch in unserer Klinik praktizieren
(Crawford 1956, Roggenkamper 1993). Bei der klassischen Technik nach Crawford wird das
Suspensionsmaterial iiber 20 Minuten in antibiotikahaltiger Losung getrdankt. Drei Hori-
zontalinzisionen werden 3 mm von der Lidkante, in der Mitte der nasalen und lateralen
Hilfte des Oberlides, angelegt. Anschliessend erfolgen oberhalb der Braue in Richtung
Periost drei Inzisionen. Sie werden an der nasalen und lateralen Seite knapp oberhalb der
Braue und in der Mittellinie deutlich oberhalb der Augenbraue gesetzt. Mittels einer
Fasziennadel nach Wright (1922) wird das Suspensionsmaterial submuskular (unterhalb des
Musculus orbicularis), aber tiber dem Tarsus und dem Orbitaseptum gefiihrt. Die Schlingen-
fiihrung durch die richtigen Schichten ist von groBBer Bedeutung, da sonst eine Lidhebungs-
behinderung auftreten kann. Die somit entstandenen Fasziendreiecke werden hochgezogen
und verkniipft, um den Lidrand symmetrisch hochzuziehen. Desweiteren wird jeweils ein
Faszienstreifen der Braueninzisionen nach cranial zur oberen, mittig gesetzten Stirninzision
gezogen, dort verknotet und mit einer resorbierbaren 6,0 Naht an der Haut subkutan
gesichert. Als Grund hierfiir wird in der Literatur das Einstrahlen des Musculus frontalis in
die Haut erwédhnt (Mackensen und Neubauer, 1988). Alle Hautinzisionen werden mit feinen
resorbierbaren Nahten verschlossen. Am Ende des Eingriffes wird eine 4,0-Seidennaht gelegt
und wird dann, das Oberlid nach oben ziehend, fiir 1-2 Tage an die Stirn durch Kleber
fixiert. Im Gegensatz zu der eigentlichen Crawford Technik, werden in dem modifizierten
Verfahren, welches wir in unserer Abteilung anwenden, keine Fasziendreicke, sondern zwel

Carées gebildet (Roggenkdamper 1993). Desweiteren wird in der abgewandelten Variante der
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Methode auf die Seidennaht, die das Oberlid fiir 1-2 Tage durch Zug nach cranial zieht und
auf der Stirn festgeklebt wird, verzichtet (Augustin und Collins, 2001).

1.2.2.3 Alternative Suspensionsmaterialien

Es sind in der Vergangenheit verschiedene Suspensionsmaterialien angewendet worden. Um
einen Uberblick der am hiufigsten eingesetzten Materialien zu schaffen, konnen diese in drei
Kategorien eingeteilt werden: Autologe Materialien, allogene Materialien und synthetische

Suspensionsmaterialien.

e Autologe Materialien

Die verbreitetsten autologen Materialien, die benutzt werden, sind die Fascia lata (Payr 19009,
Wright 1922, Crawford 1956), der Musculus palmaris longus (Kurihara et al. 1984) und die
Temporalis-Faszie (Iliff 1984). Die meisten Chirurgen bevorzugen jedoch die Fascia lata, da
sie den Augenlidern einen sehr langanhaltenden elevatorischen Effekt ermoglicht (Finsterer
2003, Ben Simon et al. 2005, Wasserman et al. 2001). Fascia lata ist ein Kollagenmaterial,
welches nahe der Oberschenkelmuskulatur liegt und in der Regel durch eine 5 cm lange
Inzision oberhalb des Knies entnommen werden kann (Seiler 2010). Zwei Vergleichsstudien
(Ben Simon et al. 2005, Wasserman et al. 2001) zeigten, dass die Anwendung von Fascia
lata zur Suspension effektiver als jedes andere Suspensionsmaterial ist, ausgenommen des
Gore-Tex Fadens. Der Therapieerfolg wird in der Studie von Wasserman et al. (2001) bei
94% geschitzt. Sie ist mit einer geringen Rate von topischen Komplikationen wie
Infektionen, Abstossungsreaktionen und Granulombildungen verbunden (Wasserman et al.
2001). Als groBter Nachteil, den sie mit sich bringt, wird in der Literatur die Notwendigkeit
des Zweiteingriffes an einer anderen gesunden Korperstelle genannt mit allen Folgen, die ein

weiterer Hautschnitt mit sich bringt (Hersch et al., 2006).

¢ Allogene Materialien

Die lyophilisierte allogene Fascia lata stellt ein weiteres Suspensionsmaterial dar, welches
jedoch mit geringerem Langzeiterfolgerfolg verbunden ist, da mit einer schnellen Absorption
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zu rechnen ist. Eine mogliche Kreuzinfektion ist ein weiteres Problem, welches in diesen

Fillen in Betracht gezogen werden muss (Wilson und Johnson 1991).

e Synthetische Graft-Materialien

Der grosste Vorteil der synthetischen Materialien, die angewendet werden konnen, ist die
einfache Verfligbarkeit und der Ausschluss von Nebenwirkungen wie Kreuzinfektionen oder
Morbiditat im Bereich der Donor-Seite. Zu den Nachteilen dieser Produkte gehort die Gefahr
der Infektion, der Abstossung, der Granulombildung, der Instabilitat und der Rezidivrate ver-

glichen zur autologen Fascia lata (Wasserman et al. 2001, Zweep und Spauwen 1992).

1.) Silikonschlinge

Die Silikonanwendung zur Frontalis-Suspension wurde initial durch Tillett und Tillett (1966)
beschrieben. Silikon ist einfach verfligbar und subkutan fithrbar, doch der grofite Vorteil
dieses Materials ist seine Elastizitét, die einen sehr guten Lidschluss ermdglicht (Tillett und
Tillett 1966). Der Nachteil der Silikonschlinge liegt aber darin, dass es mit dem umliegenden
Gewebe nicht verwichst und sich dislozieren kann, so dass dieses Phianomen die erhohte
Rezidivrate der Blepharoptosis erklart, die bis zu 50% angesehen wird (Wilson und Johnson
1991).

2.) Nylon

Nylon ist als Polyamidpolymer monofil (Supramid) oder polyfil geflochten (Supramid extra)
erhéltlich. Es provoziert kaum eine Hautreaktion, ist reissfest, rutscht allerdings leicht durch
das Gewebe, so dass es mit einer Ptosis-Rezidivrate von 25-69,2% verbunden ist (Schwenzer
und Ehrenfeld, 2008). Grundsitzlich werden die Rezidive 3-20 Monate nach Einsatz be-
schrieben (Ben Simon et al. 2005, Wagner et al. 1984).

3.) Mersilene Mesh

Bestehend aus Polyester-Fasern verspricht diese Schlinge gute permanente Resultate, da sie
die Eigenschaft des guten Einwachsens in das subkutane Empfangsbett hat. Dadurch ist bei

diesem Material eine geringe Ptosis-Rezidivrate von 0-12,5% beschrieben (Mehta et al.
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2004). Komplikationen wie Extrusion, Infektion oder Granulombildung werden aber den-
noch beschrieben. In diesen Fillen gestaltet sich die Suspensionsmaterialentfernung auf-
grund des guten Einwachsens des Mersilene Meshs im subkutanen Gewebe schwierig
(Mehta et al. 2004).

4.) Prolene

Prolene ist ein monofiler Faden, bestehend aus dem isotaktischen, kristallinen Stereoisomer
Polypropylen. Es zeichnet sich aus durch eine hohe Reissfestigkeit und seiner guten
Gewebevertrdglichkeit. Es bewirkt anfangs eine geringe entziindliche Gewebereaktion, auf
die eine langsame bindegewebige Einkapselung folgt. Prolene wird weder resorbiert noch
durch Gewebeenzyme angegriffen (Ethicon 2010). Dieses Nahtmaterial verursacht
manchmal sichtbare Spannungs-Linien unter der Cutis und kann den Lidrand deformieren.
Als monofiles Material verklebt es nicht mit dem umliegenden Gewebe, so dass es aufgrund
dieser Eigenschaft zu Dislokationen und Ptosis-Rezidiven kommen kann (Hildreth und
Silver, 1979).

5.) Gore-Tex

Gore-Tex ist expandiertes Polytetrafluorethylen (ePTFE) und ein synthetisches, nicht resor-
bierbares, ungefarbtes Nahtmaterial frei von Additiven (Schwenzer und Ehrenfeld, 2008).
Seine mikropordse Struktur ermdglicht die Anhaftung von Gewebe, die in Kombination mit
der Inertheit und Biokompatibilitdt des Nahtmaterials eine nur minimale Gewebereaktion
provoziert.

Sein Vorteil liegt darin, dass es als monofiles Material zudem sehr reissfest ist. Die glatte
Oberflache des Nahtmaterials vermindert die Reibung, wodurch die einzelnen Knoten gut
gleiten und somit prizise positioniert werden konnen. Die einzigartige Struktur des Gore-Tex
erlaubt das Anbringen von Nadeln, die fast den gleichen Durchmesser wie der Faden be-
sitzen. Somit fiillt das Nahtmaterial den Stichkanal aus und kann Stichkanalblutungen ver-
ringern und die Hamostasezeit verkiirzen (Miller et al. 1987). Dies ist eine Eigenschaft, die
besonders bei unerwiinschter Himatombildung im Lidbereich von Vorteil ist. Zwei Ver-
gleichsstudien (Wasserman et al. 2001, Wagner et al. 1984) unterstiitzten, dass Gore-Tex mit
einer Ptosis-Rezidivrate von 0-15% das effektivste Schlingenmaterial zur Anwendung bei
der Frontalis-Suspensions-Chirurgie darstellt. Eine aktuell publizierte retrospektive, nicht
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randomisierte Studie von Hayashi et al. (2013), stellte den Vergleich zwischen der Nylon-
Anwendung und die des Gore-Tex Fadens als Schlingenmaterial bei der Frontalis-Suspen-
sions-Chirurgie von Patienten unter 16 Jahren mit kongenitaler Ptosis und schwacher
Levatorfunktion her. Diese Arbeit schloss 49 Patienten ein, entsprechend einer Anzahl von
79 operierten Augen mit einer Nachbeobachtungszeit von einem Jahr. Es konnte
nachgewiesen werden, dass die Ptosis-Rezidivrate beim Nylon-Einsatz bei 62,2% lag, im
Gegensatz zu den Fillen mit eingefiihrtem Gore-Tex Faden und einer Rezidivrate von 0%.
Dieses Resultat ist ein aussagekraftiger wissenschaftlicher Beleg fiir die Sicherheit, die das
Polytetrafluorethylen als Schlingenmaterial bietet. Seine pordse Struktur erlaubt Pro-
liferationen von bakteriellen Organismen und kann Abszedierungen hervorrufen, so dass es
mit einer relativ hohen Weichteilkomplikationsrate verbunden ist. Seine Poren sind zu fein,
um Gewebsinfiltrationen zu erlauben (Setzen und Williams, 1997). Somit ist ein Fadenzug
oder eine Fadenreplatzierung bei problematischem Verlauf jederzeit moglich (Tillett und
Tillett, 1966). Keines der zuvor genannten Materialien gewahrleistet einen komplikations-
freien Verlauf. Extrusion und Infektion sind bei allen Fremdmaterialien bekannt, doch das
Wissen iiber die Vor- und Nachteile jedes Suspensionsproduktes in Kombination zur
richtigen Operationstechnik sind in praxi der Schliissel eines erfolgreichen Outcomes
(Takashi et al. 2010).

1.2.2.4 Postoperative Therapieerginzung durch Botulinumtoxin-Injektionen

Zur Optimierung des postoperativen Ergebnisses konnen etwa 3 Wochen postoperativ und
nach Abschluss der Wundheilung BTX-Injektionen in den medialen und lateralen Musculus
orbicularis oculi des Oberlides und den lateralen Musculus orbicularis oculi des Unterlides
appliziert werden. Wie bereits erwéhnt, sollen diese nicht nur mogliche Spasmen, die den
Visus einschranken, hemmen, sondern auch die Imbalance zwischen Orbicularis- und
Frontalis-Muskulatur ausgleichen (Laskawi und Roggenkamper, 2004). Sollte der Therapie-
erfolg es erlauben, kann man das Injektionsschema auch modifizieren, indem man niedriger
dosiert, oder gar Injektionspunkte weglisst. Das Ubergewicht der Frontalismuskulatur kann
ndmlich verstarkt werden, indem man eine muskelhemmende Injektionsbehandlung im
Orbicularis-Bereich fortfiihrt. Zu beachten ist dabei, dass man Injektionspunkte in der
Brauenregion vermeiden sollte. Ziel der additiven Injektionen mit dem Toxin ist es, eine fiir
die Betroffenen gute Augenoffnung zu gewihrleisten, indem man zusitzlich zur Frontalis-

Suspension die Restverkrampfungen minimiert. Die Kombination zwischen chirurgischer
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Therapie und ergidnzender BTX-Behandlung wurde durch Kerty et al. (2006) als sehr

effektive Massnahme beschrieben.

1.2.2.5 Postoperatives Management

Kein chirurgisches Verfahren ist vollig komplikationsfrei. Schwerwiegende Komplikationen
sind bei Augenlideingriffen selten. Trotz grosster Sorgfalt konnen an den Lidern einige ty-
pische, meistens jedoch passagere Komplikationen auftreten. Zu den moglichen topischen
Folgen gehéren Hamatombildungen als Folge einer Stichkanalblutung. Die Verwendung von
Gore-Tex als Suspensionsmaterial kann aufgrund seiner Eigenschaft, den Stichkanal zu
fiillen, dieses Risiko bedeutend minimieren. Auch vorsichtige intraoperative Kompressions-
ausiibung durch feine Spitztupfer trigt zu einer geringen Blutergussbildung bei. Eine héufig
auftretende reaktive Lidschwellung kann durch Anwendung von Kiihlung, wie beispiels-
weise *’Eispacks’’, aufgehalten werden. Durch Antiphlogistika-Gabe kann empirisch ein
ausreichender analgetischer, antiinflammatorischer und antiédematoser Effekt erzielt wer-
den, so dass postoperativ kaum Schmerzen berichtet werden. Wundinfektionen, Wund-
heilungsstorungen und Abszesse konnen prinzipiell auftreten, doch durch eine lokale
Kortikosteroid-Applikation wie z.B. Polyspectran®-Salbe sowie eine perioperative orale
antibiotische Abdeckung konnen solche Risiken minimiert werden. Gezielte intraoperative
Zwischendesinfektionen vor allem der Einstichstellen kénnen die Infektionsgefahr redu-
zieren. Neurale Léasionen konnen in Form von voriibergehenden Lidhautsensibilitéts-
stérungen auftreten. Ein Fremdkorper- und Spannungsgefiihl mit frontalen Cephalgien ge-
horen sowohl als Friih-, wie auch als Spatkomplikation zu den postoperativen Beschwerden
der Patienten. Eine Uberkorrektur wird bei einer LFS-Operation angestrebt, da bekannter-
weise der Lidhebeeffekt mit der Zeit aufgrund des Zuges und der Spannung durch die
Innervation der Frontalismuskulatur etwas nachlédsst. Im Falle einer iiber das gewohnliche
MaB hinausgehenden Uberkorrektur ist eine Revision erforderlich, da die Gefahr einer
Expositionskeratitis im Zuge des iatrogen bedingten Lagophthalmus immer in Betracht
gezogen werden sollte (Lang et al., 2008). Durch eine Keratitis punctata superficialis kann es
in Fillen mangelnder Hornhautpflege zur Erosio, bakteriellen Superinfektion mit Horn-
hautulcus bis zu einer Hornhautperforation kommen. Aus diesem Grund ist bis zur
Revisions-Operation die Applikation von Tranenersatzmitteln oder hochviskdsen Gelen wie
Salbenverbianden zum antibiotischen Schutz sinnvoll. In schwerwiegenden Féllen sollte auf

das Auftreten von Uhrglasverbianden tiber Nacht nicht verzichtet werden, da diese durch die
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Entstehung einer feuchten Kammer das weitere Austrocknen des Auges verhindern (Lang et
al., 2008). Ahnlich ist bei einer Unterkorrektur auch eine Revisions-Operation indiziert, da
diese durch die nicht ausreichende Lidhebefunktion einen funktionellen Misserfolg bedingt.
Weitere Komplikationen, die sekundir auftreten konnen, sind pyogene Granulome oberhalb
der versenkten Gore-Tex-Knoten, die mit Fadenunvertraglichkeiten in Zusammenhang
stehen. Topische Massnahmen wie die lokale Applikation von Polyspectran®-Salbe oder
Braunovidon® in Kombination zu einem oralen Antibiotikum konnen zunichst verabreicht
werden. Bei Persistenz des Granuloms, ist jedoch eine operative Nachkorrektur zur tieferen,
subkutanen Fadenlage erforderlich. Manchmal wird eine Extrusion, also eine Abstossung des
Fadens beobachtet, so dass das Suspensionsmaterial komplett entfernt werden muss
(Nakauchi et al. 2013). Sollte das Nahtmaterial bis zum Komplikationszeitpunkt ldngere Zeit
in situ geblieben sein, so wurde beobachtet, dass am chesten Narbenstrange die sich entlang
des Nahtmaterials bilden, zu einer ausreichenden Lidhebefunktion beitragen. In diesen Fallen
kann man alternativ erst bei Nachlass und Verschlechterung dieser narbenbedingten
’Fadenersatz’’-Funktion intervenieren und einen Revisionseingriff planen (Miillner et al.
2002).

Sollte das Schlingenmaterial unter grosser Spannung stehen, kann sowohl ein belastendes
Ziehen des Lides auftreten, als auch der Verlauf des Fadens unter der Haut makroskopisch
erahnt werden, was bei Patienten, die grossen Wert auf die Asthetik legen, von Nachteil ist
und auch ausschlaggebend fiir eine Revision sein kann. In solchen Fallen kann eine Nachre-
gulierung der Fadenspannung erfolgen, was insbesondere bei Anwendung von Gore-Tex
technisch einfacher moglich ist, da dieser Faden keine Gewebsinfiltrationen erlaubt und un-
problematisch mobilisiert werden kann. Auch auffillige Narbenwucherungen in der Augen-
brauenregion oberhalb der gesetzten Knoten kénnen kosmetisch storen und ebenfalls zum
Korrekturwunsch fiihren. Die Erkenntnis, dass aus operativer Sicht gut gelungene Suspen-
sionsoperationen funktionell und &sthetisch nicht den Normalzustand eines gesunden Ober-
lides erreichen konnen, muss immer bedacht werden. Ein beim Abwirtsblick unvermeid-
liches, diskretes lid lag, also ein Lidstand etwas hoher als bei einem gesunden Oberlid, sollte
daher nicht als Komplikation betrachtet werden. Die perfekte Symmetrie beider Augenlider
existiert auch am gesunden Auge nicht immer. Ein geringer postoperativer Seitenunterschied
sollte als *’natiirlich’> mit Toleranz angenommen werden. Die endgiiltige LidhGhe ist einige
Monate nach dem Priméreingriff stabil. Sollte dann eine deutliche Seitendifferenz vorliegen,

ist eine Revision anzubieten.
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1.2.2.6 Vorteile des Lid-Frontalis-Suspensionsverfahrens

Die von Roggenkdamper (1993) modifizierte Crawford-Operationstechnik beim Blepharo-
spasmus vom LIT in Kombination mit der Anwendung eines gut vertraglichen und leicht
verfiigharen Gore-Tex Fadens stellt eine minimal-invasive und sichere Operationsmethode
dar. Vorteilhaft fiir die Patienten ist die Mdglichkeit der Mitentscheidung und Auswahl
zwischen einer Operation in Lokalandsthesie oder auch in Intubationsnarkose, da beides
angeboten werden kann. Durch eine sachgemisse Handhabung mit einem Kkorrekten
Verankern des Nahtmaterials am Tarsus palpebrae, tiefer subkutaner Lage des Knotens und
exaktem schichtweisem Wundverschluss, kann ein ausgezeichnetes kosmetisches und
effektives funktionelles Ergebnis erreicht werden. Die zu erwartende niedrige Kompli-
kationsrate, hiangt tiberwiegend mit passageren Beschwerden und topischen Problemen post
operationem zusammen.

Wenn ein Faden einige Monate in situ bleibt, scheint es durch einen Vernarbungsprozess um
den Faden auch zu einer guten Lidhebefunktion durch die alleinige Innervation des Musculus
frontalis zu kommen. Somit kann sogar im Falle einer Extrusion und aufgrund der mikro-
pordsen Struktur des Gore-Tex Fadens, der sich nicht mit dem umliegenden Gewebe ver-
klebt, ein komplikationsloser Fadenzug erfolgen, ohne dass der Patient zwingend in seine
praoperative schlechte Lidhebesituation versetzt wird. Durch die Anwendung von Gore-Tex
Faden als Suspensionsmaterial und ihrer positiven Eigenschaften wie gute Reissfestigkeit,
geringe Stichkanlablutungen, exakte subkutane Fiithrung und Positionierung wegen ihrer
glatten Fadenoberfliche, wie auch durch Studien belegte geringe Ptosis-Rezidivrate bei
Suspensionsoperationen fiir Blepharospasmus vom LIT- Patienten, ist ein komplikationsloser
Verlauf zu erwarten. Desweiteren verringern die nur kleinen Zugangstraumen postoperative
Schmerzen. Der nicht irreversible und nicht entstellende Charakter dieser Schlingentechnik,
die bei Komplikationen Nachkorrekturen und Revisionen in kurzen Sitzungen (sogar in LA)
erlaubt, ist von grossem Vorteil fiir die Betroffenen (Miillner et al. 2002).

1.3 Ziel der Arbeit

Anliegen dieser Arbeit ist es, die Ergebnisse der Lid-Frontalis-Suspensions-Operationen,
welche an der HNO-Klinik der Universitidtsmedizin Gottingen durchgefiihrt wurden, hin-

sichtlich bestimmter Parameter zu analysieren.
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Hierbei wurde auf Aspekte der Operation (intraoperative technische Schritte, Kompli-
kationen) und auf das funktionelle Outcome (Patientenzufriedenheit, Therapierfolg) focus-
siert und parallel ein Uberblick iiber die fiir diese Arbeit relevante Literatur zusammen-

gestellt.
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2 PATIENTEN, MATERIAL UND METHODEN

2.1 Beschreibung der Operationstechnik

In Fillen, in denen die BTX-Typ A Therapie bei der Indikation *’Blepharospamus vom LIT”’
trotz mehrfacher Versuche in unterschiedlichen Dosierungen und bei Variierung der In-
jektionsorte oder gar Wechsel des Medikamentes nicht ausreichend wirksam ist, wenden wir
in unserer Klinik eine LFS-Operation (modifiziert nach Crawford (1956)), wie von
Roggenkamper (1993) gezeigt, an. Der Prozentsatz unzureichender BTX-Wirkung beim
Blepharospasmus liegt in der Literatur zwischen 5 und 15% (Roggenkédmper 2007). In einer
weiteren, von Roggenkdmper und Wabbels (2007) publizierten, retrospektiven Studie von
2000 Patienten mit Blepharospasmus vom LIT, die sich der standardmaissig verabreichten
BTX-Injektionen unterzogen, wurde der Prozentsatz des primaren oder sekundéren Therapie-
versagens bei 4% geschétzt. Fiir alle diese Patienten ist die im Folgenden beschriebene
Operationstechnik als effektive, ergidnzende Therapieoption in Betracht zu ziehen. Die LFS-
Operation wird in ihren verschiedenen Varianten seit langem in der Augenheilkunde
angewendet und ist grundsétzlich in Ptosis-Fillen des Oberlids indiziert, in denen eine
levatorresezierende Massnahme nicht angezeigt scheint. Bei den Patienten mit einem
Blepharospasmus vom LIT wurde die Beobachtung gemacht, dass durch Innervation der
Frontalismuskulatur, also durch Anheben der Augenbrauen durch Stirnrunzeln, parallel auch
die Lidkante wirksam angehoben werden kann. Es handelt sich um einen reflektorischen
Mechanismus dieser Patienten beim Versuch, ihre Augen offen zu halten, welcher aber
wegen der Elastizitdt der Haut weitgehend wirkungslos ist. Desweiteren beobachtete man,
dafB ein vollstindiger Lidschluss moglich ist, sobald der Musculus frontalis nicht innerviert
ist; ein physiologischer Mechanismus, der vor allem fiir den Schlaf wichtig ist (Wabbels und
Roggenkadmper, 2007). Die Analyse dieser beiden Phénomene fiihrte zu der Idee der
> Ankopplung’” des Oberlides an den Musculus frontalis, so dass durch Lidhebung aktiv eine
Augendffnung erreicht werden kann. Die Umsetzung dieses Kerngedanken in der Praxis
fithrte dazu, durch subcutan liegende Faden, eine Verbindung zwischen der Lidkante und der
Augenbrauenregion zu schaffen. Um das Ubergewicht der Frontalismuskulatur zu verstirken
und das therapeutische Ergebnis zu optimieren, ist eine Injektions-Behandlung im Musculus

orbicularis oculi-Bereich weiterhin sinnvoll (Laskawi und Roggenkdmper, 2004). Die OP-
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Technik der Frontalis-Suspensions-Operation ist eine chirurgische Massnahme, die haupt-
sachlich bei Patienten mit schlechter oder nicht vorhandener Levatorfunktion zur Erzielung
einer guten Lidhebung und Lidmotilitét indiziert ist (Millner et al. 2002). Als *’schlechte’’
wird nach Takahashi et al. (2010) eine Levatorfunktion von 4 mm Lidéffnung oder weniger
definiert, wahrend eine Levatorfunktion von 5-7 mm Lid6ffhung als *’akzeptabel’” betrachtet
wird und eine Offnung von mehr als 8 mm als >’gut’’ angenommen wird. In Fillen, in denen
durch die Ptosis die Sehachse nicht freigehalten wird und eine Amblyopie entsteht oder eine
dauerhafte Retroposition des Kopfes als Zwangshaltung eingenommen wird, ist die Lid-
Frontalis-Suspension definitiv indiziert. Es gibt sehr unterschiedliche Angaben zu den
Methoden der Schlingenfithrung und den hierzu verwendeten homologen und autologen
Materialien zur Suspension. Seitdem das neue heterologe Material Gore-Tex eingefiihrt
wurde (1986), findet es bei Suspensionsverfahren von Patienten mit Blepharospasmus vom
LIT anstelle der eingesetzten Fascia lata Anwendung. Fascia lata ist eine derbe, breite und
tiefe Faszie, welche die Femur-Muskelmasse umbhiillt und fiir Supensionszwecke als auto-
loges Material entnommen werden kann. Gore-Tex hingegen ist ein nicht resorbierbares
monofiles Nahtmaterial aus Polytetrafluorethylen (PTFE), auf dessen Eigenschaften spiter
im Text noch eingegangen wird (Setzen und Williams, 1997, Dang et al. 1990, Miller et al.
1987). In unserer Klinik wir die LFS-Operation modifiziert nach Crawford (1956), wie von
Roggenkamper (1993) gezeigt und unter Anwendung von Gore-Tex-Fiaden favorisiert und
praktiziert. Der Eingriff kann sowohl in LA unter Analgosedierung, als auch in elektiver
Intubationsnarkose durchgefiihrt werden. Fiir das Verfahren in LA hat sich folgende

Zusammensetzung des Lokalanésthetikums bewéhrt:

= 50 ml Xylocain 2% mit Adrenalin 1:200.000
= +2 Ampullen Hylase a 150 E.
= + 5 ml Natriumkarbonat (Press 2007)

Etwa 2 ml dieser Mischung, tiber das gesamte Oberlid injiziert, andsthesieren das Oberlid
ausreichend und ohne eine gravierende Beeintrachtigung der Levatorfunktion hervorzurufen
(Press 2007). In unserer Klinik wird die Operation in der Regel in ITN durchgefiihrt.
Anfangs erfolgt die Desinfektion des OP-Gebietes mit einem Antiseptikum, wie z.B.
Braunol® oder Octenisept® (Abb.15). Der Bereich um die Augen und Stirnregion wird steril
abgedeckt (Abb.16). Das Suspensionsmaterial wird {iber 20 Minuten in antiseptischer (z.B.
Braunovidon®) Losung getriankt (Abb.17).
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Abb.15: Desinfektion des OP-Gebietes, Abb.16: Steriles Abdecken des OP-
hier mit Octenisept® Gebietes

AU/E 084
Waiser-Schale

Abb.17: Eintauchen des Gore-Tex-Fadens in Abb.18.: Walser-Schale zur

antiseptische Losung Bulbusprotektion

Abb.19: Intraoperative Platzierung einer Walser-Schale zur Bulbusprotektion
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Abb.20a Abb.20b
Abb.20 a,b: Anwendung einer Lidplatte zur Bulbusprotektion

Ein Bulbus-Protektor (Protektionsschale oder *>Walser-Schale’”) wird am zu operierenden
Auge prophylaktisch zur Vorbeugung iatrogener Bulbustraumen eingelegt (Abb.18, Abb.19).
Die Form und Grofle der Walser-Schale miissen jeweils individuell angepasst werden. Die
verfugbaren Durchmesser der Walser-Schalen reichen von 20 mm bis 25 mm. Es ist zu be-
achten, dass die Schale weder zu gross (zu hoher Druck auf das umliegende Gewebe), noch
zu klein (das Auge ist nicht ausreichend geschiitzt) sein sollte. Die Schalen werden aus
Plexiglas 6N S000 gefertigt, einem Polymethylmethacrylat (PMMA), iiber welches keinerlei
Hinweise auf eine toxische Wirkung, Reizung oder Sensibilisierung bekannt sind. Es handelt
sich um ein Material, das nach geeigneter Aufbereitung wiederverwendbar ist (Miiller-Uri,
2012).

Alternativ kann intraoperativ am Oberlid eine Lidplatte wie in Abb.20a,b dargestellt, unter-
gelegt werden, um das Lid protektiv vom Bulbus anzuheben. Sodannn werden lateral aussen,
mittig und medial innen oberhalb der Augenbraue drei Inzisionsstellen eingezeichnet. Hier-
von sind zwei Inzisionen direkt oberhalb der Braue, nasal und temporal angelegt. Ebenso
erfolgen parallel dazu Inzisionen im Oberlidbereich wimpernnahe (Abb.21a). In der Folge
wird um die markierten Inzisionsstellen Suprarenin mit Ultracain injiziert, um die Prépa-
ration moglichst blutarm zu gestalten (Abb.21b).

Die Schnittfithrung wird hierbei so angelegt, dass die Inzisionen anndhernd lidrandparallel
erfolgen (Abb.22). Der Abstand zur Lidkante im medialen Oberlidanteil betrigt ca. 4 mm
und im lateralen Anteil ca. 5Smm.
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Abb.21a Abb. 21b
Abb.21 a,b: Kennzeichnung der Inzisionsstellen (a) und Unterspritzung mit Ultracain-Suprarenin
Losung (b).

Im Anschluss werden ausgehend vom mittleren Oberlid oder Augenbrauenschnitt (Abb.23)
zwei 3,0 oder 4,0 Gore-Tex-Faden mit der Ptosisnadel subkutan hindurchgezogen, so dass
das Material unter dem Musculus orbicularis iiber dem Tarsus und {iber dem Septum orbitale
liegt (Abb.24, Abb.25). Auf diese Lage oberhalb des Septum orbitale ist zu achten, da sonst
die Lidhebung behindert sein kann (Werdermann und Dick, 2001). Die zwei subkutan
liegenden Gore-Tex Faden werden dann nach Zwischendesinfektion mit Braunol® nach-
einander subkutan weiter tarsusnah nach lateral aussen gefiihrt (Abb.26, Abb.27).

Abb.22: Hautinzisionen im Bereich des Oberlides unter Bulbusprotektion (rechter Teil der Abb.),
hier mittels Lidplatte (linker Teil der Abb.)
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Abb.23: Hautinzisionen (linker Teil der Abb.) und tiefe Préparation an den Augenbraueninzisions-
stellen (rechter Teil der Abb.)

Abb.24: Ptosisnadel zur subkutanen Schlingenfiihrung (linker Teil der Abb.); im rechten Teil der
Abb. Nahaufnahme des Nadel6hrs
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Abb. 25: Ptosisnadel mit Faden (links) und subkutane Fithrung des Gore-Tex Fadens, ausgehend von
der mittleren Inzisionsstelle oberhalb der Augenbraue (rechter Teil der Abb.)

Abb.26: Subkutane Fithrung der Ptosisnadel (rechter Teil der Abb.) und Riickzug der zwei fiir die
Carrée-Bildung benétigten Gore-Tex-Fédden durch die mittleren Inzisionen des Oberlides und der

Augenbraue (rechter Teil der Abb.)
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Abb. 27: Mittig platzierte Gore-Tex-Faden (linker Teil der Abb.) und subkutane Platzierung des
einen Fadens nach septal iiber die laterale innere Oberlidinzision (rechter Teil der Abb.)

Nach Durchzug und Zwischendesinfektionen wird das Material erneut subkutan versenkt und
nach oben aussen gefiihrt (Abb.28). Die zu Beginn der Operation etwa Smm oberhalb der
Brauenmitte bereits hinausgezogenen Fiadenanteile werden desinfiziert und auch zu den zwei
dusseren Augenbraueninzisionen (Abb.29), jeweils Richtung lateral und nasal gefiihrt
(Abb.30, Abb.31). An diesen zwei oberen lateralen Augenbraueninzisionen sind nun jeweils

zwei Fadenenden gegeben, so dass zwei subcutane Carées (lateral und medial) entstehen
(Abb.32).

‘ -.w A . ) ; : '™ 'a ¢ - Sy .‘:.\ln‘.
Abb.28: Nach Zwischendesinfektion (Abb. links) Fiihren des Gore-Tex Fadens nach cranial Richtung

der medial inneren Augenbraueninzision (Abb. rechts)
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Abb.29: Teilaspekt der zwei Carreés wihrend der Operation nach bereits stattgehabtem Durchzug
(Abb. links) des ersten Fadens Richtung medial innerer Augenbraueninzision (Abb. rechts)

Abb.30: Typische subkutane Fithrung der Ptosisnadel (Abb. links) fiir den retrograden Durchzug des

Fadens in die gewiinschte laterale Augenbraueninzision zur Bildung eines Carrées (Abb. rechts)

Abb.31: Typisches Vorgehen zur retrograden Fithrung des zweiten Fadens nach lateral aussen iiber
dem Tarsus (linker Teil der Abb.) und im Anschluss von oben zur lateral dusseren Augenbrauen-
inzision (Abb. rechts)
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ADbb.32: Die Fadenenden des ersten (medialen) Carrées treffen sich an der medial gelegenen
Augenbraueninzision (linker Teil der Abb.), wihrend ein Fadenende des zweiten Carrées noch mittig
iiber der Augenbraue liegt und mittels Ptosisnadel nun subcutan nach lateral aussen durchgezogen
wird (Abb. rechts).

Abb.33: Knotenbildung im Bereich der lateral aussen liegenden Augenbraueninzision

Abb.34: Versenkung des Knotens subkutan in dem zuvor praparierten Schacht (Abb. links). In der
Folge Wundverschluss der Oberlidinzisionen durch feinlumige Vicrylfiden der Stirke 7,0 (Abb.
rechts)
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ADbb.35: Zustand nach LFS-OP der rechten Seite mit Darstellung der beabsichtigten geringen
Uberkorrektur des Oberlides (Abb. links). Zustand vor Operation des linken, kontralateralen Auges
(Schnittfiihrung bereits markiert).

Halbierter Eye-Pad Verband zur Protektion des OP-Gebietes nach Applikation von Polyspectran®-
Salbe (Abb. rechts)

Abb. 36: Idealisierte Verlaufslinien der subkutanen Féden (Carrées), linkes Auge

Durch die beschriebene Technik ist ein quadratischer Zug nach oben durch den Musculus
frontalis auf den Oberlidbereich gewéhrleistet. Intraoperativ wird die Augenéffnung durch
das Ziehen der Fadenenden tiberpriift, bevor diese nach Desinfektion im Sinne einer leichten
Uberkorrektur so verknotet werden, dass ein geringer Lidspalt belassen wird (vgl. Abb.32).
Der Hebungseffekt hingt vom Ausgangsbefund ab und ist individuell zu gestalten, sollte
jedoch im Sinne einer beabsichtigten geringen Uberkorrektur erfolgen (Wabbels und
Roggenkdmper 2007) (Abb.35). Auf eine tiefe Versenkung der Knoten sollte geachtet
werden, um postoperative Durchgangsphidnomene des Fadens nach aussen und Abstossungs-

reaktionen moglichst zu vermeiden (Abb.34). Aus denselben Griinden ist darauf zu achten,
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dass das Nahtmaterial durch die Instrumente nicht gequetscht oder geknickt wird und auch
keinen scharfen Kanten ausgesetzt wird. Zum Anspannen des Gore-Tex Nahtmaterials beim
Knotenlegen sollten die einzelnen Nahtmaterialstringe mit gleicher Kraft in entgegen-
gesetzte Richtungen gezogen werden. Ungleichmissiges Anziehen des Knotens kann man-
gelnde *’Knotensicherheit’” bedingen. Am Ende der Operation werden alle gewahlten Haut-
inzisionsstellen mit resorbierbaren 7,0 Vicrylfaden verschlossen (Abb.34). Zu beachten ist
die konsequente Desinfektion des OP-Gebietes und Nahtmaterials mit Braunol® zwischen
den einzelnen OP-Schritten, um die postoperative Infektionsrate zu minimieren. Abschlies-
send wird in die Lidspalte und auf die Inzisionsstellen Polyspectran® Augensalbe appliziert
und ein lockerer halbierter Eye-Pad Verband iiber die Inzisionspunkte angelegt (Abb.35).
Postoperativ werden diese Verbidnde abgenommen und es erfolgt die erste Kontrolle, bei der
auf den Hebungseffekt, den Hornhautbefund, die Lidbogenkonfiguration und einen eventuell
bestehenden Lagophthalmus geachtet wird. Desweiteren muss auf eine intraorbitale Blutung,
eine Visuseinschrankung oder einen Exophthalmus geachtet werden (Wasserman et al.
2001). Auf eine richtige Pupillenweite und Motilitét sollte natiirlich auch geachtet werden.
Ist postoperativ ein Lidodem zu erwarten, kann bereits intraoperativ eine einmalige intra-
vendse Steroidgabe (z.B. 250 mg Solu-Decortin® als KIl) verabreicht werden. Bei beid-
seitiger Lidapraxie kann das operative Vorgehen separat pro Seite erfolgen und zwar in
einem Intervall von etwa 2-4 Wochen, um die postoperative Zeit nach der Erstoperation fiir
den Patienten einfacher zu gestalten. Ein einzeitiger bilateraler Eingriff kann ndmlich je nach
Ausmass der postoperativen Lidodeme eine zwar passagere, jedoch deutliche funktionelle
Einschrinkung fiir beide Augen als Folge haben. Auf Wunsch des Patienten ist jedoch ein
einzeitiges VVorgehen an beiden Augen durchaus moglich und wird in der HNO-KIlinik auch
praktiziert.

Natiirlich wird die bei allen Patienten begonnene BTX-Therapie weitergefiihrt, um die
Imbalance zwischen der Frontalis- und Orbicularis-Muskulatur auszugeichen (Laskawi und
Roggenkamper, 2004). Diese wird bei komplikationslosem postoperativen Verlauf nach
standarisiertem und individuell angepasstem Schema durchgefiihrt und bei Bedarf in den

néchsten Sitzungen modifiziert.
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2.2 Retrospektive Durchfiihrung der Analyse

In dieser retrospektiven klinischen Arbeit sollten die Ergebnisse des chirurgischen Lid-
Frontalis-Suspensions-Eingriffes bei der Indikation des Blepharospasmus vom LIT analysiert
werden. Die Operation erfolgte geméss der nach Crawford (1956) modifizierten Suspen-
sions-Technik, unter Anwendung von Gore-Tex Fédden als Schlingenmaterial. Zum anderen
sollten pra- intra- und postoperative Faktoren, die das Operationsergebnis beeinflussen kénn-
ten, untersucht werden. Alle in die Studie inkludierten Patienten erfuhren bereits eine lokale
Behandlung mit BTX als Basistherapie, doch die alleinige Behandlung mit dem Toxin ergab
keine suffiziente Besserung.

Das Studiendesign bestand aus einer retrospektiven Analyse, die auf der Auswertung der
Krankenakten und aktuellen personenbezogenen Umfragen basierte. Dazu wurden Patienten
aus dem Krankengut der Botulinumtoxin-Sprechstunde der HNO-Universitdtsmedizin Got-
tingen einbezogen, die sich einer notwendigen Lid-Frontalis-Suspensions-Operation unter-
zogen haben. Alle Eingriffe wurden durch denselben Operateur durchgefiihrt. 34 Lid-
Operationen erfolgten in ITN und 6 davon in LA. 15 Patienten erfiillten nach unserer Aus-
wertung die vorrausgesetzten Einschlusskriterien (siehe Kapitel 2.2). Jedes operierte Auge
eines Patienten sowie die im Verlauf indizierten Revisionseingriffe sind in dieser Arbeit
eingeschlossen, so dass daraus eine Gesamtanzahl von 40 Suspensionsoperationen
resultierte.

Allen Patienten wurden nach entsprechender Aufklarung zur Teilnahme an der Analyse zwei
Fragebogen (fiir jedes operierte Auge separat), ausgehindigt, die insgesamt 5 krankheits-
und personenbezogene Allgemeinfragen und jeweils 22 Fragen zur prdoperativen und 24
Fragen zur postoperativen Situation beinhalteten (siehe Anhang). Die Patienten wurden
gebeten, die fiir sie zutreffende Antwort auf einer Skala (sieche Kapitel 2.3) anzukreuzen.
Zusitzlich wurde der Therapieerfolg anhand eines Behandlungskalenders fiir jedes Auge
getrennt erhoben. In diesem Bogen wurde der Schweregrad der Beschwerden ab dem Tag
der Operation und fiir fiinf zeitliche Abstiande (1.-10. postop.Tag, 10.-90. post-op.Tag, 90.-
180. postop.Tag, 180.-365. postop.Tag, >365. postop.Tag) angegeben und ausgewertet. Ein
adressierter Riickumschlag zur Ubersendung der ausgefiillten Fragebogen wurde fiir alle
Patienten beigefiigt. Samtliche verfiigbaren Informationen aus den Unterlagen der ambulan-
ten und stationdren Patientenbehandlung wurden verwendet, um Daten zur allgemeinen und

individuellen Krankenanamnese, objektive Befunde, den Umfang der Operation, die
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Beschwerdesymptomatik der Patienten iiber die Zeit der stationdren Behandlung und den
unmittelbar postoperativen Verlauf zu erfassen. Das Vorliegen eines kausalen Zusammen-
hangs zwischen vorbestehenden Komorbiditdten und einer potentiellen Auswirkung auf die
operationspflichtigen postoperativen Probleme wurde ebenfalls untersucht. Ausgangs-
befunde und postoperative Resultate, inklusive der beobachteten Komplikationen, wurden
mittels Photodokumentation festgehalten. Im Rahmen der Analyse wurden fiir die pra- und
postoperativen BTX-Typ A-Injektionen nur fiir den Blepharospasmus in Deutschland zu-
gelassene Praparate verwendet; Diese sind Botox® (Allergan Pharmaceuticals), Dysport®
(Ipsen Pharmaceuticals) und Xeomin® (Merz Pharmaceuticals GmbH). Die meisten Patien-

ten erhielten die BTX-Therapie auswiértig.

2.3 Patientenauswahl

In dieser Analyse wurden Patienten mit diagnostiziertem Blepharospasmus vom LIT auf-
genommen, in dem die alleinige Primértherapie mit BTX-Typ A nicht ausreichend effektiv
war. Die Patienten haben sich einer notwendigen Lid-Frontalis-Suspensions-Operation
unterzogen mit dem Ziel durch >>Ankopplung’’ des Oberlides an den Musculus frontalis eine

Augenéffnung durch aktive Lidhebung zu erreichen.

Einschlusskriterien zur Teilnahme an der Untersuchung waren:

1. Personen mit gesicherter Diagnose eines Blepharospasmus vom LIT, bei denen eine
Lid-Frontalis-Suspensions-Operation durchgefiihrt wurde.
2. Einwilligungsféhige, ménnliche und weibliche Patienten im Alter von 18-80 Jahren.

3. Schriftliche Einwilligung der teilnehmenden Patienten, nach erfolgter Aufklarung.

Ausschlusskriterien von Patienten waren:

1. Schwangere oder stillende Frauen
2. Infektionen oder Neoplasien im Augenbereich
3. Generalisierte Muskelschwéche (z.B. Myasthenia gravis pseudoparalytica, Lambert-

Eaton-Rooke-Syndrom).
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4. Schlechte Compliance oder Erkrankung, die cine korrekte Abschitzung ihres sub-
jektiven Empfindens nach erfolgter Operation nicht erlauben wiirden.

5. Nicht narkosefdhige Patienten

6. Patienten mit komplexen Gerinnungsstorungen oder nicht umstellbarer Antikoagu-

lationstherapie wegen entsprechender Komorbidititen.

Von den 15 Patienten, die diese Einschlusskriterien erfiillten, konnten die Daten bei allen
Teilnehmenden ausgewertet werden. Also wurden insgesamt 30 Augenlider nach Ersteingriff
und 10 Oberlider nach erforderlichen weiteren Operationen untersucht. Auf die Anfrage zur
Teilnahme an dieser Analyse antworteten alle befragten Patienten positiv. Dies ergibt somit
eine Antwortrate von 100% (15/15).

2.4 Fragebogen

Mittels eines standarisierten Fragebogens wurden Daten zur Patientenzufriedenheit (siehe
Anhang) sowie chirurgisch relevante Parameter abgefragt. Zusétzlich wurde der Therapie-
erfolg anhand eines Behandlungskalenders, der separat ausgehindigt wurde, analysiert. In
diesem Fragebogen wurde der Schweregrad der Beschwerden in einer Skala von 0-100% fiir
fiinf postoperative Zeitintervalle (1.-10. postop.Tag, 10.-90. postop.Tag, 90.-180.
postop.Tag, 180.-365. postop.Tag, >365. postop.Tag) dokumentiert. Dabei beschrieb das
Feld *’100%’’ den optimalen Therapieerfolg und Beschwerdefreiheit nach der Operation und
’0%’” das Fehlen jeglicher postoperativer Besserung. Nach entsprechender miindlicher und
schriftlicher Aufklarung wurde allen Patienten ein Fragebogen ausgehéndigt, den es fiir jedes
operierte Auge getrennt zu beantworten galt (siehe Anhang). Darunter waren 5 krankheits-
und personenbezogene Allgemeinfragen, mit jeweils 22 repriasentativen Fragen zur pra-
operativen und 24 Fragen zur Einschitzung der postoperativen Situation aufgefiihrt. Bei der
Erstellung des Bogens wurde eine Kombination aus geschlossenen und offenen Fragen
gewihlt. Bei den geschlossenen Fragen beschriankten wir uns auf die beiden Anwortformate
Ja-/Nein-Antworten. Diese sollten durch einfaches Ankreuzen Informationen liefern, die
durch individuelle Ergdnzungen im Freifeld: ’’Ergdnzungen-Anmerkungen zur Antwort’
vertieft werden konnten. Auf eine mittlere Antwortkategorie wurde verzichtet, um Daten-
verzerrungen durch Tendenz zur mittleren Antwort zu vermeiden. Ein Deckblatt mit kon-

kreten Anweisungen wurde angefertigt und zur Erleichterung des VVorgehens den Studien-
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bogen beigefiigt (siehe Anhang). Dariiber hinaus wurde darauf geachtet, dass nur solche
Items ausgewdhlt wurden, die sprachlich eindeutig und bildungs- wie altersunabhingig fiir
alle Patienten beantwortbar waren. Die Beantwortung der Bogen erfolgte anonym.

Die durchgefiihrte Analyse wurde unter dem Aktenzeichen 3/11/11 mit Datum vom

17.11.11 von der Ethikkommission der Universititsmedizin Gottingen genehmigt.

2.5 Patientenaufklirung

Allen in dieser Analyse eingeschlossenen Patienten wurde eine Einwilligungserkldrung
ausgehdndigt oder zugesandt, in der ausdriicklich formuliert ist, dass es sich um eine frei-
willige Studienteilnahme handelt, die fiir den jeweiligen Patienten keinerlei Verpflichtungen
bedingt und die angegebenen Antworten keinerlei Auswirkungen auf die individuelle
medizinische Versorgung in unserer Klinik hat (siehe Anhang). Jedem Patient wurde die
Maoglichkeit angeboten, den Inhalt der Bégen zu seiner Zufriedenheit, falls erforderlich, zu
besprechen. Das jedem Patienten zustehende Widerrufsrecht wurde erldutert. Desweiteren
wurden die Teilnehmenden aufgefordert, einem Datenschutzpassus zuzustimmen, der die
Aufzeichnung von Krankheitsdaten im Rahmen der Studie erlaubt (siehe Anhang). Das
Einverstdndnis zur zusétzlichen anonymisierten Verschliisselung, Speicherung und Ver-
offentlichung dieser Daten wurde ebenfalls eingeholt (siehe Anhang). Die Erlaubnis zur
Verwendung von Photographien, auf denen die Patienten erkennbar sind, wurde durch
Unterschrift dokumentiert (siehe Anhang). Allen Patienten wurde eine schriftliche In-
formation zum Inhalt und Ziel dieser Studie verabreicht und eine angemessene Bedenkzeit

eingerdumt (Siehe Anhang).

2.6 Photodokumentation

Eine sorgfiltige Photodokumentation dient nicht nur einer rechtlichen Absicherung, sondern
vielmehr einer exakten Erfassung des erzielten Therapieergebnisses. Zusitzlich zum pré- und
postoperativen Vergleich diente die Bilddokumentation des intraoperativen Situs zur opti-
schen Fixierung der operativen Schritte, da somit wichtige technische Aspekte, verdeutlicht
werden konnen. Photographien leisten zudem auch Dienste im Sinne einer anschaulichen

Kommunikationshilfe zwischen Arzt und Patient, da Patienten trotz eines zufriedenstellen-
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den postoperativen Resultates unrealistische Erwartungen aussprechen kénnen. Naturgeméss
sind die Behandlungsziele bei medizinischen Indikationen meist vordefiniert, doch ein gutes
Behandlungsergebnis ist nur dann erreicht, wenn eine hdchstmdgliche Ubereinstimmung
zwischen der Erwartung aus der Sicht des Patienten und dem operativen Outcome erfiillt ist
(Heckmann und Rzany, 2006).

2.7 Auswertung, statistische Methoden und verwendete Programme

Nach Beratung durch die Abteilung Medizinische Statistik der Georg-August-Uni-
versitit Gottingen wurde eine deskriptive Statistik gewihlt. Da die Fehlerquellen im
Datenerhebungsprozess als marginal bewertet wurden, und es sich um die Erhebung Klar
definierter Daten und Informationen handelte, wurde auf die Anwendung statistischer Tests
verzichtet. Alle gesammelten Daten und Ergebnisse wurden mit Hilfe der Programme
Microsoft Excel und Microsoft Word aufgelistet, berechnet und in graphische Darstellungen
umgesetzt. Zur Analyse von potentiellen Einflussfaktoren und chirurgischen Resultaten wur-

den Haufigkeitsberechnungen durchgefiihrt.
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3 ERGEBNISSE

3.1 Patienten und Studiendaten

3.1.1 Anzahl der Patienten

Ausgewertet wurden insgesamt 40 Lid-Operationen (40 Augen) an 15 Patienten mit BTX-
therapierefraktirem Blepharospasmus vom LIT. Bei allen Lidern wurde eine Lid-Frontalis-
Suspensions-Operation modifiziert nach Crawford (1956) unter Anwendung von Gore-Tex
Faden (Stiarke 3,0 oder 4,0) als Suspensionsmaterial durchgefiihrt. 12 der insgesamt 15
Patienten waren perioperativ prophylaktisch antibiotisch abgedeckt. Die Lid-Frontalis-
Suspensionen wurden durch einen Operateur vorgenommen. Alle Patienten erfiillten die
unter Kapitel 2.3 beschriebenen Einschlusskriterien und konnten in die Analyse auf-
genommen werden. Das Patientengut setzte sich aus 9 Frauen und 6 Mannern zusammen; der
Altersdurchschnitt zum Operationszeitpunkt betrug 61,93 Jahre, wobei die jiingste Patientin
32 Jahre, die dlteste 72 Jahre alt war. Alle Patienten erlebten ihre Beschwerden bilateral und
wurden auch beidseits operiert. In einem einzeitigen VVorgehen wurden fiinf Patientinnen und
zwei Patienten beidseits operiert. Unter den 40 Lidern wurden 30 primér operiert und 10
erneut operiert (Abb.37,38). 34 Eingriffe (28 Priméreingriffe, 6 Revisionseingriffe) erfolgten
in Intubationsnarkose und 6 (2 Primareingriffe, 4 Revisionseingriffe) in LA (Abb.39). Das
Follow-up erstreckte sich von 1-114 Monaten.
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Revisionseingriffe
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Abb.37: Uberblick iiber die Anzahl der Lid-Frontalis-Suspensions-Operationen

M Primareingriffe M Revisionseingriffe

75%

Abb.38: Prozentuale Verteilung der Eingriffe in Primiroperationen und Revisionen
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H Gesamtanzahl Eingriffe H Anteil Primareingriffe i Anteil Revisionseingriffe
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AbDb.39: Anisthesie bei den durchgefiihrten Eingriffen

3.1.2 Geschlechtsverteilung

Im gesamten Patientengut iiberwogen zum Zeitpunkt der ersten Operation Frauen mit 60%
(n=9) gegeniiber Ménnern mit 40% (n=6), wie in Abbildung 40 dargestellt. Das weibliche
Geschlecht war auch mit 66,7% (n=2) versus 33,33% (n=1) auch bei den Patienten die sich

einem Revisioneingriff unterzogen, haufiger vertreten.

3.1.3 Altersverteilung bei Erstdiagnose des Blepharospasmus vom LIT

Das Durchschnittsalter bei Erstdiagnose des Blepharospasmus vom LIT lag bei 59,46 Jahren
und verteilte sich zwischen 32 und 72 Jahren. Frauen zeigten bei Erstdiagnose ein Durch-
schnittsalter von 56,7 Jahren, welches somit unter dem Durchschnittsalter der Ménner mit
63,7 Jahren lag (Tab. 2).
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H FRAUEN & MANNER

Abb.40: Geschlechtsverteilung der Patienten, die sich einer LFS-OP unterzogen.

3.1.4 Altersverteilung der Patienten zum Operationszeitpunkt

Das mittlere Alter der primér operierten Patienten (n=15, =30 Lid-Operationen) betrug 61,93
Jahre (32-72 Jahre). 3 Patienten unterzogen sich im Verlauf insgesamt 10 weiteren Ein-
griffen. Das Durchschnittsalter der 9 weiblichen Patienten betrug zum Operationszeitpunkt

58,4 Jahre, das der Manner 67,2 Jahre (Tab.2).

Geschlecht | Durchschnittsalter bei | Durchschnittsalter bei | Gesamtanzahl der
Erstdiagnose Primireingriff operierten Augen
Minner 63,7 67,2 17
Frauen 56,7 58,4 23

Tab.2: Durchschnittsalter des Gesamtkollektives bei Erstdiagnose und Primareingriff sowie Anzahl

der primér operierten Lidern zwischen den Geschlechtern.
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3.1.5 Zeitspanne bis zur Priméroperation

Zur Berechnung der Zeitspanne zwischen Erstmanifestation des Blepharospasmus vom LIT
und dem ersten operativen Eingriff im Rahmen der Erkrankung wurden die Daten aller 15

Patienten ausgewertet. Es ergaben sich hierbei drei relevante Betrachtungszeitraume:

A Zeitspanne zwischen Erstmanifestation und Erstdiagnose

B Zeitspanne zwischen Erstdiagnose und Therapiebeginn mit BTX-Typ A.

C Zeitspanne zwischen BTX-Therapiebeginn und LFS-OP (Priméreingriff)
A.
Im Gesamtkollektiv zeigte sich ein durchschnittliches Zeitintervall von 2,93 Jahren von der
Erstmanifestation der Beschwerden bis zur Diagnosestellung. Diese Zeitspanne erstreckte
sich iiber maximal 7 Jahre bei einem Patienten (Abb.41). Die schnellste Diagnosestellung
hingegen wurde bei der jiingsten Patientin erhoben, die nur wenige Wochen nach Symptom-
beginn mit der ’’Blepharospasmus vom LIT’’-Diagnose konfrontiert wurde. Ausschlag-
gebend fiir die schnelle Diagnose war die Familienanamnese der Patientin. lhre Mutter litt
ebenso an einem Blepharospasmus.
B.
Auf die Frage, welches Zeitintervall zwischen Erstdiagnose und BTX-Therapie lag, antwor-
teten 73,3% (n=11) der Befragten, dass unmittelbar nach Diagnosestellung die BTX-Be-
handlung begonnen wurde. Bei vier Patienten war der Zeitraum 1 Jahr, was einem pro-
zentualen Anteil von 26,7% entspricht. Nur 1 Patient erhielt erst 7 Jahre nach Diagnosesi-
cherung die ersten BTX-Injektionen. Somit ergibt sich ab der Erstdiagnose bis zur BTX-
Ersttherapie ein mittleres Zeitintervall von 0,73 Jahren, was umgerechnet 9 Monaten ent-
spricht (Abb.41).
C.
VVom Therapiebeginn mit BTX bis zur primiren LFS sind bei den Patienten dieser Analyse
im Durchschnitt 2,84 Jahre vergangen (Abb.41). Zwischen 1 Jahr bei 4 Patienten und 6
Jahren bei einem Patienten erstreckten sich entsprechend die Mindestdauer und die
maximale Dauer der Injektionsbehandlungen, bevor sie sich dem Suspensionseingriff

unterziehen mussten.
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Abb.41: Diagramm mit Darstellung der durchschnittlichen Zeitintervalle
zwischen:
A = Erstmanifestation des Blepharospasmus vom LIT und Erstdiagnose
B = Erstdiagnose und BTX-Therapiebeginn
C = BTX-Therapiebeginn und Priméreingriff (LFS-OP)

3.1.6 Komorbidititen - Nebendiagnosen

Die relevanten Komorbiditaten der in diese Analyse eingeschlossenen Patienten sowie ihr
numerischer (n) und prozentualer Anteil im Patientenkollektiv sind in Tabelle 3 zusammen-
gefasst. Depressive Stérungen und der arterielle Hypertonus stehen hier mit jeweils 33,33%
im Vordergrund. Desweiteren wurden als Komorbidititen die medikamentds substituierte
Hypothyreose und der Diabetes mellitus Typ 1l zweimalig und Typ | einmalig angegeben.
Eine kardiale VVorbelastung mit Vorhofflimmern und Marcumarisierung wurde von 2 Patien-
ten angegeben. Allergien bestanden bei zwei Patienten, wobei es sich um eine Penicillin- und
eine Diclofenac®-Unvertrdglichkeitsreaktion handelte.

Zwei Patienten litten paralell an einem Morbus Parkinson und zwei weitere an anderen dys-
tonen Storungen. Es handelte sich beim ersten Patienten dabei um eine idiopathische
segmentale Dystonie mit Meige-Syndrom und spasmodischer Dysphonie und beim zweiten

Patienten um eine multifokale Dystonie mit einem Graphospasmus.
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Depression n=5 33.33%
Arterielle Hypertonie n=5 33.33%
Hypothyreose n=3 20.00%
Diabetes mellitus n=3 20.00%
Vorhofflimmern n=2 13.33%
Allergien n=2 13.33%
Weitere Dystonien n=2 13.33%
Morbus Parkinson n=2 13.33%

Tab.3: Komorbidititen mit numerischer und prozentualer Ubersicht der Hiufigkeiten der Krank-
heitsbilder.

3.1.7 Peri- und intraoperative prognostische Faktoren fiir ein gutes funktionelles
Ergebnis

3.1.7.1 Antibiotische Abdeckung

Teilweise wurden die Patienten perioperativ antibiotisch abgedeckt, insbesondere bei
anamnestisch bekannten Risikofaktoren wie Diabetes mellitus, sensibler, zu Infektionen
neigender Haut oder sichtbaren, dem Lid nahe gelegenen entziindlichen Hautverdanderungen.
12 der insgesamt 15 operierten Patienten erhielten perioperativ eine Antibiotikaprophylaxe.
Es wurden Wirkstoffe eingesetzt, auf die Hautkeime wie der Staphylococcus epidermis sen-
sibel sind, so dass orale Penicilline oder orale Cephalosporine der 2. Generation ausgewéhlt
wurden. Alle 3 Patienten die revisionspflichtig wurden erhielten perioperativ bereits beim
Priméreingriff eine Antibiose. Bei den 3 von 15 Patienten, die ohne antibiotische Prophylaxe
operiert wurden, kam es zu keinen revisionsbediirftigen Komplikationen. Zu vermerken ist
hier die obligat angesetzte Antibiotika-Prophylaxe nach allen Revisionseingriffen die wir
durchfiihrten, mit dem Ziel, die Infektionsrate und Fadenabstossungsreaktion zu minimieren.
Solche unerwiinschten Phidnomene traten jedoch bei 2 der insgesamt 5 revidierten Lider trotz
Antibiose wieder auf, so dass als plausible Erklarung nur eine Fadenunvertraglichkeit als ur-

sdchlich anzunehmen ist.
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3.1.7.2 Nahtmaterial - Schlingentechnik

Bei allen operierten Lidern wurde ausschlieBlich das nicht resorbierbare monofile Naht-
material Gore-Tex, der Stirke 3,0 oder 4,0, bestehend aus Polytetrafluorethylen (PTFE)
eingesetzt. Bei 4 von primér 30 operierten Lidern wurde die Stiarke 4,0 eingesetzt, wobei die
restlichen 3,0 erhielten. Bei den 10 Lidrevisionen war initial in nur 2 Féllen Gore-Tex der
Starke 4,0 angewendet (Tab.4). Intraoperativ wurde Wert darauf gelegt die medialen und
lateralen Fixationsknoten an den Augenbraueninzisionen moglichst tief zu versenken, um
Durchwanderungsphidnomene und Granulombildungen zu vermeiden. Geachtet wurde auch
auf eine tiefe subkutane Schlingenfithrung, um die Wahrscheinlichkeit der Fadenextrusion
oder der makroskopisch deutlich sichtbaren Schlingenlage gering zu halten. Dennoch
wurden bei 6 Lidern Fadenextrusionen und bei 4 Lidern Granulombildungen beobachtet. Da
die Struktur von Gore-Tex das Anbringen von Nadeln, die fast den gleichen Durchmesser
wie der Faden besitzen erlaubt, fiillte somit das Nahtmaterial den Stichkanal aus mit dem
Ergebnis verringerter Stichkanalblutungen und verkiirzter Himostasezeit; eine Eigenschaft,
die besonders bei unerwiinschter Himatombildung in der Lidregion sehr wichtig ist. Die

Anzahl der postoperativ beobachteten Lidhdmatome beschrinkte sich auf 8 Lider.

Fadenstiirke Primir operierte Lider Revisionspflichtige Lider
3,0 Gore-Tex-Faden 86.7% (n=26) 80.0% (n=8)
4,0 Gore-Tex-Faden 13.3% (n=4) 20.0% (n=2)

Tab.4: Uberblick iiber die initial angewandte Gore-Tex-Fadenstérke

3.1.7.3 Intraoperative Bulbusprotektion

Bei allen Patienten wurde vor OP-Beginn konsequent auf die Bulbusprotektion geachtet, so
dal3 bei allen 40 operierten Lidern keine postoperative Erosio corneae oder andere Bulbus-
verletzungen passierten. Zum Bulbusschutz arbeiteten wir 34 mal mit Einlage von Walser-
Protektionsschalen und 6 mal mit geeigneten Lidplatten, durch die das Lid protektiv vom
Bulbus angehoben werden konnte (Tab.5).
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Art der Bulbusprotektion Anzahl operierter Lider
Walser-Schale 85.0% (n=34)
Lidplatte 15.0% (n=6)

Tab.5: Uberblick iiber die Art der angewandten Bulbusprotektion

3.1.7.4 Intraoperative Steroidgabe

Bei allen Patienten wurde flir den erwiinschten antiddematdsen postoperativen Effekt, intra-
operativ die intravendse Steroidgabe von z.B. 250 mg Prednisolon® als KI vom Operateur
angeordnet. Dennoch wurden bei 6 von 40 Lidern stdrker ausgepriagte Oberlidodeme
beobachtet, die sich in den ersten postoperativen Tagen jedoch resorbierten.

3.1.7.5 Adaquate Nachsorge

Am Ende des Eingriffes wurde in die Lidspalte und auf die Inzisionsstellen eine antibiotische
Augensalbe (Polyspectran-HC®) appliziert und ein lockerer Eye-Pad-Verband angelegt.
Zwei bis drei Stunden postoperativ wurden diese Verbande spitestens kontrolliert und es
erfolgte die erste Untersuchung, bei der der Hebungseffekt, der Hornhautbefund, die Lid-
bogenkonfiguration und der eventuell bestehende Lagophthalmus massgeblich waren. Des-
weiteren mussten eine intraorbitale Blutung, eine Visuseinschrankung und ein Exophthalmus
ausgeschlossen werden. Auf eine richtige Pupillenweite und Motilitdit wurde natiirlich auch
geachtet. Unmittelbar nach unseren Eingriffen wurden in keinem Fall oben genannte
Komplikationen, die einer direkten ophthalmologischen Abklarung bedurften, beobachtet.
Alle Patienten wurden nach einem oder zwei Tagen stationdiren Aufenthalts zur Uber-
wachung entlassen. Der erste Wiedervorstellungstermin zur Kontrolle erfolgte bei allen

Patienten 7 Tage nach Priméreingriff, der zweite 4 Wochen spater.
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3.2 Analyse der Chirurgie

3.2.1 Postoperative Komplikationen

Im Folgenden wurden die aufgetretenen Komplikationen (*’minor complications’”) der 40

Lid-Frontalis-Suspensions-Operationen analysiert - unabhingig davon, ob es sich um einen

Primér- oder Rezidiveingriff handelte. Die Rate der in den ersten 10 postoperativen Tagen

topisch beobachteten Frithkomplikationen, die *’normalerweise’” auch zu erwarten sind und

nicht lange persistieren (Lidhdmatome, Lidodeme), lag bei 30,0% (n=12), wobei 12,5%

(n=5) der Lider mit postoperativen Folgen einer oder mehrerer Revisionen bedurften

(Abb.42). Mit je 15,0% (n=6) traten ausgeprdgte passagere Lidodeme und sekundar

beobachtete Fadenextrusionen auf. Bei 20,0% (n=8) kam es zu einer lokalen Lidhdmatom-

bildung. Komplikationen wie Granulome an den Augenbraueninzisionsstellen (10,0%, n=4),

Oberlidentziindungen (7,5%, n=3), Fremdkorpergefiihl (10,0%, n=4) oder Augentrdnen

(5,0%, n=2) traten seltener au

f (Tab.6).

Komplikationsart

Anzahl betroffener Lider

Prozentualer Anteil

Lidhdmatome
Lidoédeme
Fadenextrusion
Granulome
Fremdkorpergefiihl

Oberlidentziindungen

Augentrianen

n=8
n==6
n==6
n=4
n=4
n=3
n=2

20.0%
15.0%
15.0%
10.0%
10.0%
7.5%
5.0%

Tab.6: AusmaB und Art der postoperativ aufgetretenen Komplikationen
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Abb.42: Siulendiagramme zur Darstellung der postoperativen Komplikationsrate:

A = Friithkomplikationsrate

B = Prozentualer Anteil revisionspflichtiger Spatfolgen
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Abb.43: Darstellung der postoperativen Komplikationen

A = Lidhdmatome

B = Lid6deme

C = Fadenextrusion

D = Granulome

E = Fremdkorpergefiihl

F = Oberlidentziindungen

G = Augentrinen
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3.2.2 Revisionen

Wihrend der Zeitperiode, auf die sich diese Analyse bezieht (2003-2013) sind 5 Lider von
den primér 30 operierten Lidern revisionspflichtig geworden. Die Revisionen wurden nicht
hinsichtlich ihrer Haufigkeit auf die Patientenzahl sondern auf Anzahl der Eingriffe bezogen.
Eine Patientin wurde lediglich einmal, eine weitere Patientin viermal und ein Patient fiinfmal
revidiert. Mit 66,7% (n=2) war der Anteil der Frauen hoher als der Méanneranteil 33,3%
(n=1). Wie Abb.44 verdeutlicht, waren die Fixationsknotenversenkung aufgrund einer beo-
bachteten Fadenextrusion und Durchwanderung des Fixationsknotens nach aussen und das
Anlegen eines neuen Carrées mit je 50% (n=5) die am haufigsten durchgefiihrten Verfahren
unter den Revisionseingriffen. Der isolierte Fadenzug bei rezidivierenden Infektionen oder
Granulombildung an den Augenbrauen-Inzisionsstellen war insgesamt fiinfmal durchzu-

fuhren.

60,00% -

50,00% 50,00%

50,00% -

40,00% -

30,00% -

20,00% -

10,00% -

0,00% -
Fixationsknotenversenkung Anlegen eines neuen Carées

Abb.44: Haufigkeitsverteilung der angewendeten operativen Revisionsverfahren
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3.2.3 Fallbeispiele — besondere Verlaufe

Die folgenden Abbildungen zeigen pra- und postoperative Aufnahmen von Patienten mit
Blepharospasmus vom LIT, die sich einer Lid-Frontalis-Suspensions-Operation unterzogen

haben.

Fallbericht 1

Bei einem 73-jdhrigen Patienten mit multifokaler Dystonie mit Graphospasmus rechts und
Blepharospasmus vom LIT beidseits ergab die orale Einnahme von Mestinon® keine be-
deutende Beschwerdelinderung. Im Vordergrund standen die nahezu durchgehend zufallen-
den Oberlider beidseits, die sich nur nach mithsamen Hochziehen der Augenbrauen nach
oben oder Hochhalten mit den Fingern méssig 6ffneten. Das Tragen einer speziellen Ptosis-
Biigelbrille konnte die Problematik nicht effektiv 16sen. Auch die BTX-Injektionen in den
Bereich des Musculus orbicularis oculi erbrachten keinen befriedigenden Effekt trotz Um-
stellung der BT X-Priiparate von Botox® auf Dysport® sowie Anderung der Injektionspunkte
und Dosierung der Substanz. Acetylcholin-Rezeptor-Antikorper wurden untersucht und nicht
nachgewiesen. Es kam in der Folge sogar zu einer bilateralen Ptose, so dass nach der alleini-
gen BTX-Therapie von 2005-2010 und der bestehenden, nicht addquaten Lidhebungsmo-
glichkeit eine Lid-Frontalis-Suspensions-Operation indiziert wurde. Anamnestisch waren
auBerdem eine arterielle Hypertonie, ein Marcumar®-pflichtiges VVorhofflimmern, sowie ein
Diabetes mellitus vom Typ | bekannt. In einem zweizeitigen Vorgehen wurde die Operation
zunéchst rechts und einen Monat spiter links durchgefiihrt. Die Suspensionen erfolgten unter
Anwendung von Gore-Tex-Faden der Stiarke 4,0 und perioperativer antibiotischer
Abdeckung mit Cefuroxim® 2x500 mg. Bei zunichst unauffalligem Verlauf kam es sechs
Wochen postoperativ zu einer >’Durchwanderung’’ des rechts medial gesetzten Knotens nach
aussen, so dass zunéchst eine erneute Knotenversenkung vorgenommen wurde. Zwei Monate
lang profitierte der Patient von der Suspension, bis es zu einem erneuten Hervortreten des
Fadens an gleicher Stelle kam. Es folgte dann eine Revision im Sinne einer Anfrischung und
Ver-tiefung der Wunde medial im Augenbrauenbereich und Setzen des Suspensionsmaterials
in die Tiefe. Weitere vier Wochen spater kam es zu rezidivierenden Oberlidinfektionen
rechts und frustranen Therapieversuchen mit oralen Antibiotika, Antiphlogistika und
systemischen und topischen Kortikosteroiden. Der Fadenzug wurde schliesslich unum-

ginglich. 5 Monate nach der Operation links kam es ebenso zu Fadenunvertridglich-
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keitsreaktionen, so dass nach Extrusion auch hier die Faden entfernt werden mussten. In der
Folge berichtete der Patient jedoch fiir langere Zeit, dass eine gute Augendoffnung weiterhin
moglich sei, so dass zundchst keine weitere Intervention vorgenommen werden musste
(Abb.45).

Dieser positive Effekt liess rechts 7 Monate und links 4 Monate nach Fadenzug nach und es
wurde eine Revisionsoperation beidseits notwendig, ohne Auftreten weiterer Komplika-
tionen postoperativ. Die Spasmen um die Augenpartie sind bei diesem Patient geringer Aus-
pragung und werden alle 12 Wochen mit BTX Typ A gehemmt, so dass dadurch auch eine
Komplettierung der Therapie mit positiver Auswirkung auf das Beschwerdebild des Patien-

ten erreicht wird.

Abb.45: Gelungene Lidoffnung trotz notwendigen Fadenzugs beidseits bei rezidivierenden Faden-

abstossungsreaktionen .

Fallbericht 2

Bei einer 56-jahrigen Patientin begann der Blepharospasmus 1997, zunichst mit einem
unwillkiirlichen *’Blinzeln’’ beider Augen, welches im Verlauf in einen immer lédnger anhal-
tenden Lidschluss iiberging. Besonders in Ruhesituationen wurde die Symptomatik als
duBerst storend empfunden. Zudem berichtete die Patientin iiber das Eintreten einer Ver-
schlechterung mit Zunahme der Frequenz und der Dauer des Lidschlusses wéhrend der
Menstruation oder im Rahmen von Infektionen. Eine subjektive Besserung der Beschwerden
trat bei korperlicher Aktivitdt und psychischer Aufregung ein. Bis auf eine Hypothyreose
nach Strumektomie 1982 und einem Hypertonus lagen keine Vorerkrankungen vor. Die

Diagnose wurde nach eingehender differentialdiagnostischer Abklarung erst 2001 gestellt. Es
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folgte unter Anwendung der Pridparate Dysport® und Botox® ein Behandlungsversuch,
wobei nur phasenweise iiber wenige Tage eine Besserung erzielt werden konnte. 2004 unter-
zog sich die Patientin dann in zwei Sitzungen einer LFS-Operation an beiden Oberlidern. Die
Suspensionen erfolgten jeweils mit Gore-Tex-Faden der Stirke 4,0 und intraoperativen
Zwischendesinfektionen mit Braunovidon®. Perioperativ wurde sie mit Augmentan®
(875/125 mg) 2x1 per os abgedeckt. Bis auf normale topische Veranderungen im Sinne von
Oberlidodemen und umschriebenen Himatomen um die Inzisionsstellen, kam es bis heute zu
keiner weiteren Problematik. Die Hyperinnervation im Bereich der Musculi orbicularis oculi,
die die Patientin zeigt, wird durch BTX-Typ A Injektionen unterdriickt. Nach dem Eingriff
haben sich die Injektionsintervalle von 6 Wochen zwischen den einzelnen Sitzungen auf 9
Wochen verldngert, wobei sich die Dosierung der verabreichten Substanz von 15 E pro Auge
auf 10 E reduziert hat. Fiir die Patientin ist der Vorteil, den sie in ihrem Alltag seit der
Operation erlebt, unbestreitbar. Nur die Kombination zwischen BTX und Operation hat hier
zum Erfolg gefiihrt (Abb.46).

Abb.46 a
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Abb.46 b

Abb.46 ¢

Abb.46: Z.n. LFS-Operation beidseits: Augenéffnung problemlos méglich (a,b); auch der Lidschluss
kann ohne Probleme erfolgen (c)

Fallbericht 3

Eine 46-jahrige Patientin entwickelte 2009 eine tageszeitabhingige Ptosis, beginnend mit
dem linken Auge und anschliessend rechts. Eine Progredienz der Klinik wurde ein Jahr nach
Symptombeginn wahrgenommen, da die Ptosis nun nahezu ganztags auftrat und auch unmit-
telbar nach dem Aufstehen morgens bestand. Neben der Augen-Symptomatik war nichts auf-
gefallen. Es erfolgte eine Vorstellung in einer neurologischen Klinik, wonach die Patientin
stationdr zur weiteren Diagnostik aufgenommen wurde. Im Myasthenie-Score ergab sich ein
Normwert. Verdanderungen nach Mestinon®-Gabe konnten nicht verzeichnet werden. Ebenso
konnte durch ein CT-Thorax ein Thymom ausgeschlossen werden. Die repetitive Stimulation
des Nervus facialis ergab kein pathologisches Dekrement und als ebenfalls unauffillig er-
wies sich die Auto-Antikorper-Diagnostik. Dennoch wurde bei Verdacht auf eine Myasthe-
nia gravis pseudoparalytica eine Mestinon®-Therapie mit 3x10 mg per os empfohlen und
von der Patientin begonnen. Bei fehlender Anderung der Klinik wurde eine Steigerung der
Dosis auf 3x60 mg vorgeschlagen, doch auch danach blieb die Problematik unveridndert.
Durch ihre funktionelle Blindheit eingeschrinkt holte sich die Patientin eine zweite Meinung
ein, wo sie zum ersten mal mit der Diagnose des Blepharospasmus vom LIT konfrontiert

wurde. Trotz der subjektiv empfundenen Linderung ihrer Spasmen durch Botox® blieb das
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einschrinkende Zufallen der Lider nahezu unverdndert (Abb.47a,b), so dass die Durch-
fiilhrung einer bilateralen LFS-Operation indiziert wurde. Die Patientin wiinschte sich ein
synchrones VVorgehen an beiden Oberlidern in ITN. Perioperativ wurde sie mit Cefuroxim®
2x500 mg prophylaktisch abgedeckt. Intraoperativ wurde Gore-Tex der Stirke 3,0 unter
Zwischendesinfektionen mit Braunovidon® subcutan eingefiihrt. Der postoperative Verlauf
entwickelte sich bis auf eine minimale Hdmatom- und Begleitddembildung an den Oberlid-
inzisionen komplikationslos (Abb. 48). Bei gleichbleibendem BTX-A-Injektionsschema alle
8 Wochen berichtet die Patientin zum ersten Mal nach vier Jahren {iber eine Normalisierung
ihres Alltags (Abb.49).

Abb.47 a

Abb.47 b
Abb.47: Erméglichung der Lidoffnung durch Einsetzen der Finger zum Anheben des Oberlides (a);

Schlaffe herabhangende Lider mit gelegentlich auftretenden Spasmen des Musculus orbicularis oculi

(b)
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Abb.48: Aufnahme am 1. postoperativen Tag mit bereits sichtbar moglicher Lid6ffnung ohne

Hilfsmechanismen

Abb.49 a

Abb.49 b

Abb.49: Ergebnis eine Woche nach LFS-OP: Die Offnung der Lider ist beidseits durch Frontalis-
zug moglich (a,b)
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Fallbericht 4

Bei einer 36-jahrigen Patientin begann vor 4 Jahren eine beidseitige Lidhebeproblematik mit
dem subjektiven Gefiihl des *’wegrollenden’’ Blickes mit zufallenden Oberlidern und beglei-
tet von wenigen Spasmen. Das Ausmass der Beschwerden fiihrte zu erheblichen Einschrénk-
ungen im Alltag, gefolgt von einer depressiven Verstimmung, in die die junge Patientin
durch den Schweregrad ihrer Beschwerden versetzt wurde. Fiir die Abklérung der Sympto-
matik erfolgten Vorstellungen der Patientin in verschiedenen medizinischen Disziplinen; ein
neurologischer, ophthalmologischer und orthopédischer Status wurden mehrfach erhoben,
bis die seltene Diagnose des Blepharospasmus vom LIT evident wurde. Von Bedeutung war
dabei die Familienanamnese der Patientin, da bei ihrer Mutter seit ihrem 46. LJ die Diagnose
eines *’klassischen’” Blepharospasmus bekannt war. Der Therapieversuch mit BTX-Typ A
und dem Préparat Botox® hatte einen unzureichendenen Effekt auf die Klinik der Tochter.
Nachdem das Behandlungsschema mehrfach modifiziert wurde, versuchte man zuletzt auch
eine Umstellung auf Xeomin®, doch auch danach war der Therapieerfolg gering, so dass
man eine LFS-Operation empfahl. 2009 wurde in einem zweizeitigen VVorgehen an beiden
Oberlidern der Patientin eine LFS-OP unter Einfithrung von Gore-Tex der Stéirke 3,0 vorge-
nommen. Zur antimikrobiellen Prophylaxe wurde Augmentan® (875/125 mg) 2x1 per os an-
gesetzt. 5 Monate postoperativ kam es im Bereich des linken Auges zu einem Durchtreten
des Fixationsknotens im Augenbrauenbereich lateral, so dass die Entscheidung zur Wundre-
vision und Knotenversenkung in LA getroffen wurde. Ein intraoperativ gewonnener Ab-
strich ergab keine Keimanzucht, doch es wurde als Prophylaxe Cefuroxim® 2x500 mg ange-
setzt. Vier Wochen spiter trat der versenkte Knoten wieder nach aussen, so dass bei
Verdacht auf eine Fadenunvertraglichkeitsreaktion der Gore-Tex-Faden entfernt wurde. Der
Lidhebeeffekt war unter Erhalt nur des medialen Carrées auf der linken Seite ausreichend gut
fiir etwa 4 weitere Monate. Nachdem jedoch das Offenhalten des Lides links mit der Zeit als
anstrengender empfunden wurde, fiel zundchst die Entscheidung fiir eine Erhéhung der
additiven BTX-A Dosierung von 13,25 E auf 20 E des Préparates Botox®. Durch diese
Schema-Anderung der perioculiren Injektionen links gelang fiir 3 Jahre ein zufrieden-
stellender Lidoffnungseffekt, bis die Patientin erneut eine zunehmende Lidschlusstendenz
links dusserte und sich dann einer erneuten LFS-Operation des links lateralen Carrées
unterzog. Die BTX-Dosierung wurde nach dem letzten Eingriff auf 13,25 E reduziert, da
diese die Dosierungsmenge war, die sich unmittelbar nach den Priméreingriffen bei der

Patientin bewahrt hatte, um die Spasmus-Komponente zu hemmen. Trotz der Revisionen
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aufgrund der aufgetretenen Spéatkomplikationen gab die Patientin eine 100%ige Zufrieden-

heit an, bezogen auf den positiven Einfluss dieser operativen MaBinahme auf ihr alltagliches
Leben (Abb.50 a,b,c).

Abb.50 a Abb.50 b

Abb.50 ¢

Abb.50:
(a) Aufnahme 1 Tag vor dem Priméreingriff (2009). Typische Uberstreckung des Kopfes um einen

>’ Ausblick zu ermoglichen’’.
(b) Aufnahme 1 Woche nach Revision des linken Oberlides (2012)
(c) Aufnahme 4 Jahre nach dem Priméreingriff (2013)
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3.3 Auswertung der Fragebogen

3.3.1 Analyse der Patientenbefragung — Allgemeinfragen

Beginnend mit der Beantwortung der 5 initial gestellten Allgemeinfragen an jeden Patienten
(siehe Anhang), lassen sich Informationen {iber das Geschlecht, das Alter bei Befragung, das
Alter bei Erstdiagnose, den Zeitpunkt des Beginns der BTX-Therapie sowie die zeitlichen

Abstinde zwischen den jeweiligen praoperativen BTX-Injektionen erheben.

1. Geschlechtsverteilung (siehe Abschnitt 3.1.2)

2. Alter bei Befragung
Das Durchschnittsalter der Patienten bei der Befragung betrug 65 Jahre mit einer
Spanne vom 36 LJ-80 LJ. Die Altersberechnung der Frauen ergab zum Zeitpunkt der
Befragung einen Mittelwert von 62 Jahren (36 LJ-80 LJ), die der Ménner lag hoher
mit 69,5 Jahren (63 LJ-73 LJ).

3. Alter bei Erstdiagnose (siehe Abschnitt 3.1.3, Tab. 2.).

4. Alter bei BTX-Therapiebeginn
Das mittlere Alter der Patienten bei der Therapieeinleitung mit BTX Typ A lag bei
56,9 Jahren (32 LJ-70 LJ), wobei es fiir das weibliche Geschlecht separat bei 52,2
Jahren (32 LJ-67 LJ) und bei dem méannlichen Geschlecht bei 64 Jahren (57 LJ-70

LJ) errechnet wurde.

5. Zeitintervalle der BTX-Applikationen vor der LFS
Bei den meisten der Befragten zeigte sich ein Intervall von 12 Wochen, was einem
prozentualen Anteil von 46,7% (n=7) entspricht. Vier Patienten erhielten die In-
jektionen alle 10 Wochen, entsprechend 26,7% des Patientenguts. Weitere 13,3%,
also n=2 Patienten, alle 8 Wochen und zwei Patientinnen alle 6 Wochen (13,3%),
(Abb.51).
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50,00% ~46.7%

45,00%

40,00%

35,00%

30,00% n=4

25,00%

20,00% 133%—133%
n n

15,00%

10,00%

5,00%

0,00%
12 Wo. 10 Wo. 8 Wo. 6 Wo.

Abb.51: Verteilung der Zeitintervalle zwischen den BTX-Injektionen vor der LFS

3.3.3 Analyse der Patientenbefragung — Fragebogen zur Lebensqualitiit

Auf die Frage, ob das Sehvermogen pra- und postoperativ ausreichend sei, bejahten diese
Frage praoperativ 20% (n=3). Postoperativ hingegen énderte sich das Bild, indem die Frage
von 86,7% (n=13) mit *’Ja’’ beantwortet wurde und somit positiv anstieg (Abb.52).

War lhnen das pridoperative Ist das Sehvermégen postoperativ
Sehvermogen ausreichend? besser geworden?
NEIN

13.3%

80% 86.7%

Abb.52: Vergleich zwischen préa- und postoperativem Status bei der Frage

nach dem ausreichenden Sehvermogen
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Das Autofahren war vor dem Eingriff bei 26,7% (n=4) der Patienten moglich. 13,3% (n=2),
hatten keinen Fiihrerschein und 60% (n=9), wagten es aufgrund der funktionellen Visus-
einschrankungen nicht, Auto zu fahren. Der postoperative Status ergab einen gesteigerten
Anteil von 73,3% (n=11) an Patienten, die fahrtiichtig waren. Die iibrigen 13,3% (n=2)
hatten keinen Fiihrerschein und 13,3% (n=2) gaben als Antwort an, dass sie das Autofahren
in der Zwischenzweit wegen des hohen Alters aufgegeben hatten. Es gab nach dem Eingriff

keinen Patienten, der aufgrund seiner dystonen Stérung das Autofahren aufgab (Abb.53).

War prioperativ das Autofahren War lhnen postoperativ das
kein moglich? Autofahren moglich?
Fiihrer- alters-
schein A bedingt
13.3% 26.7% nicht NEIN
" R 13.3% 0%

kein
Flihrer-
schein

13.3% JA

73.3%

Abb.53: Vergleich zwischen pré- und postoperativen Status bei der Frage, ob

Autofahren moglich sei.

Sportliche Aktivitaten, wie z.B. Fahrrad fahren, waren vor dem Eingriff bei 73,3% (n=11)
der Patienten nicht moglich und nur bei 26,7% (n=4) moglich. 80% (n=12) waren nach der
Suspensions-Operation in der Lage, sportliche Tétigkeiten wieder aufzunehmen (Abb.54).
Auf die Frage, ob vor dem Eingriff das Lesen moglich war, antworteten 13,3% (n=2) der
Patienten mit *’Ja’” und 86,7% (n=13) mit *’Nein’’. Auf die gleiche Frage in Bezug auf den
postoperativen Status stieg die *’Ja’’-Antwort auf 80% (n=12) an, wobei die *’Nein’’-
Antwort 20% (n=3) betrug (Abb.55).

Fernsehen mit Einschrinkungen war praoperativ bei 20% (n=3) der Patienten mdglich.
Weitere 13,3% (n=2) hatten keine Schwierigkeiten und 66,7% (n=10) konnten gar nicht fern-
sehen. Postoperativ konnten 13,3% (n=2) der Patienten nicht fernsehen, worunter eine Pa-
tientin liber eine beeintrachtigte Fixierung von bewegten Gegenstinden beim Fernsehen

klagte. Eine Patientin berichtete, nach dem Eingriff fernsehen zu kdnnen, was vorher nicht
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moglich war. Dieses wiirde ihr postoperativ jedoch nur nach Einsetzen der additiven BTX-

Wirkung gelingen. 86,7% (n=13) konnten postoperativ beschwerdefrei fernsehen (Abb.56).

Waren vor der OP sportliche
Aktivitaten wie z.B.
Fahrradfahren méglich?

JA
26.7%

73.3%

Sind lhnen seit der OP sportliche
Aktivitdten wie Fahrradfahren
moglich ?

NEIN
20%

80%

Abb.54: Vergleich zwischen pra- und postoperativem Status bei der Frage, ob sportliche Aktivititen

wie z.B. Fahrrad fahren moglich seien.

War lhnen praoperativ das Lesen
moglich?

JA
12.5%

87.5%

Abb.55: Vergleich zwischen pré- und postoperativem Status bei der Frage, ob Lesen mdglich sei.

Ist Ihnen postoperativ das Lesen
méglich?

NEIN

80%
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War lhnen vor der Operation das Ist Ihnen nach der Operation das
Fernsehen moéglich? Fernsehen méglich?
einge-
schrankt JAO NE”;‘
20% 13.3% 13.3%

NEIN 86.7%
86.7%

Abb.56: Vergleich zwischen pri- und postoperativem Status bei der Frage, ob Fernsehen méglich sei.

Die Frage nach der Arbeitsfahigkeit vor dem Eingriff beantworteten nur 13,3% (n=2) mit
’Ja”’. 40% (n=6) waren nicht mehr arbeitsfahig und weitere 46,7% (n=7) bereits in den
Ruhestand getreten. Postoperativ stieg die Rate der Arbeitsfahigkeit auf 53,3% (n=8) an, wo-
bei weitere 46,7% (n=7) Rentner waren. Die Arbeitsunfdhigkeit lag nach der LFS somit bei
0% (Abb.57).

Ein wie *’Sand in den Augen’’ empfundenes Fremdkdorpergefiihl wurde praoperativ von eini-
gen Patienten angegeben (33,3%, n=5) und fiel postoperativ auf 20% (n=3). Eine erhohte
Blendempfindlichkeit gaben 86,7% (n=13) der Patienten vor dem Eingriff an. Postoperativ
blieb dieses Gefiihl bei 20% (n=3) der Patienten bestehen. Die verbliebenen 80% (n=12) ga-
ben diesbeziiglich Beschwerdefreiheit an. Postoperativ verneinten alle Patienten eine aufge-
fallene Tendenz zu Augeninfektionen. Augentrockenheit wurde von 80% (n=12) der Patien-
ten prioperativ verneint und von 20% (n=3) bestitigt. Uber eine Symptomlinderung beri-
chteten postoperativ 13,3% (n=2) im Gegensatz zu einem Patienten (6,67%), der keine posi-
tive Anderung seiner Augentrockenheit, aber auch keine Verschlechterung angab. Stérendes
Augentranen praoperativ beklagten 26,7% (n=4) der befragten Patienten, ein Prozentsatz der
nach dem Eingriff auf 13,3% (n=2) Patienten fiel. Vermehrte Cephalgien vor dem Eingriff
bejahten 20% (n=3) der Patienten; eine Rate, die mit 13.3% (n=2) Patienten postoperativ
riicklaufig war. 40% (n=6) der Befragten konnten sich vor dem Eingriff nicht selbststindig
versorgen. Im Vordergrund stand, dass sie sich als FuBBgidnger sehr verunsichert waren und
dabei auf Fremdhilfe angewiesen waren. Nach dem Eingriff war dies bei 13,3% (n=2) der

Patienten gegeben.
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Waren Sie praoperativ Waren Sie postoperativ
arbeitsfahig? arbeitsfahig?
JA
13.3% Rentner JA

46.7%

Rentne
rd6.7%

40%

ADbb.57: Vergleich zwischen pré- und postoperativem Status bei der Frage nach der Arbeitsfahigkeit

Alle Patienten litten praoperativ im Rahmen ihrer Erkrankung in verschiedener Ausprigung
an Spasmen des Musculus orbicularis oculi, konnten jedoch weder eine Zunahme noch eine
Verschlechterung der Symptomatik nach dem Eingriff bestatigen.

Eine bessere und langer anhaltende Lid6ffnung nach dem Eingriff wurde von 13 Patienten,
entsprechend 86,7% der Befragten, angegeben, im Vergleich zu 2 (13,3%) die nach wie vor
keine positive Anderung wahrnehmen konnten (Abb.58). Auf Nachfrage der schnell durch-
fithrbaren Lidoffnungsmdoglichkeit gaben alle Patienten an, dall es ihnen prdoperativ nicht
moglich gewesen sei, die Oberlider schnell zu 6ffnen. Eine gute, schnelle Lidoffnung war
nun bei 86,7% (n=13) der Operierten moglich (Abb.59).

Gelingt lhnen die Lid6ffnung nach der OP
besser?

NEIN
13.3%

Abb.58: Postoperativer Status hinsichtlich einer subjektiven Besserung der Lidoffnung
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War praoperativ eine rasche
Lidoffnung moglich?

NEIN
100%

War postoperativ eine rasche
Lidoffnung moglich?

NEIN
13.3%

86.7%

Abb.59: Vergleich zwischen préa- und postoperativem Status bei der Frage nach der Moglichkeit der

schnellen Lid6ffnung.

Alle Patienten wurden befragt, ob das zeitliche Intervall zwischen den notwendigen BTX-

Typ A Injektionen nach dem Eingriff langer geworden ist (Abb.60). Bei 9 Patienten (60%)

blieb der Abstand zwischen den Injektionen konstant. Bei 6 Patienten (40%) wurden die In-

jektionsintervalle langer nach der Operation, so dass bei einem Patienten sogar von einer ini-

tialen BTX-Therapie alle 9 Wochen eine Verlidngerung dieses Behandlungsabstandes um

weitere 5 Wochen auf 14 Wochen erreicht werden konnte. 86,7% (n=13) fiihlten sich wegen

ihrer Blepharospasmusproblematik sozial isoliert; nach der LFS empfanden 86,7% (n=13)

eine positive Auswirkung auf ihr soziales Leben. Dieser Ansicht schlossen sich 2 Patienten

oder 13,3% der Befragten nicht an (Abb.61).

NEIN
60%

Ist das Intervall zwischen den BTX-Injektionen
nach der Operation langer geworden?

Abb.60: Patientenantwort auf die Haufigkeit der BTX-Injektionen nach dem Eingriff
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Fiihlten Sie sich prioperativ wegen Hatte der Eingriff eine positive
lhres Blepharospasmus sozial Auswirkung auf lhr soziales Leben?
isoliert?
NEIN
NEIN 13.3%

13.3%

86.7%

86.7%

Abb.61: Auswirkung des Blepharospasmus vom LIT und der LFS-Operation auf das soziale Leben

der Patienten

3.4 Auswertung des Behandlungskalenders nach erfolgter Operation

Das Therapieergebnis wurde zusétzlich anhand eines Behandlungskalenders analysiert. Die
Riicklaufrate des ausgefiillten Behandlungskalenders lag bei 100%. Bei 11 der Patienten
konnte retrospektiv jedes der fiinf ausgewdhlten Intervalle beurteilt werden. Vier Patienten,
die kurz vor Abschluss des Studienbeobachtungszeitraumes operiert wurden, konnten nur
zum subjektiven postoperativen Empfinden 2 Wochen nach der Operation Stellung nehmen.
Eine Ubersicht zur Einschitzung des Behandlungserfolges vonseiten der Patienten geben
Tab.7 und Abb.62. Im ersten, unmittelbar postoperativen Intervall des 1. bis zum 10. Tag
wurde der minimale Therapierfolg mit 20% bewertet, wobei es auch Patienten gab die 100%
Erfolg angaben. Durchschnittlich wurde die Erfolgsrate bei 74,7% eingestuft. In einer
Spanne von minimal 30% und maximal 100% mit einem daraus resultierenden 76,3%
Durchschnitt wurde der 10.-90. postoperative Tag angegeben. Im 3. ausgewerteten Intervall
(vom 90.-180. Tag) sank der subjektive Eingriffserfolg bis auf 0%, blieb bei anderen
Patienten jedoch konstant hoch bei 100%. Der Mittelwert lag hier bei 67,7%. Im nichsten
untersuchten Zeitraum (180.-365. Postoperativer Tag) gab es wieder Einschiatzungen von
minimal 0% bis maximal 100%, doch der Mittelwert lag mit 70% etwas hoher. Die Skala
von subjektiv wahrgenommenen 0%-100% Therapie-Outcomes wiederholte sich auch in

Zeitrdumen, die das erste postoperative Jahr {iberschritten. Somit wurde die Erfolgsrate ein
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Jahr post operationem im Mittel mit 68,2% bewertet. Der Mittelwert der Patientenzufrieden-
heit unter Beriicksichtigung der Angaben in den einzelnen 5 Beobachtungsintervallen lag
somit bei 71,38%.

1.-10. 10.-90. 90.-180. 180.-365. >365.
postop. postop. postop. postop. Tage
Tag Tag Tag Tag
Minimum des 20,0% 30,0% 0,0% 0,0% 0,0%
Therapierfolges
Mittelwert des 74,7% 76,3% 67,7% 70,0% 68,2%
Therapierfolges
Maximum des 100,0% 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
Therapieerfolges

Tab.7: Durchschnittlicher minimaler und maximaler *’subjektiver Therapierfolg’” nach LFS-OP

Auswertung der Patientenzufriedenheit nach LFS-OP anhand des
Behandlungskalender
(alle Patienten, n=15)

120%

100% 106% 106% 1006% 106% 106%
o
£ 80%
‘o —75% 76.3%
5 " 1. 68% 476,00 4 68,18%
T 60%
()
Z
S 40%
@ 30%

20% 20%

O% G"o Gno C“D

1.-10. postop .Tag 10.-90. postop. 90.-180. postop. 180.-365. postop.= 365. postop. Tag
Tag Tag Tag

Abb.62: Prozentuale Darstellung der subjektiven Patientenzufriedenheit aller Patienten (n=15),
basierend auf dem ausgehindigten Behandlungskalender (siehe Anhang). Die untere und obere

Prozentzahl reprisentieren die Grenzen der Angaben der Patienten
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Auswertung der Patientenzufriedenheit nach LFS-OP
(nicht revisionspflichtige Patienten)

120%

100% 100% 100% 100% 100% 100,00%
=
2 80% 73.3% 75.49
o — 4 65% 65.6%
(= r— |

— . ]
S 60% _63.1%
()
3
£
z 40%
@ 30%
20% 20%
0% 0% 0% 0%
1.-10. postop. Tag 10.-90. postop. 90.-180. postop. 180.-365. postop. 2365. postop. Tag
Tag Tag Tag

Abb.63: Prozentuale Darstellung der subjektiven Patientenzufriedenheit aller nicht revisions-

pflichtigen Patienten, basierend auf dem ausgehéndigten Behandlungskalender (siehe Anhang)

Der angegebene Erfolg der Patienten, die sich nach ihrem Priméreingriff keinen weiteren
Revisionsoperationen unterziehen mussten, lag in den ersten Zeitrdumen, ndmlich vom 1.-10.
und vom 10.-90. postoperativen Tag, mit 73,3% und 75,4% etwas unterhalb der Bewertung,
die die Studienteilnehmer in ihrer Gesamtheit betrifft. Ab dem 90. postoperativen Tag wurde
in der Gruppe der nicht revidierten Patienten ein weiterer Abfall der Zufriedenheit mit 65,0%
fiir den 90.-180. Tag und 65,6% fiir den 180.-365. Tag nach dem Eingriff beobachtet. In der
Gruppe der nicht revidierten Patienten stabilisierte sich das subjektiv positive Therapieresul-
tat nach dem ersten postoperativen Jahr bei 63,1% im Mittel.

Eine dritte Gruppe (Abb.64) der nach Priméreingriff revisionspflichtigen Patienten wegen
aufgetretener Spitkomplikationen wurde beziiglich ihrer Zufriedenheit in &hnlicher Weise
analysiert. Es konnte nachgewiesen werden, daf3 diese Patienten in den ersten zwei Inter-
vallen eine Zufriedenheitsrate von jeweils 96% angaben; ein Prozentsatz, der verglichen mit
den Anworten der Gesamtheit der Patienten und der nicht revidierten Patienten numerisch
deutlich hoher liegt. Ab dem 90.-180. postoperativen Tag nahm die Patientenzufriedenheit
dieser Subgruppe mit 90% gering ab, was vermutlich in zeitlichem Zusammenhang mit den
aufgetretenen spdten Problemen steht. Diese Vermutung wird durch den Anstieg der
Zufriedenheit in den zwei weiteren Intervallen erhirtet, da die entsprechenden Mittelwerte
bis jeweils 98% ansteigen. Das Behandlungsergebnis wird hier nach dem ersten Jahr

durchschnittlich auch hoher geschitzt, da es bei 98% liegt und von der Gesamtheit der
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Patienten im entsprecheden Zeitraum bei 68,18% lag. Vereinzelt wurde der Therapieerfolg
aus dieser Gruppe ab dem 90. Tag mit minimal 50% angegeben, doch trotz der Revisionen
und der daraus moglicherweise zu erklarenden Unzufriedenheit lag die Auswertung dieser
Anworten interessanterweise prozentual bedeutend hoher als bei den Angaben der nicht

revidierten Patienten fiir diese Zeitrdume.

Auswertung der Patientenzufriedenheit nach LFS-OP
(revidierte Patienten)
120%
100% 1006% 100% —166% 1606% 4 —100%
o 96,00% T 96,00% i 98,00% 98,00%
‘o " 90,00%
% 80%
% 70% 70%
T 60%
()]
E 50%
§ 40% 40% 40%
[
20%
0%
1.-10. postop. 10.-90. postop. 90.-180. 180.-365. > 365. postop.
Tag Tag postop. Tag postop. Tag Tag

Abb.64: Prozentuale Darstellung der subjektiven Patientenzufriedenheit der revisionspflichtigen Patienten,

basierend auf dem Behandlungskalender (siehe Anhang)

Bei Mdnnern waren im ersten postoperativen Intervall Werte zwischen 20% und 80% zu ver-
zeichnen. Der Mittelwert lag fiir diesen Zeitraum bei 65%. Eine weitere Besserung war vom
10.-90. Tag zu erkennen, wo die Werte zwischen 40% und 80% schwankten und im Durch-
schnitt bei 70% errechnet wurden. Stetig besserte sich die Zufriedenheit, so dass bei Werten
von 50%-90% ein Durchschnittswert von 72,50% erreicht wurde. Weiter optimierte sich das
subjektive Therapieergebnis ab dem 180. und bis zum 365. Tag mit Prozentangaben zwi-
schen 70%-100% und einem daraus resultierenden Mittelwert von 78,75%. Konstant blieb
die Zufriedenheit auch nach dem ersten Jahr mit einem Durchschnitt von 78,75%.

Analysiert man die Angaben der Patientinnen, so zeigt sich, dass sich anders als bei
Mainnern eine prozentuelle Reduktion der Zufriedenheit mit der Zeit ergibt. Bei anfanglich
81,1% im Durchschnitt, in einer Breite von 20% bis maximal 100%, wird ab dem 10.-90.
postoperativen Tag der minimale Therapierfolg auf 30% bis maximal 100% festgelegt, so
dass ein Durchschnitt von 80,55% resultiert. Um 15,55 Prozentpunkte verschlechtert sich die
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durchschnittliche Zufriedenheit ab dem 90. postoperativen Tag, ndmlich von 80,55% auf

65%. Gleichzeitig sinkt der minimal angegebene Therapieerfolg vereinzelt bis 0%. Diese

prozentuellen Angaben bleiben, wie in Abb.66 dargestellt, bis zum 365. Tag unverandert. Ab

dem ersten postoperativen Jahr ist ein weiterer geringer Abfall bis auf 62,14% zu ver-

zeichnen.
Auswertung der Beschwerdefreiheit nach LFS-OP
(Méanner)
120%
100% 100% 100%
.*q_-; | 90% 78,75%
‘-aE.» 80% 80% | 80% I 7. 78,75%
£ 0% 7 1250% I 70% I 70%
T 60% & 5>.00% |
()
E | 50%
S 40% 40%
@
20% 26%
0%

1.-10. postop.
Tag

Tag

10.-90. postop. 90.-180. postop.

Tag

180.-365.
postop. Tag

2365. postop.

Tag

Abb.65: Prozentuale Darstellung der subjektiven Patientenzufriedenheit der ménnlichen Patienten, basierend

auf dem Behandlungskalender (siehe Anhang)

Beschwerdefreiheit

120%

100%

80%

60%

40%

20%

0%

Auswertung der Patientenzufriedenheit nach LFS-OP

(Frauen)
160% 160% 166% 100% 160%
81,10% on Cr
D G
65,00%
o 65% = 62,14%
30%
20,00%
0% 0% 0%
1.-10. postop. 10.-90. postop. 90.-180. postop. 180.-365. 2365. postop.
Tag Tag Tag postop. Tag Tag

Abb.66: Prozentuale Darstellung der subjektiven Patientenzufriedenheit der weiblichen Patienten, basierend auf

dem Behandlungskalender (siehe Anhang)
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4 DISKUSSION

4.1 Allgemeine Daten

4.1.1 Geschlechtsverteilung

Beim Blepharospasmus vom LIT stellt die LFS-Operation einen wenig invasiven Eingriff
dar, um eine gute Lidhebung und gute Lidmotilitit zu erreichen. Dies gilt, wenn die
symptomatische Behandlung mit BTX-Typ A- Injektionen eine unzureichende Wirkung er-
bracht hat (Roggenkdmper und Niissgens, 1997). Dieses Therapieversagen liegt beim
Blepharospasmus etwa um 4% (Wabbels und Roggenkdmper, 2007). Das Auftreten des
Blepharospasmus vom LIT ist selten, so dass umfangreiche Erfahrungen mit diesem Krank-
heitsbild und seiner Therapie in der Literatur nur singuldr zu finden sind. Das 4. Fallbeispiel
im Abschnitt 3.2.3 verdeutlicht, dass es sich um eine Krankheitsentitdt handelt, mit der viele
Mediziner nicht vertraut sind und eine differentialdiagnostische Herausforderung darstellt,
die irrtiimlich zu falschen Diagnosen und therapeutischen Wegen fiihren kann. Die Er-
krankung hat fiir betroffene Patienten zudem erhebliche negative Auswirkungen. Neben aus-
gepragten somatischen Beschwerden kommen auch psychosoziale Folgen zum Tragen, da
das Krankheitshild mit einer deutlichen Stigmatisierung einhergeht. Der hohe Leidensdruck
der Patienten und der Wunsch nach Wiederherstellung der Seh- und Berufsfahigkeit weisen
in Féllen des Versagens der BTX-Therapie auf die medizinische Not-wendigkeit einer
dariiber hinausgehenden Therapie hin. Unsere Analyse hat sich mit dem von Roggenkdmper
(1993) modifizierten Lid-Frontalis-Suspensions-Eingriff nach Crawford (1956) unter An-
wendung von Gore-Tex-Féaden als Schlingenmaterial bei dieser Indikationsstellung befasst.
Im gesamten Patientengut iiberwogen zum Zeitpunkt der ersten Operation Frauen mit 60%
(n=9) gegeniiber Ménnern mit 40% (n=6). Das weibliche Geschlecht war auch mit 66,7%
(n=2) auch bei den drei Patienten, die sich wegen postoperativen Komplikationen einer
Revisionsoperation unterziehen mussten, haufiger vertreten. Da das weibliche Geschlecht
hier und wie in Vergleichsstudien belegt (Defazio und Livrea, 2004, Hallett 2002) 2-3 mal
hiufiger an dieser Blepharospasmus-’>Sonderform’’ erkrankt, ist das Uberwiegen des

weiblichen Geschlechtes in unserer Analyse nicht iiberraschend.
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4.1.2 Alter

Das Durchschnittsalter bei Erstdiagnose des Blepharospasmus vom LIT lag bei 59,46 Jahren
und verteilte sich zwischen 32 und 72 Jahren, was sich mit den Ergebnissen einer grossen
amerikanischen Studie mit 4.000 Blepharospamus-Patienten von Stacy und Mahant (2002)
deckt, in der das Alter bei Diagnosestellung mit 56,9 Jahren errechnet wurde. Allerdings
wurden Patienten mit LIT nicht gesondert statistisch untersucht. Konkreter hatten Frauen in
unserer Analyse bei Erstdiagnose ein Durchschnittsalter von 56,7 Jahren, welches deutlich
unter dem Durchschnittsalter der Manner mit 63,7 Jahren lag.

Im Gesamtkollektiv zeigte sich ein durchschnittliches Zeitintervall von 2,93 Jahren von Erst-
manifestation der Beschwerden bis zur Diagnosestellung. Dieses Zeitfenster von Symptom-
beginn bis zur Diagnose lag in der Arbeit von Stacy und Mahant (2002) bei 3,3 Jahren, auch
bei Patienten mit *’klassischen’’ Blepharospasmusformen. Interessant ist die Feststellung,
dass die einzige Patientin, die eine positive Blepharospasmus-Familienanamnese hatte,
zugleich auch die jiingste Patientin unserer Analyse war, was sich mit der Beobachtung von
Stacy und Mahant (2002) deckt, dass Patienten mit familidrer Blepharospasmus-Vor-
geschichte ein jiingeres Durchschnittsalter bei Erstmanifestation der Symptome haben. Auf
die Frage, welches Zeitintervall zwischen Erstdiagnose und BTX-Therapiebeginn lag, ergibt
sich ein Zeitintervall von 0,73 Jahren (8 Wochen-7 Jahren), was umgerechnet 9 Monaten
entspricht. Roggenkdmper und Niissgens (1997) untersuchten in einer Studie 31 BTX-
therapierefraktare Patienten mit Blepharospasmus (LIT-Form mit eingeschlossen) und
kamen auf einen Mittelwert von 3,9 Jahren (3 Monate-15 Jahre) an ’’Blepharospasmus-
dauer’” vor BTX-Therapiebeginn, wobei nicht klar definiert wurde, ob sich der Begriff
’Blepharospasmusdauer’’ auf die Erstmanifestation oder auf die Erstdiagnose der Er-
krankung bezieht. Ab BTX-Therapieeinleitung bis zur primdren LFS-Operation sind bei
unseren Patienten im Durchschnitt 2,84 Jahre vergangen, so dass der Altersdurchschnitt der
Patienten zum Zeitpunkt des Priméreingriffes 61,93 Jahre (32-72 Jahre) betrug. Vergleichbar
lag in der retrospektiven Arbeit von Roggenkdmper und Niissgens (1997) der Altersdurch-
schnitt der Patienten zum Operationszeitpunkt bei 62,4 Jahren mit einer Spanne vom 42-80
LJ.
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4.1.3 Komorbiditiaten

Im Gesamtpatientengut standen sicher diagnostizierte depressive Stdrungen und der arterielle
Hypertonus mit 33,33% (n=5) im Vordergrund. Desweiteren wurden als Komorbidititen die
Hypothyreose, der Diabetes mellitus Typ | und Typ Il, Vorhofflimmern mit Marcumarisie-
rung und Allergien auf Penicillin und Diclofenac® angegeben. Zwei Patienten litten parallel
an Morbus Parkinson und zwei weitere an anderen dystonen Stérungen. Dabei handelte es
sich um eine idiopathische segmentale Dystonie mit Meige-Syndrom und spasmodischer
Dysphonie beim ersten Patienten und beim zweiten um eine multifokale Dystonie mit
Graphospasmus. Stacy und Mahant (2002) verschafften in ihrer Arbeit einen Uberblick der
bei 185 Blepharospasmus-Patienten vorliegenden Begleiterkrankungen und stellten fest, dass
6,5% der Befragten an einer diagnostizierten depressiven Storung litten, die bei 4 Patienten
sogar als prodromale Symptomatik ihres Blepharospasmus angenommen wurde. Keiner der
Patienten litt jedoch an den restlichen Komorbiditédten, die bei unseren Patienten beobachtet
wurden. Es ist aus unserer Sicht anzumerken, dass auch bei den von uns operierten Patienten
ein dusserst hoher Anteil an Depressionen litt. Natiirlich konnen die Ursachen dafiir multi-
faktoriell sein, doch das chronische Leiden, insbesondere der an Blepharospasmus vom LIT
Erkrankten, ist der stirkste Pradiktor fiir eine Depression und beeinflusst die Lebensqualitét

starker als etwa die Schwere der Beschwerden.

4.1.4 Aufklirung

Die richtige Aufklarung vor der Operation mit umfassenden und verstindlichen Informa-
tionen sowie die Therapie-Entscheidungsfindung sollten hoch eingestuft werden, da sie den
gesamten Therapieverlauf maf3geblich lenken. Mdglichkeiten und Grenzen bei der Erfiillung
der gedusserten Patientenwiinsche sollten gleichermassen thematisiert werden. Hierfiir ist
neben dem medizinisch-anatomischen Fachwissen auch ein Verstdndnis der sozialen und
psychischen Umstinde hilfreich, auf deren Boden der Wunsch nach einer hauptsidchlich
funktionellen und im weitesten Sinne auch é&sthetischen Verbesserung entsteht, da man
bedenken muss, dass es sich um eine OP-Region handelt die eine zentrale Rolle im
menschlichen Gesicht einnimmt. Man muss den psychisch sensiblen, in vielen Fallen auch
durch depressive Stérungen bereits gepragten Patienten dariiber aufkldren, dass diese
Technik trotz des minimal-invasiven Charakters keine therapeutische Einbahnstrasse dar-
stellt, da ein Fadenzug insbesondere unter dem angewendeten Gore-Tex-Faden, im Falle
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eines suboptimalen Therapieerfolges jederzeit moglich ist. Diese These iiber die Re-
versibilitdt des LFS-Verfahrens, der wir uns anschliessen, wurde in der Langzeitstudie von
Roggenkadmper und Niissgens (1997) wie auch in der Arbeit von De Groot et al. (2000)
erlautert. Die LFS ist eine reversible therapeutische Malinahme, da der funktionelle und
kosmetische Ausgangspunkt der Oberlider wiederhergestellt werden kann. Nur durch eine
eingehende Aufklarung lasst sich die Angst der Patienten vor dem Eingriff beeinflussen oder

gar nehmen.

4.2 Postoperative Resultate

4.2.1 Komplikationsrate

Die Rate der in den ersten postoperativen Tagen topisch beobachteten Frithkomplikationen,
die ’’normalerweise’” auch zu erwarten sind, minor complications und nicht lange
persistieren (z.B. Lidhdmatome, Lidodeme), lag bei 30,0% (n=12), wobei 12,5% (n=5) der
Lider mit postoperativen Spatproblemen einer oder mehrerer Revisionen bedurften. Die
haufigsten mit 20% (n=8) aufgetretenen postoperativen Folgen stellten umschriebene
Lidhdmatome, gefolgt von Lidodemen und die sekundir beobachteten Fadenextrusionen mit
je 15% (n=5) dar. Andere Komplikationen wie Granulome an den Augenbraueninzisions-
stellen (10%, n=4) und Oberlidentziindungen (7,5%, n=3) traten deutlich seltener auf.
Granulome wurden in der durch Roggenkédmper und Niissgens (1997) publizierten Studie bei
5 von insgesamt 56 Patienten nach bilateraler LFS-Operation unter Anwendung von Gore-
Tex-Fiaden beschrieben, was einem prozentualen Anteil von 8,92% entspricht und ver-
gleichbar mit unserem Resultat von 10% postoperativer Granulombildung ist. Die Anwen-
dung nicht autogener Suspensionsmaterialien (speziell von Gore-Tex) zur LFS ist auch wie
von Mehta et al. (2004), von Takahashi et al. (2010) und von Hayashi et al. (2013) be-
schrieben, zwar mit einer geringen Weichteilkomplikationsrate wie Fadenextrusion,
Granulombildung und Infektionen verbunden, doch die guten funktionellen Langzeit-
ergebnisse sind unbestreitbar. Das Extrusionsrisiko liegt bei Anwendung von Mersilene
Mesh bei 20% (Mehta et al. 2004), bei Anwendung von Nylon zur Suspension bei 0%
(Hayashi et al. 2013). Prolene und Silikon-Féaden haben eine marginale Infektions- und
Extrusionsrate, doch mit der Zeit einen nachlassenden Wirkungseffekt im Vergleich zu
Gore-Tex (Mehta et al. 2004). Nur autogene Fascia lata vereinigt gute Langzeitergebnisse

und wenig Abstossungsreaktion, geht aber prinizipiell mit Préparationsschwierigkeiten und
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Komplikationen an der Entnahmestelle einher. Gore-Tex hingegen ist unbegrenzt verfligbar
(Takahashi et al. 2010). Seltene Komplikationen wie Lagophthalmus oder Entropion, wie in
der von Debski et al. (2012) veroffentlichten Arbeit unter Anwendung von autologer Fascia
lata bei LFS-Operation beschrieben, traten in unserer Analyse nicht auf. Auch préseptale
Infektionen, wie von Mencia-Guttierez et al. (2005) bei 1,7% ihrer Patienten nach LFS-
Operation beobachtet, traten bei unseren Patienten nicht auf. Topische Komplikationen
wurden in unserem Patientengut mit lokalen Massnahmen wie Kompression, Kiihlung und
Pflege mit Polyspectran® behandelt, bis es im Falle der Odeme und Himatome zu der
erwarteten Resorption kam. Auch das zundchst bei zwei der Patienten berichtete
Augentriinen (5%), welches wahrscheinlich mit der beabsichtigten geringen Uberkorrektur
des Oberlides wahrend der Suspension zusammenhing, liess mit der Zeit und der allméhlich
nachlassenden Fadenspannung wie erwartet nach. Insgesamt sind 5 von den 30 primér
operierten Lidern *’revisionspflichtig’> geworden. Die Revisionen wurden nicht hinsichtlich
ihrer Haufigkeit auf Patienten sondern auf die Anzahl der Eingriffe bezogen, so dass der
prozentuale Anteil der notwendigen umschriebenen Revisionsmassnahmen 15,67% ent-
spricht. Die Fixationsknotenversenkung aufgrund einer beobachteten Fadenextrusion mit
Durchwanderung des Knotens nach aussen wie auch das Anlegen eines neuen Carrées waren
mit je 50% (n=5) die am héaufigsten durchgefiihrten Verfahren unter den Revisions-
massnahmen. Der isolierte Fadenzug bei rezidivierenden Infektionen oder Granulombildung
an den Augenbrauen-Inzisionsstellen war insgesamt fiinfmal notwendig und konnte anhand
des fehlenden Einwachsens von Gore-Tex in das umliegende fibrovaskuldre Gewebe ohne
Schwierigkeiten erfolgen. Insgesamt handelt es sich bei den Revisionsmassnahmen also um
wenig invasive, sehr umschriebene chirurgische Applikationen meist in LA. Die positive
Eigenschaft von Gore-Tex ist zu unterstreichen, da sich, wie auch von Mehta et al. (2004)
beschrieben, andere synthetische Suspensionsmaterialien wie z.B. Mersilene Mesh schlecht
vom umliegenden Gewebe entfernen lassen. Diese Beobachtung beweist nicht nur die gute
Reversibilitiat des Eingriffs bei Gore-Tex-Anwendung, sondern auch die Moglichkeit von
umschriebenen Nachkorrekturen der Fadenlage. In der Publikation von Wabbels und
Roggenkdmper (2007) war die Revisionspflichtigkeit der Lider nach LFS-Operation mit
Einbringen von Gore-Tex-Faden mit 10% niedriger als die in unserer Analyse erhobene Rate
von 15,67%. Allerdings stehen in beiden Arbeiten Granulombildungen an den Augenbrauen-
Inzisionsstellen und Fadenextrusionen als Ursache der Revisionen im Vordergrund.

Wie der 1. Fallbericht verdeutlicht, konnte sogar in einigen Fillen trotz der Gore-Tex-Faden-

Entfernung bei Unvertriglichkeit eine ausreichende Lidoffnung -zumindest voriibergehend-
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erreicht werden. Die Atiologie fiir dieses beobachtete Phinomen bleibt unklar. Zentral-
nervose Effekte durch eine postoperativ zundchst verdnderte ’Afferenzlage’” des peri-
okuldren muskuldren Systems oder aber mechanische Effekte im Sinne einer filiformen
Vernarbung mit moglicher Lidanhebung stehen hier zur Diskussion. Steinkogler et al. (1993)
beschrieben, dass auch nach Zug des Gore-Tex-Materials das fibrovaskulare Gewebe am
ehesten durch subkutane Vernarbungsprozesse die Eigenschaft hat, eine suffiziente Lid-
offnung weiter zu gewihrleisten. Dieser zundchst positive Effekt liess in unserem Fall
jedoch rechts 7 Monate und links 4 Monate nach Fadenzug nach und es wurde eine
Revisionsoperation beidseits notwendig, ohne Auftreten von Komplikationen postoperativ.
Ahnliche Phiinomene wurden nach Fadenzug bei Verdacht auf Nahtmaterialunvertriglichkeit
allerdings bei zwei weiteren Patientinnen beobachtet. In einem Fall hielt dieser Effekt nach
Fadenzug des lateralen Carrées und Belassen des medialen Carrées 4 Monate an, bis dann
eine storende Lidsenkung zur Revisionsoperation fiihrte. Bei der zweiten Patientin musste
nach mehrfacher Fixationsknotenextrusion am links lateralen Carrée der Gore-Tex-Faden
ebenso gezogen werden. Der Lidhebeeffekt war unter Erhalt nur des medialen Carrées auf
der linken Seite fiir etwa 4 Monate ausreichend gut. Nachdem jedoch das Offenhalten des
Lides links mit der Zeit anstrengender empfunden wurde, fiel zunéchst die Entscheidung fiir
eine Erhohung der additiven BTX-A Dosierung von 13,25 E auf 20 E des Priparates
Botox®, um ein neues Anlegen des lateralen Carrées am linken Oberlid zu vermeiden. Durch
diese Schema-Anderung der periokuliren Injektionen links gelang fiir 3 Jahre eine zeitliche
Uberbriickung mit gutem Lidéffnungseffekt, bis sich die Patientin erneut iiber eine
zunehmende Lidschlusstendenz links beschwerte und sich einer erneuten LFS-Operation des
links lateralen Carrées unterzog. Unsere Entscheidung zur periokuldren BTX-Dosiserhéhung
basierte auf der Beobachtung von Roggenkdamper und Laskawi (2004), dass der Wechsel der
Injektionsdosis eine erhebliche Wirkungsbesserung von BTX haben kann.

Im Vorgriff auf eine postoperative Infektionsratensenkung ist eine perioperative antibioti-
sche Prophylaxe nicht nur bei Risikopatienten wie z.B. Diabetikern mit moglicherweise
erhohter Neigung zu Infektionen zu empfehlen. Generell sollte man eine solche vor-
beugende Medikation mit oralen Cephalosporinen oder Penicillinen ansetzen, da insgesamt 6
Hautinzisionen pro Auge vorgenommen werden, die potentielle Eintrittspforten fiir Keime
darstellen. Nach Riiden et al. (1995) sind es am haufigsten Staphylokokken, insbesondere im
Zusammenhang mit eingebrachten Fremdkdorpern, die postoperative Infektionen ver-
ursachen. Das Haupterregerreservoir fir Wundinfektionen stellt nach Dellinger und

Ehrenkranz (1998) die korpereigene Flora des Patienten dar, die sich auch bei sorgfiltiger
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praoperativer Antiseptik nicht vollstandig eliminieren lasst (Behrens-Baumann und Kramer,
2002). In dieser Arbeit wurde Gore-Tex als Nahtmaterial eingesetzt, welches trotz seiner
vielen Vorteile bekannt dafiir ist, dass seine pordse Struktur Proliferationen von bakteriellen
Mikroorganismen erlaubt und Abszedierungen hervorrufen kann, so dass es mit einer relativ
hohen Weichteil-Komplikationsrate verbunden ist (Mehta et al. 2004, Takahashi et al. 2010).
Aus diesen Griinden sind nach unserer Auffassung eine perioperative antibiotische Pro-
phylaxe, das wiederholte Trinken des Nahtmaterials in antiseptischer Losung (z.B. Brauno-
vidon®) sowie die intraoperativen Zwischendesinfektionen an den Inzisionsstellen als
Ergénzung der generell geltenden Hygiene-MaBBnahmen gerechtfertigt. In Féllen von auf-
getretenen Fadenextrusionen, Fadengranulombildungen oder rezidivierenden Oberlid-
entziindungen ist nicht ausgeschlossen, dass ursachlich fiir diese Reaktionen eine Fadenun-
vertraglichkeit sein kann. Dies wird auch dadurch erhirtet, dass auf technische Details wie
die tiefe Knotenversenkung, die tiefe subkutane Fadenfiihrung mit der Ptosis-Nadel, die
antiseptischen intraoperativen Maflnahmen geachtet wurde und dennoch an einigen Lidern
rezidivierende Unvertrdglichkeitsreaktionen evident wurden. Diese waren auch nicht durch
systemische perioperative Antibiotika oder Anderung der Stirke des angewendeten Gore-
Tex-Fadens zu beeinflussen.

Vor OP-Beginn wurde konsequent auf die Protektion des Bulbus geachtet, so dass keine
postoperative Erosio corneae oder andere Bulbusverletzung auftraten. Zum Bulbusschutz
wurde 34 Mal die Einlage von Walser-Protektionsschalen und 6 Mal geeignete Lidplatten
eingesetzt, durch die das Lid protektiv vom Bulbus angehoben werden konnte. Ahnlich kam
es in der Arbeit von Wabbels und Roggenkémper (2007) bei 252 Lidern nach LFS-Operation
in keinem Fall zu Hornhautkomplikationen. Eine Uberkorrektur der Lidoffnung ist erlaubt
und beabsichtigt, um eine langfristig gute Lidoffnung beizubehalten, auch wenn die Faden-
spannung erwartungsgeméal nachlassen sollte (Wabbels und Roggenkdmper, 2007). Wie
durch Mehta et al. (2004) beschrieben, schliessen wir uns der Ansicht an, dass unter Gore-
Tex-Anwendung zur LFS wichtige Kriterien wie Erhaltung der Stabilitdt, der Hohe und der
anatomischen Kontur des Oberlides weitesgehend erfiillt werden kdnnen, um nicht nur ein

gutes funktionelles, sondern auch ein gutes édsthetisches Ergebnis zu erreichen.

4.2.2 Fragebogenauswertung, Lebensqualitit

Den in die Studie eingeschlossenen Patienten wurden jeweils zwei Bogen ausgehédndigt. Die

Mehrheit unserer Patienten gab im Vergleich zu den préoperativ gestellten Fragen eine
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postoperative Besserung aller erhobenen Parameter an. Auf die anfangs gestellten Fragen, ob
sich das Sehvermogen, die Lidoffnung und die rasche Lid6ffnung postoperativ gebessert
hatten, bejahten jeweils 86,7% der Patienten die Fragen, so dass sich hier definitiv ein
positiver Effekt des Eingriffes widerspiegelte. Alle Patienten litten prédoperativ im Rahmen
ihrer Erkrankung in verschiedener Ausprigung an Spasmen. Eine Zunahme oder Ver-
schlechterung der Symptomatik nach dem Eingriff konnte nicht bestitigt werden.

80% der Patienten verspiirten eine Besserung ihrer prdoperativ erhohten Blendempfindlich-
keit. Diese Symptomreduktion liegt erheblich hoher als die nach Oberlid-Myektomie be-
schriebene Besserung der Blendempfindlichkeit, wie von Georgescu et al. (2008) mit 41%
beschrieben. Augentrockenheit wurde von 80% der Patienten praoperativ verneint und von
20% bestitigt. Uber eine diesbeziigliche Beschwerdelinderung berichteten postoperativ
13,3% im Gegensatz zu einem Patienten (6,67%), der keine positive Anderung seiner Au-
gentrockenheit, aber auch keine Verschlechterung angab. Georgescu et al. (2008) hingegen
dokumentierten in ihrer Myektomie-Arbeit bei *’Lidoffnungsapraxie-Patienten’’ eine post-
operative Linderung der Augentrockenheit von 29%. Auf jeden Fall kann nach beiden Pro-
zeduren eine Besserung der vorbestehenden Augentrockenheit verzeichnet werden.

Es wird angenommen, dass die Erkrankung bis zur Berufsunfihigkeit fithren kann. Seleman
(2011) beschrieb in seiner Befragung an 61 Patienten mit LIT 17%, die weiterhin arbeits-
fahig waren, wobei 6,6% ihren Beruf wegen der Einschriankungen ihrer Erkrankung auf-
gaben und 77% aus anderen Griinden nicht mehr ihrem Beruf nachgehen konnten. In un-
serer Befragung waren 40% aufgrund des Blepharospasmus nicht mehr arbeitsfihig und
weitere 46,7% bereits in den Ruhestand eingetreten. Nur 13,3% unserer Patienten waren pra-
operativ arbeitsfahig. Diese Rate stieg postoperativ auf 50% an, wobei weitere 50% Prozent
den Rentnern entsprachen. Die Arbeitsunfdhigkeit aufgrund des Blepharospasmus vom LIT
lag somit nach der LFS bei 0%. Sowohl unsere Ergebnisse als auch die Daten der grof3ten
bisher durchgefiihrten Befragung mit 61 Blepharospasmus vom LIT-Patienten von Seleman
(2011) unterstreichen die soziale Beeintrachtigung dieser Menschen, da nur ein kleiner
Prozentsatz von ihnen beruflich tétig sein kann. Interessanterweise konnen wir aber anhand
der hier aufgefiihrten Ergebnisse zeigen, dass die Arbeitsfahigkeit dieser Menschen nach
dem LFS-Eingriff komplett hergestellt werden kann. Die Wichtigkeit und die positiven
Auswirkungen einer Erwerbstétigkeit auf die Psyche und das Wohlbefinden der Menschen
ist unbestreitbar.

Sehr positiv fiel auch die Frage aus, die sich auf die prd- und postoperative Fahrtiichtigkeit
nach der LFS-Operation bezog. Priaoperativ traute sich die Mehrheit der Patienten aufgrund
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der Blepharospasmus-bedingten funktionellen Visuseinschrankungen nicht zu, Auto zu
fahren. Einige Patienten verkauften sogar ihr Auto. Das erhebliche Ausmass dieser Lebens-
qualitatseinschrankung wurde durch Hall et al. (2006) erldutert. Seleman (2011) beschrieb
46% aller fahrtauglichen Blepharospasmus-Patienten, ohne dabei eine Differenzierung fiir
den LIT vorzunehmen, als *’nicht mehr fahrtiichtig’> aufgrund ihrer Erkrankung. Der post-
operative Status ergab in unserer Analyse einen hohen Prozentteil von 73,3% an Patienten,
die wieder fahrtiichtig waren, so dass die Patienten auch in dieser Hinsicht von der LFS-
Operation profitierten. Auch sportliche Aktivititen wie z.B. Fahrradfahren waren vor dem
Eingriff bei fast allen Patienten nicht moglich und konnten postoperativ von 80% erfolgreich
wieder aufgenommen werden. Das Verrichten von Tatigkeiten wie Lesen, Fernsehen, Ein-
kaufen, sogar die Selbstversorgung, waren Faktoren, die fiir alle Patienten im Rahmen ihrer
Erkrankung nur schwer durchfiihrbar waren und nach der LFS-OP zum grossten Teil wieder
aufgenommen werden konnten. Das Lesen war durch die Levatorinhibitionsstorung bei
87,5% unseres Patientengutes nicht moglich und begrenzte sich postoperativ auf nur 20%.
Postoperativ konnten 86,7% der Patienten problemlos fernsehen. Eine Patientin klagte iiber
beeintriachtigte Fixierung von bewegten Gegenstinden beim Fernsehen. Eine weitere
Patientin gab an, nach dem Eingriff zwar fernsehen zu koénnen, doch dieses wiirde ihr
postoperativ nur nach Einsetzen der additiven BTX-Wirkung gelingen. 38% der Patienten
mit essentiellem Blepharospasmus, die in der Befragung von Seleman (2011) teilnahmen,
gaben an, sich beim Fernsehen stark beeintrachtigt zu fiihlen, wahrend 8% als Folge ihrer
Erkrankung nicht mehr in der Lage waren, fernzusehen. Unsere Daten verdeutlichen, dass
auch die Einschrinkung beim Fernsehen, die préoperativ bei 66,7% lag, behoben werden
kann.

Bei 60% der Patienten blieb die Zeit zwischen den additiven BTX-Sitzungen konstant. Bei
40% der Befragten wurden die Injektionsintervalle nach der Suspension lénger, so dass beli
einem Patienten sogar von einer initialen BTX-Therapie alle 9 Wochen eine Verldngerung
des Behandlungsabstandes um weitere 5 Wochen (auf 14 Wochen) erreicht werden konnte.
Seleman (2011) stellte in seiner Arbeit einen Vergleich zwischen Blepharospasmus-
Patienten mit und ohne LFS-Operation, bezogen auf die Wirkungsdauer zwischen den BTX-
Behandlungen, her. Dabei kam er zum Ergebnis, dass die Injektionsintervalle bei den
Patienten mit LFS mit 5,5 Wochen signifikant kiirzer als die Therapieintervalle bei den
Patienten ohne Suspension (mit 9,3 Wochen) waren. Diese Feststellung deckt sich nicht mit
unserer Erfahrung, da die Injektionsintervalle bei 40% unserer Patienten nach LFS-Operation

sogar langer wurden. Womdglich lésst sich diese Diskrepanz durch die verabreichten BTX-
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Mengen, die additiv injiziert werden, erklaren, die bei unseren Patienten vermutlich héher
liegen.

86,7% der durch uns operierten Patienten fiihlten sich wegen ihrer Blepharospasmusproble-
matik sozial isoliert, doch nach der LFS empfanden 86,7% eine positive Auswirkung auf ihr
soziales Leben. Dieser Ansicht schlossen sich nur zwei der Befragten nicht an, die allerdings
auch wegen einer manifesten Depression, die bereits prdoperativ bestand, in ambulanter
psychiatrischer Behandlung waren. Dieser positive Effekt auf das soziale Leben der Patien-
ten nach LFS-Operation unter Anwendung von Gore-Tex wurde auch von Roggenkdmper
und Niissgens (1997) beschrieben und wird in der Literatur sogar auch bei Anwendung
anderer Suspensionsmaterialien (z.B. Fascia lata) oder anderer Suspensionstechniken (z.B.
Oberlid-Myektomie) bestitigt (Debski et al. 2012, Georgescu et al. 2008).

4.2.3 Behandlungskalenderauswertung, subjektive Therapieeinschéitzung

Zur Einschitzung des Therapierfolges wurde ein Behandlungskalender erstellt (siehe An-
hang). Im ersten Intervall (1.-10. postoperativer Tag) wurde die Erfolgsrate durchschnittlich
bei 74,7% (20%-100%) eingestuft. In einer Spanne von minimal 30% und maximal 100%
mit daraus resultierenden 76,3% wurde der 10.-90. postoperative Tag eingestuft. Der
Mittelwert lag bei 67,7% im dritten Intervall. Im nichsten untersuchten Zeitraum des 180.-
365. postoperativen Tages lag der Erfolgsmittelwert mit 70% etwas hoher als im dritten
Zeitfenster. Die Erfolgsrate ein Jahr nach der Operation wurde mit 68,18% im Durchschnitt
bewertet. Der Mittelwert der gesamten Patientenzufriedenheit unter Beriicksichtigung der
Angaben in den einzelnen 5 Beobachtungsintervallen lag somit bei 71,37%. Wabbels und
Roggenkadmper (2007) fiihrten eine Studie mit 252 Lidern nach LFS-Operation modifiziert
nach Crawford (1956) durch, so wie sie in unserer Klinik praktiziert wird und erreichten
nach einem Follow up von 22,1 + 11,6 Monaten einen Therapieerfolg von 73%, wobei der
Langzeiterfolg mit 50% angesehen wurde. Beim Versuch, einen Vergleich mit unseren
Ergebnissen durchzufiihren erkennt man, dass die subjektive Einschidtzung unserer Patienten
ein dhnliches Mal3 an Patientenzufriedenheit wie in der von Wabbels und Roggenkdmper
(2007) publizierten Studie erreicht. Der vorliegenden Arbeit liegt hinsichtlich Umfang und
Beobachtungszeitraum eine dem Grossteil der Veroffentlichungen vergleichbare Patienten-
kohorte zugrunde. Eine Vergleichsiibersicht zu anderen Studien, die das gleiche Therapie-

verfahren thematisierten, gibt Tabelle 6.
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Die Patientenzufriedenheit bei allen nicht revidierten Patienten wurde getrennt ausgewertet.
Interessanterweise lag der empfundene Erfolg in den ersten Zeitrdumen knapp unterhalb der
entsprechenden Bewertung bei der ersten Befragung, die die Patienten in ihrer Gesamtheit
betraf. Ab dem 90. postoperativen Tag wurde in der Gruppe der nicht revidierten Patienten
eine Abnahme der Zufriedenheit mit 65% fiir den 90.-180. Tag und 65,6% fiir den 180.-365.
Tag nach dem Eingriff erreicht. Das Therapieresultat stabilisierte sich nach dem ersten post-
operativen Jahr bei 63,1% subjektiver Zufriedenheit im Durchschnitt. Ausfiihrliche Daten
tiber die subjektive Zufriedenheit revidierter und nicht revidierter Patienten lagen in anderen
Studien zum Vergleich nicht vor.

Eine dritte Subgruppe, ndmlich die der revisionspflichtigen Patienten, wurde beziiglich ihrer
Zufriedenheit in dhnlicher Weise analysiert. Es konnte nachgewiesen werden, dass diese
Patienten in den ersten zwei Intervallen eine sehr hohe Zufriedenheitsrate von jeweils 96%
angaben; ein Prozentsatz, der verglichen mit den Antworten der Gesamtheit der Patienten
und der nicht revidierten Patienten numerisch deutlich hoher liegt. Ab dem 90.-180.
postoperativen Tag nahm die Patientenzufriedenheit dieser Subgruppe bis auf 90% ab, was
in zeitlichem Zusammenhang mit den aufgetretenen Spétkomplikationen stehen konnte.
Diese Hypothese wird durch den im Verlauf beobachteten Anstieg der Zufriedenheit in den
zwei weiteren Intervallen (180.-365. und > 365. Tag) erhirtet, da die entsprechenden
Mittelwerte bis jeweils 98% anstiegen. Trotz der Revisionen und der daraus zu erwartenden
Unzufriedenheit lag die Auswertung dieser Anworten prozentuell betrachtet hoher als bei
den Angaben der nicht revidierten Patienten fiir diese Zeitradume, was vermutlich mit der
guten Einsicht und Compliance vonseiten der drei revidierten Patienten zusammenhéngt und
hypothetisch auch den nicht schwerwiegenden und nicht entstellenden Charakter der
aufgetretenen Probleme widerspiegelt. Der 98%-Langzeittherapieerfolg der revidierten
Patienten zeigt, dass die LFS-Operation nie zu einem Misserfolg, sondern hdchstens zu
einem nicht ausreichenden Ergebnis, welches durch weitere minimal invasive Nach-
korrekturen (sogar in LA) optimiert werden kann, fiihrt (Roggenkdmper und Niissgens
(1997).
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Autoren Roggenkdmper | Roggenkamper De Wabbels und Seleman Aktuelle

und NiiBgens Groot | Roggenkamper Analyse
et al.

Jahr 1993 1997 1999 2000 2007 2011 2013

Inkludierte BEB und LIT | BEBundLIT LIT BEB und LIT LIT LIT

Blepharospasmus-

Typen

Anzahl n=12 n=28 n=53 n=13 n=115 n=17 n=15

Patienten

Grad der 75% 58% 59,5% 76,92% 73% 59% 71,37%

subjektiven
Besserung von 0-

100%
Follow-up 4-18 5-40 2-82 15-55 3-154 Mo. Alle LIT- 1-114
Periode nach LFS | Mo. Mo. Mo. Mo. Patienten, die Mo.

bis 2011 an der

Univ.Augenlinik

Bonn behandelt
wurden

Tab.6: Vergleichstabelle zwischen Studien, die sich auf Patienten mit Blepharospasmus vom LIT mit

einer LFS-Operation beziehen.

Bei den Minnern lag der Mittelwert fiir den ersten Zeitraum bei 65%. Eine weitere
Besserung des OP-Resultates war vom 10.-90. Tag zu verzeichnen, wo die Werte bis 70%
anstiegen. Stetig besserte sich die Zufriedenheit, so dass sich der Langzeittherapierfolg der
Mainner bei 78,75% stabilisierte. Erldutert werden sollte in diesem Abschnitt, dass es unter
den ménnlichen Patienten in nur einem Fall zu revisionspflichtigen Komplikationen kam,
was die konstant ansteigende Zufriedenheit erklaren konnte.

Bei den Frauen macht man die Beobachtung, dass sich im zeitlichen Verlauf eher eine
prozentuale Reduktion der Zufriedenheit ergab. Bei initial 81,1% Zufriedenheit im Durch-
schnitt sank ab dem 10.-90. postoperativen Tag der Wert deutlich bis auf 62,14% nach dem
ersten postoperativen Jahr.

Die Subjektivitit der erhobenen Daten dieser Arbeit ist hoch, da die dokumentierten Para-
meter des Kalenders und der prid- und postoperativ bezogenen Fragen des ausgehédndigten
Studienbogens allein von Patienten festgehalten wurden. Ein wichtiger Aspekt, dem bei der
Beurteilung der beschriebenen Ergebnisse Beachtung geschenkt werden muss, besteht darin,
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dass fiir die Betroffenen wenige Therapie-Alternativen existieren und somit eine *’iiber-
zogene’’ Erwartungshaltung, die gedussert und beobachtet wurde, verstiandlich ist.

Um die Wichtigkeit eines erfolgreichen Suspensionsergebnisses zu verstehen, darf man die
Bedeutung der Mimik und den ausgesprochen hohen Stellenwert der Augen dabei nicht
unterschitzen. Die Mimik pragt zwischenmenschliche Beziehungen und moduliert soziale
Funktionen in der Gesellschaft. Sie dominiert die nonverbale Kommunikation und kann
einen stirkeren Eindruck als die Sprache hinterlassen. Grundemotionen wie Erstaunen, Freu-
de, Angst, Trauer und Wut kénnen bei der veranderten Gesichtsmimik der Patienten mit Ble-
pharospasmus vom LIT nur reduziert ausgedriickt und von den Mitmenschen nicht
verstanden werden. Ein Verfahren wie die LFS-Operation kann die BT X-therapierefraktiren
Patienten von ihrer Stigmatisierung zumindest teilweise befreien. Durch die LFS konnte es
insgesamt zu einer Normalisierung der allgegenwartigen Lebensqualitdatsminderung der
Betroffenen kommen. Die Patienten erlebten eine Verbesserung in ihrer Alltagsfunktion, da
ihnen die bessere und lidngere Lidoffnung durch den gebesserten Visus die Teilnahme am
Arbeiten, an Aktivitidten, am *’Leben’’ wiederschenkte. Das Lesen, das Autofahren, das
Fahrradfahren, der Sport, das Einkaufen und ein Spaziergang im Freien waren vorher nicht
moglich. Die Patienten, die vom Eingriff profitierten, fanden in dieser Therapie einen Weg,
der ihnen aus dem Labyrinth des stillen Leidens, der Verunsicherung und der passageren
Blindheit verhalf. Die LFS-Operation stellt durch eine relativ schmerzfreie, minimal-
invasive chirurgische Vorgehensweise eine addquate Therapiealternative beim BTX-
therapierefraktiren Blepharospasmus vom LIT dar, mit guter langfristiger Prognose und

Ergebnissen.

4.2.4 Rolle der additiven Botulinumtoxin Typ A-Injektionen

Nach Abschluss der Wundheilung werden zunichst nach standarisiertem Schema BTX-In-
jektionen in den medialen und lateralen Musculus orbicularis oculi des Oberlides und den
lateralen Musculus orbicularis oculi des Unterlides unter Aussparung der Augenbrauen-
region appliziert. Diese additiven Injektionen verhelfen zur Therapie-Optimierung, da durch
die LFS-Operation zwar eine bessere Lidoffnung erreicht wird, die Spasmen jedoch unab-
héngig von ihrem Ausmass weiterhin persistieren konnen. Auf die Effektivitét dieser ergan-
zenden BTX-Behandlung wurde durch Roggenkdmper und Niissgens (1997), durch Kerty
und Eidal (2006) sowie durch Wabbels und Roggenkdamper (2007) hingewiesen. Ausserdem
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soll die Wirkung der BTX-Substanz nicht nur moégliche Spasmen, die den Visus ein-
schrinken hemmen, sondern auch die Imbalance zwischen Orbicularis- und Frontalis-
Muskulatur ausgleichen (Laskawi und Roggenkéimper, 2004). Das Ubergewicht der
Frontalismuskulatur muss namlich, wie durch Laskawi und Roggenkdmper (2004) be-
schrieben, verstiarkt werden, indem man die muskelhemmende Injektionsbehandlung im
Orbicularis-Bereich fortfiihrt. VVon grosser Wichtigkeit ist dabei, Injektionspunkte in der
Frontalisregion zu vermeiden (Roggenkdmper und Niissgens, 1997). Ziel der additiven
Injektionen mit dem Toxin ist es, eine fiir die Betroffenen gute Augendffnung zu gewéhr-
leisten, indem man zusitzlich zur Frontalis-Suspension die Restverkrampfungen reduziert.
Wir haben die Erfahrung gemacht, dass das Injektionsschema nach der Operation modifiziert
werden kann, indem man niedriger dosiert oder gar periokuldre Injektionspunkte zusitzlich
zu den Frontalis-Injektionspunkten weglasst. Dieses wird Gegenstand weiterer Unter-
suchungen sein.

Auch die empirischen Werte unserer Patienten belegen die Notwendigkeit der kombinierten
Therapie. Eine Studienteilnehmerin dusserte nach dem Eingriff, fernsehen zu konnen, was
fiir sie zuvor unvorstellbar war. Dies wiirde ihr postoperativ nur nach Einsetzen der additiven
BTX-Wirkung gelingen. Eine weitere Patientin berichtete, dass sie seit der Operation zum
ersten Mal nach vielen Jahren wieder lesen, fernsehen, Fahrrad fahren und Auto fahren
konnte. Allerdings habe diese Besserung erst 8 Tage nach der BTX-Gabe eingesetzt und
weitere 40 Tage angehalten. Danach sei es zu einer erneuten Verschlechterung der
Symptomatik gekommen. Mehrere Patienten bestitigten, dass ihnen nach der LFS eine
bessere und langere Lidoffnung moglich sei, doch der therapeutisch optimale Effekt wiirde
erst nach den BTX-Injektionen eintreten. Aus diesen Griinden ist die erhoffte funktionelle
Besserung erst durch die Kombination der LFS mit der BTX-Therapie zu erwarten.
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5 ZUSAMMENFASSUNG

Der Blepharospasmus vom LIT stellt mit einer Pravalenz von 7-10% eine seltene Variante
des essentiellen Blepharospasmus dar (Krack und Marion 1994, Jordan et al. 1990). Klinisch
ist er durch das Fehlen eines objektiven Krampfes des Musculus orbicularis oculi
charakterisiert. Bei nahezu oder komplett fehlenden periokularen Spasmen sind die Patienten
durch herabhéngende Oberlider nicht in der Lage, ihre Augen zu 6ffnen, so dass sie zur Lid-
offnung auf *’Tricks’” wie das Hochziehen der Augenbrauen durch Frontalis-Innervation,
das manuelle Aufhalten der Lider durch ihre Finger oder eine Retroposition des Kopfes
angewiesen sind. Dieses Phidnomen fiihrt zu einer funktionellen Blindheit bei intaktem
Sehorgan mit daraus resultierender Lebensqualitdtsminderung und Einschriankungen im
Alltag der Patienten und zu einer sozialen Stigmatisierung, die das Leiden dieser Menschen
erschwert.

Als Therapie der ersten Wahl hat sich in diesen Fillen der Einsatz von periokuldren BTX-
Typ A - Injektionen wegen ihrer muskelhemmenden Wirkung etabliert. Bei einem Prozent-
satz, der in der Literatur zwischen 4-15% liegt, erweist sich jedoch diese Behandlung als
nicht effektiv (Wabbels und Roggenkdmper, 2007). Bei diesen Patienten hat sich die LFS-
Operation als Therapieverfahren bewéhrt. Die vorliegende Arbeit umfasst eine retrospektive
Analyse aller in der BTX-Sprechstunde der HNO-KIlinik der Universitdatsmedizin Gottingen
behandelten Patienten mit der Diagnose eines BTX-therapierefraktiren Blepharospasmus
vom LIT, die sich einer LFS-Operation unterzogen haben.

Anliegen dieser Analyse war es, den aktuellen Kenntnisstand tiber den LFS-Eingriff dar-
zulegen und Faktoren, die moglicherweise fiir die Prognose des Operationsverfahrens von
Bedeutung sind, zu beurteilen. Bei einem Patientenkollektiv von 15 Patienten (9 Frauen, 6
Miénner) wurden insgesamt 40 operierte Lider ausgewertet. Das mittlere Alter der in unserer
Klinik primér operierten Patienten betrug 61,93 Jahre (32-72 Jahre). Der Eingriff wurde bei
allen Patienten gemaiss der von Roggenkdamper (1993) gezeigten Lid-to-Frontalis-Suspen-
sionstechnik (modifiziert nach Crawford (1956)) unter Anwendung von Gore-Tex-Fiden als
Schlingenmaterial durchgefiihrt. Zur Optimierung des operativen Ergebnisses erfolgten in
bestimmten Intervallen additive BTX-Injektionen in den medialen und lateralen Musculus
orbicularis oculi des Oberlides und den lateralen Musculus orbicularis oculi des Unterlides,

um Spasmen, die den Visus einschridnken, zu hemmen wie auch die Imbalance zwischen
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Musculus orbicularis oculi und Frontalismuskulatur auszugleichen (Laskawi und
Roggenkamper, 2004).

Es wurde versucht, im Hinblick auf ein postoperativ zufriedenstellendes Ergebnis den
Einfluss verschiedener perioperativer Parameter zu erkennen und darzulegen. Dies sollte
durch die Analyse aller intraoperativen Schritte sowie durch die systematische Auswertung
standarisierter Fragebogen geschehen, die krankheitsbezogene Fragen zum prd- und post-
operativen Status unserer Patienten beeinhalteten. Um den Grad der Patientenzufriedenheit
einzuschitzen, wurde der Therapierfolg anhand eines Behandlungskalenders rekonstruiert.
Die erhaltenen Resultate belegten, dass unter Beachtung bestimmter intraoperativer
technischer Details der Behandlungerfolg optimiert werden kann. Hierzu zéhlen die Aus-
wahl von nicht resorbierbaren, monofilen Gore-Tex-Faden der Stirke 3,0-4,0 sowie ein
moglichst tiefes Versenken der Fixationsknoten an den Augenbraueninzisionen, um Durch-
wanderungsphédnomene und Granulombildungen zu vermeiden. Wichtig erscheint auch die
tiefe subkutane Schlingenfiihrung, um die Wahrscheinlichkeit der Fadenextrusion oder der
makroskopisch deutlich sichtbaren Schlingenlage zu minimieren. Ausserdem sind die
Bulbusprotektion durch >>Walser’’-Schalen oder anderen lidanhebenden Platten, wiederholte
intraoperative Zwischendesinfektionen mit Braunovidon®-Losung und eine addquate post-
operative Nachbehandlung mit Applikation von kortikosteroidhaltigen Salben an den
Inzisionsstellen konsequent durchzufiihren. Die Rate der topisch beobachteten passageren
Friihfolgen (Lidhdmatome, Lidodeme) lag bei 30,0%. 12,5% der Lider wurden ’’revisions-
pflichtig’’. Mit je 15% traten Lidodeme und Fadenextrusionen auf. Granulome an den
Augenbraueninzisionsstellen, Oberlidentziindungen, Fremdkorpergefithl und Augentranen
traten seltener auf. Die Fixationsknotenversenkung aufgrund einer beobachteten Faden-
extrusion und das Anlegen eines neuen Carrées waren die am haufigsten durchgefiihrten
Verfahren unter den Revisionseingriffen.

Durchschnittlich konnte nach dem Eingriff eine Patientenzufriedenheit von 71,37% erreicht
werden. Durch die LFS und die bessere Lidoffnung erlebten die Patienten postoperativ eine
Normalisierung in ihrer Alltagsfunktion mit positiver Auswirkung auf ihre Lebensqualitit.
Es konnte eine Besserung in der Verrichtung verschiedener Tatigkeiten wie Autofahren,
Fernsehen, Lesen, Einkaufen und Arbeiten bewirkt werden. Die aktive Teilnahme am
gesellschaftlichen Leben konnte wieder aufgenommen werden. Die Patienten fanden einen
Weg, der ihnen aus der passageren funktionellen Blindheit und der sozialen Exklusion
verhalf. Unsere Ergebnisse decken sich vollkommen mit der Beobachtung anderer Autoren,
dass es sich bei der LFS-Operation mit Anwendung von Gore-Tex-Fiaden unter Beriick-
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sichtigung einiger technischer Aspekte um ein reversibles chirurgisches Verfahren mit
geringer Komplikationsrate handelt, mit dem =zusitzlich zur BTX-Therapie eine hohe

Patientenzufriedenheit mit deutlicher Reduzierung des Leidensdruckes erzielt werden kann.
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6 ANHANG

UNIVERSITATSMEDIZIN . UMG
GOTTINGEN »

Universitatsmedizin Goéttingen, 37099 Géttingen Klinik fir Hals-Nasen-Ohrenheilkunde
Universitatsklinik fiir Hals-Nasen-Ohrenheilkunde, Postfach, D-37099 Géttingen . .
Direktor : Prof. Dr. med. Ch. Matthias

Verantwortliche Person:
Fr.Ch.Karapantzou

Kontaktadresse:
Robert-Koch-StralRe 40

37075 Gottingen

Telefon: 0551 / 39-22807
Telefax: 0551 / 39-22809
E-Mail: chrisanthi24@yahoo.gr

Patientencode:

Datum :

PATIENTENINFORMATION:
>’Blepharospasmus vom Levator-Inhibitions-Typ - Analyse von Patienten nach Lid-

Frontalis-Suspensions-Operation und Literaturiibersicht’’

Sehr geehrte, liebe Patientin,

Sehr geehrter, lieber Patient,

um mehr Erkentnisse bei Patienten nach Lid-Frontalis-Suspensions-Operationen (= Chirur-
gische >’ Ankopplung’’ des Oberlides an die Stirnmuskulatur zur Erméglichung der Augen-
offnung durch Lidhebung) zu gewinnen, bitten wir Sie um lhre freiwillige Teilnahme an
einer wissenschaftlichen Studie. Im Rahmen dieser retrospektiven Analyse, sind wir auf
Riickmeldungen durch unsere Patienten angewiesen. Zur Durchfiihrung unserer Studie teilen
wir Ihnen mit, dass die Auswertung von Daten aus Ihrer Krankenakte erforderlich ist. Durch
offene, jedoch anonyme Beantwortung aller unten gestellten Fragen unterstiitzen Sie uns bei
unserer Arbeit. Das Ausfiillen der Fragebogen wird lhnen etwa 30 Minuten in Anspruch
nehmen. Wir erldutern, dass die Auswertung Ihrer Antworten selbstverstindlich keinerlei

Auswirkungen auf lhre individuelle medizinische Behandlung in unserer Klinik hat.
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UNIVERSITATSMEDIZIN : UMG
GOTTINGEN =

Wir bitten Sie zu den Aussagen Stellung zu nehmen, in dem Sie die fiir Sie zutreffende
Antwort auf der jeweiligen Skala ankreuzen. Ergdnzungen oder Anmerkungen zur jeweiligen
Antwort konnen Sie im Freifeld : *’Ergdnzungen-Anmerkungen zur Antwort’> vermerken.
Beachten Sie bitte, dass anfangs generelle Fragen gestellt werden und anschliessend pra-
operative wie postoperative Fragen folgen. Es ist fiir uns wichtig, dass Sie alle Fragen voll-
stindig beantworten. Gibt es weitere Anliegen, Beschwerden, Sorgen, die Sie uns mitteilen

mochten und in diesem Fragebogen nicht enthalten sind?

Wenn ja, bitte hier nachtragen:

Wir bitten Sie um Ubersendung der beantworteten Fragebogen an die Postanschrift:
Fr. Karapantzou Chrisanthi, HNO- Universititsmedizin Gottingen, Robert-Kochstr. 40,
37075 Gottingen
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Uber eine zeitnahe Ubersendung der ausgefiillten Fragebogen wiirden wir uns sehr

freuen. Einen adressierten Riickumschlag haben wir fiir Sie beigefiigt.

Vielen Dank im Voraus fiir Thre freundliche und hilfreiche Mitarbeit!

Chrisanthi Karapantzou

HNO-Assistenzirztin
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UNIVERSITATSMEDIZIN UM G
GOTTINGEN »

Universititsmedizin Gottingen, 37099 Géttingen Klinik fiir Hals-Nasen-Ohrenheilkunde
Universitatsklinik fiir Hals-Nasen-Ohrenheilkunde, Postfach, D-37099 Géttingen . .
Direktor : Prof. Dr. med. Ch. Matthias

Verantwortliche Person:

Fr.Ch.Karapantzou

Kontaktadresse:
Robert-Koch-Strale 40

37075 Géttingen

Telefon: 0551 / 39-22807
Telefax: 0551 / 39-22809
E-Mail: chrisanthi24@yahoo.gr

Patientencode:

Datum :

FRAGEBOGEN ZUR DISSERTATIONSARBEIT:

>’Blepharospasmus vom Levator-Inhibitions-Typ - Analyse von Patienten nach Lid-

Frontalis-Suspensions-Operation und Literaturiibersicht”’

e Bitte kreuzen Sie die fiir Sie zutreffende Antwort an:
1. Geschlecht: maénnlich 1]
weiblich ]

e Bitte beantworten Sie die unten gestellten Fragen:
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2. Alter:

3. Seit wann ist bei Ihnen die Diagnose ‘’Blepharospasmus’’ bekannt?

4. Seit wann erhalten Sie Botulinumtoxin-Injektionen?

5. In welchen zeitlichen Abstinden erhielten Sie Botulinumtoxin-

Injektionen vor der Operation?
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UNIVERSITATSMEDIZIN . UMG
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Universitatsmedizin Géttingen, 37099 Géttingen Klinik fir Hals-Nasen-Ohrenheilkunde
Universitatsklinik fiir Hals-Nasen-Ohrenheilkunde, Postfach, D-37099 Géttingen . .
Direktor : Prof. Dr. med. Ch. Matthias

Verantwortliche Person:
Fr.Ch.Karapantzou

Kontaktadresse:

Robert-Koch-Strale 40

37075 Géttingen

Telefon: 0551 / 39-22807

Telefax: 0551 / 39-22809

E-Mail: chrisanthi24@yahoo.gr
Patientencode:

Datum :

FRAGEBOGEN ZUR DISSERTATIONSARBEIT:

>’Blepharospasmus vom Levator-Inhibitions-Typ - Analyse von Patienten nach Lid-

Frontalis-Suspensions-Operation und Literaturiibersicht’’

JA ERGANZUNGEN - ANMERKUNGEN

1. War bei Ihnen das
Sehvermdgen vor der OP
ausreichend gut?

2. War lhnen vor der OP

das Autofahren moglich?

3. Verspiirten Sie vor dem
Eingriff
Einschrinkungen beim

Lesen?

4. Waren Sie prédoperativ

arbeitsfahig?

5. Bestand bei lhnen

préoperativ ein
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Fremdkorpergefiihl der
Augen?

6. Hatten Sie vor der OP
eine erhohte

Blendempfindlichkeit?

7. Hatten Sie vor der OP
héufig
Augeninfektionen?

JA ERGANZUNGEN - ANMERKUNGEN

8. Litten Sie vor der OP an
Augentrockenheit?

9. Hatten Sie vor der OP

héufig Augentrinen?

10. Waren die
Botulinumtoxin-
Injektionen vor der OP
héufiger als alle 8 Wochen
notwendig?

11. Litten Sie praoperativ
unter Kopfschmerzen?

12. Konnten Sie sich vor der
OP vollsténdig selbst
versorgen ?

13. War bei Ihnen vor der OP
der Lidoffnung besser

moglich als nach der OP?

14. Hatten Sie vor der OP
unwillkiirliche
LidschluBbewegungen
(Spasmen)?

15. War lhnen vor dem
Eingriff das Fernsehen

moglich?
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16. Bestand bei Ihnen vor der
OP die Méglichkeit zur
raschen Lid6ffnung?

17. Hatten Sie vor der OP

Verspannungsgefiihle im

Gesichtsbereich?

JA ERGANZUNGEN - ANMERKUNGEN

18. Hatten Sie vor der OP

Augenschmerzen?

19. Fiihlten Sie sich vor dem
Eingriff wegen ihres
Blepharospasmus

sozial isoliert?

20. Konnten Sie vor der OP
Sport treiben
(z.B. Fahrradfahren)?
21. Konnten Sie vor der OP

das Tageslicht/Sonne
tollerieren?

22. Waren Sie vor der OP oft
auf das Tragen einer

Sonnenbrille angewiesen?

23. Konnten Sie sich vor der
OP problemlos im Freien
aufhalten ? (z.B. bei
Wind?)
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Universitatsmedizin Géttingen, 37099 Géttingen
Universitatsklinik fiir Hals-Nasen-Ohrenheilkunde, Postfach, D-37099 Géttingen

Patientencode:

UNIVERSITATSMEDIZIN . UMG
GOTTINGEN »

Klinik fir Hals-Nasen-Ohrenheilkunde
Direktor : Prof. Dr. med. Ch. Matthias

Verantwortliche Person:
Fr.Ch.Karapantzou

Kontaktadresse:
Robert-Koch-Strale 40

37075 Géttingen

Telefon: 0551 / 39-22807
Telefax: 0551 / 39-22809

E-Mail: chrisanthi24@yahoo.gr

Datum :

FRAGEBOGEN ZUR DISSERTATIONSARBEIT:

>’Blepharospasmus vom Levator-Inhibitions-Typ - Analyse von Patienten nach Lid-

Frontalis-Suspensions-Operation und Literaturiibersicht’’

ERGANZUNGEN - ANMERKUNGEN

1. War bei Ihnen das
Sehvermdgen nach der OP
besser als vor der OP?

2. Ist lhnen postoperativ das
Autofahren moglich ?

3. Ist Ihnen nach der OP das
Lesen moglich?

4. Sind Sie postoperativ
arbeitsfahig?

5. Besteht bei Ihnen nach der
OP ein
Fremdkorpergefiihl in den
Augen?

6. Hat das postoperative
Ergebnis positive
Auswirkung auf lhr
soziales Leben?

7. Haben Sie nach der OP
eine erhohte
Blendempfindlichkeit?
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8.

Haben Sie postoperativ
héiufig Augeninfektionen?

Haben Sie postoperativ
vermehrt
Augentrockenheit?

ERGANZUNGEN - ANMERKUNGEN

10.

Haben Sie postoperativ
vermehrt Augentranen?

11.

Ist postoperativ das
zeitliche Intervall
zwischen den
notwendigen
Botulinumtoxin-
Injektionen ldnger
geworden?

12.

Leiden Sie seit der OP
unter Kopfschmerzen?

13.

Konnen Sie sich seit der
OP vollkommen
selbsténdig versorgen?

14.

Ist bei Thnen der
Lidoffnunfseffekt besser
als vor der OP?

15.

Haben Sie nach der OP
eine Zunahme der
unwillkiihrlichen
LidschluBbewegungen
(Spasmen) bemerkt?

16.

Ist postoperativ das
Fernsehen besser
moglich?

. Besteht postoperativ die

Moglichkeit zur raschen
Lidoffnung?

JA

ERGANZUNGEN — ANMERKUNGEN

18.

Haben Sie postoperativ
Verspannungsgefiihle im
Gesichtsbereich?

19.

Haben Sie seit der OP
Augenschmerzen?
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20. Konnen Sie nach der OP
Sport treiben, z.B.
Fahrradfahren?

21. Konnen Sie seit der OP
das Tageslicht-Sonne
besser tollerieren?

22. Sind Sie nach der OP auf
das Tragen einer
Sonnenbrille angewiesen?

23. Konnen Sie sich seit der
OP problemlos im Freien
aufhalten, z.B. bei Wind?
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Universitatsklinik fiir Hals-Nasen-Ohrenheilkunde, Postfach, D-37099 Géttingen . .
Direktor : Prof. Dr. med. Ch. Matthias

Verantwortliche Person:
Fr.Ch.Karapantzou

Kontaktadresse:
Robert-Koch-Strale 40

37075 Gottingen

Telefon: 0551 / 39-22807
Telefax: 0551 / 39-22809
E-Mail: chrisanthi24@yahoo.gr

Patientencode:

Datum :

SKALA ZUR ERSTELLUNG EINES BEHANDLUNGSKALENDERS NACH FRONTALIS-
SUSPENSIONS-OPERATION BEIM BLEPHAROSPASMUS VOM LEVATOR-INHIBITIONS-
TYP

e Bitte beachten Sie, dass im Fall der operativen Therapie beider Augen dieser

Kalender separat fiir jedes Auge ausgefiillt werden sollte.
Augenseite: RECHTS [

LINKS L]
e lhr Behandlungsprofil wird aus einem Behandlungskalender rekonstruiert, in

dem Sie gebeten werden fiir die Zeitrdume:
1.-10. Tag nach der Operation

10.-90. Tag nach der Operation (3 Monate postoperativ)

90.-180. Tag nach der Operation (3-6 Monate postoperativ)
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180.- 365. Tag nach der Operation (6-12 Monate postoperativ)

>365.  Tag nach der Operation (langer als 1 Jahr postoperativ),

den subjektiven Erfolg und Besserung ihrer Symptomatik nach dem

Eingriff zu dokumentieren.
» 100 % beschreiben den optimalen Therapierfolg und Beschwerdefreiheit

nach der Operation

» 0% beschreiben das Fehlen jeglicher Besserung nach der Operation
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Patientencode:
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Klinik fiir Hals-Nasen-Ohrenheilkunde
Direktor : Prof. Dr. med. Ch. Matthias

Verantwortliche Person:
Fr.Ch.Karapantzou

Kontaktadresse:
Robert-Koch-Strae 40

37075 Géttingen

Telefon: 0551 / 39-22807
Telefax: 0551 / 39-22809
E-Mail: chrisanthi24@yahoo.gr

Datum :

BEHANDLUNGSKALENDER NACH LID-FRONTALIS-SUSPENSIONS-OPERATION

Bitte kreuzen Sie, flir den jeweiligen Zeitraum, den subjektiven Erfolg und Besserung ihrer

Symptomatik nach dem Eingriff an.

> 100 % beschreiben den optimalen Therapierfolg und Beschwerdefreiheit nach

der Operation

» 0 % beschreiben das Fehlen jeglicher Besserung nach der Operation
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1.-10. Tag

postoperativ

10.-90. Tag

postoperativ

90.-180. Tag
postoperativ
180.-365.
Tag

postoperativ
>365 Tage

postoperativ

UNIVERSITATSMEDIZIN . UMG
GOTTINGEN »

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%
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Einwilligungserkliarung zur Teilnahme an der Studie:

>’Blepharospasmus vom Levator-Inhibitions-Typ - Analyse von Patienten nach Lid-

Frontalis-Suspensions-Operation und Literaturiibersicht”’

Mit meiner Unterschrift bestétige ich, dass ich diese Erklarung gelesen und verstanden habe,
dass ich die Mdglichkeit hatte, mit der Arztin dessen Inhalt ausfiihrlich und zu meiner Zu-
friedenheit zu besprechen und dass ich mit dem beschriebenen Vorgehen einverstanden bin.
Die Unterschrift dieser Aufkldarung zur Studienteilnahme bedingt fiir mich keinerlei Ver-
pflichtungen. Ich bestétige hiermit meine freiwillige Teilnahme an der Studie und dass ich
tiber Nutzen und Risiko aufgekldrt wurde, wobei ich mich vorbehalte, meine Einwilligung

jederzeit widerrufen zu kénnen.

DATENSCHUTZPASSUS

Ich willige darin ein, dass meine im Rahmen der o0.g. Studie erhobenen Krankheitsdaten
aufgezeichnet, verschliisselt anonymisiert, verschliisselt gespeichert und anonymisiert ver-
offentlicht werden. Ich bin damit einverstanden, dass Photographien, auf denen ich er-
kennbar bin, sowie die Beschreibung meiner Krankengeschichte in medizinischen Zeit-
schriften, Biichern und anderen Publikationen oder Medien veroffentlicht werden oder auf
wissenschaftlichen Fachtagungen vorgetragen werden.

Gottingen, den Unterschrift des

Studienteilnehmers/in
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