Dupuytren - Kollagenase

Ein kurzer Uberblick iiber erst kurzfristige Ergebnisse weltweit
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Die Behandlung der Dupuytrenschen Kontraktur mittels Kollagenase - erste
klinische Erfahrungen (weniger als 1 Jahr)

Zusammenfassung: Erst seit Anfang 2011 steht in Europa mit der Kollagenase
(Xiapex®, Pfizer, Deutschland) ein medikamenttses Verfahren zur enzymatischen
»<Andauung" des Dupuytrenschen Kontrakturstranges zur Verfiigung. Kollagenase
bewirkt den Abbau von Kollagen. Kollagenase wird in die genannten Strange injiziert
und 24-30 Stunden spater werden die Strange durch Zerreil3ung aufgedehnt.
Langzeitergebnisse oder Vergleichsstudien mit chirurgischen Methoden liegen
NICHT vor.

Die Rolle im Management der Behandlung des Morbus Dupuytren wird sich erst im
Laufe der nachsten Jahre besser zeigen, wenn die Datenlage beziglich Rezidiven
grolRer wird. Weitere Punkte, wie 6konomische Analysen (Xiapex® 0,9 mg Kollag.&
Lsg. Tr.Subst.m.Lsg.M fur 1.122,92 €, zuziglich Arztkosten als Selbstzahler. Aktuell
durch gesetzliche Kassen keine Erstattung. Stand: 03.03.2012), Patientenzu-
friedenheit sowie Lebensqualitat sind bisher nicht untersucht worden und Ziel
zukunftiger Studien.

Methode: Nach Aufklarung des Patienten, dessen Erkrankung sich im Stadium 1
nach Iselin befindet, erfolgt die Injektion des Medikamentes. Unter aseptischen
Bedingungen werden 0,58 mg Xiapex® in den Strang injiziert. Nach der ersten
Injektion wird die Nadel ohne Herausziehen aus der Haut ca. 2—3 mm distal zur
ersten Injektion wieder in gleicher Tiefe in den Strang eingebracht und das zweite
Drittel injiziert. Die dritte Injektion erfolgt ca. 2—3 mm weiter proximal der ersten
Injektion. Diese Injektionen erfolgen ohne eine Betaubung, um das Risiko fur eine
Injektion in ein Gefal3-Nervenbindel gering zu halten.

Das manuelle Zerreil3en bzw. Aufdehnen erfolgt am kommenden Tag, wobei die
Hand hierfir betaubt wird. Diese Prozedur erfolgt durch passive Streckung des
Fingers, indem man ihn fir 10-20 Sekunden in der maximalen Streckung halt.
Dieses wird mehrfach wiederholt. Durch die manuelle Zerrei3ung kann es zu queren
Hauteinrissen kommen. Diese sind jedoch harmlos und heilen in Kiirze ab. Die
behandelte Hand muss dann ca. 4 Wochen nachts in einer Streckschiene gelagert
werden, nebenbei muss sie ergotherapeutisch mit passiven Streckiibungen
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behandelt werden. Ergebnisse in den Fingermittelgelenken sind schlechter. Sollte es
zu gar keiner Reaktion kommen, kann die Anwendung nach 4 Wochen wiederholt
werden. Insgesamt kdnnen bis zu 3 Injektionen fur einen Dupuytren-Strang
verabreicht werden.

Ergebnisse: Die Dupuytrensche Kontraktur ist gekennzeichnet durch Rezidive und
Progression der Erkrankung.

* Die Rezidivraten nach offen chirurgischer Aponeurektomie betragen ca. 30%
nach 3,5 Jahren.

* Nach perkutaner Nadelaponeurektomie (PNF) 58% nach 3,2 Jahren.

» Zur Kollagenasebehandlung ist aktuell 1 (!) Studie mit 23 (!) Patienten
publiziert. Nur 8 dieser 23 Patienten (=35%) aus einer klinischen Phase-II-
Studie von Watt et al. (2010) konnten nach 8 Jahren nachuntersucht werden.
Hierbei wiesen 6 der 8 Patienten ein Rezidiv auf: 75%. Wegen der geringen
Fallzahl handelt es sich hier um eine sehr schwache Studie.

Komplikationen: In der neuesten Phase-llI-Studie (CORD Il, 2010) fanden sich in den
ersten 14 Tagen folgende Nebenwirkungen:

« Odem 78%
* Quetschung 73%
e Armschmerzen 49%
 Handschmerzen 38%
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e Blutung 42%
» Schwellung 36%
* Missempfindungen 13%
» Juckreiz 11%
e Lymphknotenschw. 24%
» Achselschmerzen 11%

Schlussfolgerung: Die Kollagenase Clostridium histiolyticum stellt die erste
kommerziell erhaltliche, klinisch wirksame Option fur die konservative Therapie der
Dupuytrenschen Kontraktur dar. Die Rolle im Management wird sich im Laufe der
nachsten Jahre besser zeigen, wenn die Datenlage bezliglich Rezidiven grof3er ist.
Weitere Punkte, wie 6konomische Analysen, Patientenzufriedenheit sowie
Lebensqualitat sind bisher nicht untersucht worden und Ziel zukinftiger Studien. Die
Kosten sich sehr hoch und mussen i.d.R. vom Patienten getragen werden: Xiapex®
0,9 mg Kollagenase & Lsg. Tr.Subst.m.Lsg.M kosten 1.122,92 €, hinzu kommen
Arztkosten als Selbstzahler. Aktuell erstatten gesetzliche Kassen die Behandlung

nicht. Stand: 03.03.2012

Derzeit sind Patienten mit mehreren oder schweren Kontrakturen (Stadium = 2 nach
Iselin) bzw. Rezidiven ideale Kandidaten fur die chirurgische Intervention.

Die relativen Vor- und Nachteile der Kollagenaseinjektionen im Stadium 1 bleiben
derzeit noch offen. Die Zahl der Nebenwirkungen in Verbindung mit diesen
Injektionen ist sehr hoch, jedoch sind die meisten selbstlimitierend und zeitlich
begrenzt. In der Literatur gibt es keine Angaben zum Vergleich von chirurgischen
Verfahren und der Kollagenasetherapie hinsichtlich der Nebenwirkungen.

Methode Anwendung seit Vorteile Nachteile
Offen chirurgische Geringste Rezidive 30%
Strang- und ? -
. Rezidivquote nach 3,5 Jahren
Aponeurosenresektion
Perkutane L 0
Nadelfasziotomie 1822 (Ashley Kleine Wunde Rezidive 58%
(PNF) Cooper) nach 3,2 Jahren
Perkutane 1822 (Ashley Praparation und Vermutlich
Fasziotomie durch Cooper und Baron Durchtrennung weniger als bei
Miniinzision Dupuytren) unter Sicht PNF
e - e -
Kollagenase 2011 ? Keine validen ? Keine validen
Daten Daten

Weitere zahlreiche Informationen und Literaturhinweise finden sich in der Zeitschrift
~-Handchirurgie, Mikrochirurgie und Plastische Chirurgie* aus dem Thieme-Verlag,
Seiten 269-288. Oktober 2011 (2011; 5: 269-288)
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