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Editorial

Perfektion gibt es nicht

Was meinen Sie? Kann Kiinstliche Intelligenz
(KI) einen Beitrag leisten, um Probleme im
Gesundheitswesen anzugehen? Michael
Krauthammer, Professor fiir Medizininforma-
tik, sagt im Gesprach mit Adrian Ritter ab Seite
12: «Sie kann Gesundheitsfachpersonen von
Routinetdtigkeiten entlasten und damit dem
Fachkraftemangel entgegenwirken und die
Arbeitszufriedenheit verbessern.» Und nicht
nur das. Er erginzt, KI konne dazu beitragen,
die Qualitét in der Medizin zu steigern, durch
effizientere Prozesse die Gesundheitskosten zu
senken und Innovationen zu ermoglichen —
etwa bei der Entwicklung neuer Medikamente.
Er weist auf KI-Anwendungen hin, die es
bereits gibt und auf solche, die gerade im
Entstehen sind. Und seiner Einschitzung nach
konnten Algorithmen eigene Definitionen von
Gesundheit und Krankheit entwickeln.
Allerdings sagt er auch: «So wie der Mensch
nicht perfekt ist, wird wohl auch die Kiinstliche
Intelligenz nie perfekt sein.»

KI in der Medizin konnte dazu
beitragen, die Qualitit zu stei-
gern, die Kosten zu senken und
Innovationen zu ermdglichen.

ODb mit KI oder ohne - wenn eine Behandlung
nicht optimal verlduft, kann es zu herausfor-
dernden Situationen kommen. Die FMH-Gut-

achterstelle nimmt Meldungen von Patientin-
nen und Patienten entgegen, die vermuten, sie
hatten infolge eines érztlichen Fehlers oder
eines Organisationsverschuldens einen
gesundheitlichen Schaden erlitten — und
organisiert aussergerichtliche Begutachtungen.
AD Seite 30 lesen Sie den Jahresbericht der
Gutachterstelle und erfahren, wie viele
Gutachten im vergangenen Jahr schweizweit
erstellt wurden und welche Fachgebiete sie
betrafen.

Dass die Behandlung der Cystischen Fibrose
dank einer neuen Behandlungsmoglichkeit in
vielen Fillen besser verlaufen kann als bisher,
vermelden Reta Fischer Biner und Alexander
Moller im Swiss Medical Forum ab Seite 45. Sie
schreiben iiber CFTR-Modulatoren zur
Behandlung der Krankheit. Die Betroffenen
werden derzeit im Durchschnitt knapp 34 Jahre
alt und leiden etwa unter einem zahfliissigen
Schleim in der Lunge. CFTR-Modulatoren
konnen den Basisdefekt behandeln, der fir die
Symptome verantwortlich ist - allerdings noch
nicht bei allen Mutationen. Trotzdem ist die
Methode ein grosser Schritt nach vorn: Laut der
Autorin und dem Autor verbessert die Behand-
lung den gesundheitlichen Zustand vieler
Betroffener enorm.
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Die Zukunft beginnt jetzt

Technologie Wie wird die Kiinstliche Intelligenz (KI) die
Medizin verandern? Ein Gesprach mit Medizininformatik-
Professor Michael Krauthammer iiber KI, die Medizinprii-
fungen besteht und kiinftig vielleicht eigene Definitionen
von Gesundheit und Krankheit entwickelt.

Interview: Adrian Ritter

Ein Armband als Pflegehilfe

Innovation Pflegekrifte messen nur ein paar Mal am Tag
Vitalparameter von Erkrankten im Spital. Kritische Werte
konnen deshalb unentdeckt bleiben. Jens Eckstein arbeitet
mit seinem Team am Basler Unispital an einer Losung: ein
Armband, das permanent Patientendaten ans Spitalsystem
sendet. Einblick in die Entwicklung einer véllig neuen
digitalen Infrastruktur.

Eva Mell

lch sage Katze,
aber du verstehst Schwein

Arzt-Patienten-Kommunikation Wer spricht, kann falsch
verstanden werden. Denn wir alle konnen nicht verhindern,
dass unser Gegeniiber die Freiheit nutzt, die Information
nach seinem Gutdiinken zu interpretieren. Kluge
Kommunikation hilft, Missverstandnissen vorzubeugen.

Wolf Langewitz
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Nach dem Einsatz muss das Endoskop desinfiziert werden.

Auf den Punkt

«Der Bericht von Swissmedic
vermittelt ein falsches Bild»

Hygiene Die korrekte Aufbereitung chirurgischer Instrumente und anderer Medizinprodukte
ist entscheidend fiir die Patientensicherheit. Doch laut einem Bericht von Swissmedic halten sich
viele Spitéler nicht an die Vorschriften. Der Spitalhygieniker Walter Zingg stimmt dem Heilmit-
telinstitut zu, dass Verbesserungen nétig sind. Dennoch kritisiert er den Bericht.

Interview: Eva Mell

Published under the copyright license “Attribution — Non-Commercial — NoDerivatives 4.0”. No commercial reuse without permission.

Walter Zingg, Swissmedic hat Spitalinspektionen
durchgefiihrt und dabei verschiedene Mingel bei der
Aufbereitung und Instandhaltung von Medizinpro-
dukten festgestellt. Haben die Ergebnisse Sie als Prisi-
dent der Schweizerischen Gesellschaft fiir Spitalhygi-
ene (SGSH) iiberrascht?

Wir wussten, dass die Vorgaben von Swissmedic nicht in allen
Spitdlern zu 100% umgesetzt werden. Es war also vorauszuse-
hen, dass einige Spitaler das Niveau nicht erfiillen konnen.

Swissmedic hat vor allem fehlende Ressourcen bemén-
gelt, zum Beispiel zu wenig qualifiziertes Personal. Aller-
dings gibt es keine Aussage dariiber, ob die aufbereiteten
Medizinprodukte letztlich die Patientensicherheit gefihr-
det haben. Was nehmen Sie nun mit aus dem Bericht?

Einerseits ist es gut, dass der Bericht da ist. Dadurch erhoht
sich der Druck auf die Spitiler, bei diesem Thema vorwirts
zu machen. Vor allem bei der Aufbereitung der flexiblen
Endoskope ist das nétig. Das Prozedere war in diesem Be-

reich lange Zeit kaum standardisiert, und das wollen wir so
nicht mehr. Die Aufbereitung soll von geschultem Personal
gemacht werden. Die Spitdler sind unterwegs, aber sie sind
oftmals noch nicht da.

Und andererseits?

Auf der anderen Seite ist der Bericht misslungen, weil er ein
falsches Bild vermittelt. Die Autoren beschreiben zunachst,
wie viele Beobachtungen pro Spital gemacht wurden und
wie viele kritische Abweichungen es gab.

Die Rede ist zum Beispiel von durchschnittlich 12,8
Beobachtungen im Bereich der Zentralsterilisationen.
Die Anzahl kritischer Abweichungen betrug dort im
Durchschnitt 1,4.

Genau. Als nichstes aber werden Balkenfiguren gezeigt, die
Aussagen iiber Abweichungen machen. Diese Balken bezie-
hen sich nicht auf alle Beobachtungen, sondern nur auf die,
in denen es tatsichlich Abweichungen gab. Das ist allerdings

See: http://emh.ch/en/services/permissions.html
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Spitalinspektionen

Swissmedic ist die zentrale schweizerische Uberwa-
chungsbehdrde des Bundes fir Heilmittel. Die Behérde
fihrte 2021/22 Inspektionen in 35 Schweizer Spitdlern
durch, um die Aufbereitung und Instandhaltung von
Medizinprodukten zu Uberprifen. Die konstatierten
Mangel betrafen vor allem personelle und rdumliche
Ressourcen, aber auch Prozesse und Qualitdtsma-
nagementsysteme. Der ganze Bericht ist hier zu lesen:
https://bit.ly/30zkbES

nicht gut ersichtlich. Fiir den Betrachter entsteht der Ein-
druck, dass es bei allen Beobachtungen Mingel gab. Die
Alarmglocken schrillen dann natiirlich. Die Medienkom-
mentare, die es danach gab, spiegeln, dass man den Bericht
schlecht verstehen kann. Letztlich geht es aber immer auch
um Risikoabschitzung. Nicht alles, was nicht 100% korrekt
ist, stellt fiir den Patienten eine unmittelbare Gefahr dar.

Swissmedic will kiinftig jahrlich 10% der Schweizer
Spitiler kontrollieren statt bisher 5%. Ist das die richtige
Strategie?

Ja. Wahrscheinlich ist es die richtige Strategie. Es stimmt
nachdenklich, dass es den Druck von aussen geben muss,
damit etwas passiert. Wir Spitalhygieniker fithren die Dis-
kussionen rund um die Aufbereitung der Medizinprodukte
schon seit vielen Jahren in den Spitélern, verfolgen hier aber
einen risikobasierten Ansatz. Das heisst, wir versuchen, die
Risiken zu verstehen und primér dort aktiv zu werden, wo
das hochste Risiko fiir die Patientensicherheit besteht.

Woran liegt es, dass derzeit zu wenig in den Spitilern
geschieht?

Die Kompetenzen sind nicht klar geregelt. Chirurgen, Pneu-
mologen, Urologen, Gastroenterologen, sie alle und noch
weitere Fachbereiche fithren Interventionen mit Medizin-
produkten durch, die danach wieder aufbereitet werden
miissen. Die Aufbereitung zu zentralisieren ist herausfor-
dernd, wenn so viele Menschen mitreden.

Miissen sich jetzt die Klinikleitungen einbringen?
Wahrscheinlich wird das Thema zur Chefsache. Die Leitungen
missen das Ganze organisieren. Ich denke nicht, dass wir nun
neue und detailliertere Richtlinien brauchen. Wir miissen
anwenden, was es schon gibt. Die Prozesse in den Spitélern
missen angepasst und die Leute geschult werden. Wir von der
Gesellschaft fiir Spitalhygiene sind wie Swissmedic der Mei-
nung, dass es Handlungsbedarf gibt. Aber ich méchte betonen:
Die Patientinnen und Patienten sind nicht akut geféhrdet.

PD Dr. med. Walter Zingg

Leitender Arzt, Klinik fur Infektionskrankheiten und
Spitalhygiene am Universitétsspital Zirich, Prasident
der Schweizerischen Gesellschaft fiir Spitalhygiene

Published under the copyright license “Attribution — Non-Commercial — NoDerivatives 4.0". No commercial reuse without permission.
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Thibaut Desmettre ist Leiter der
Notfallabteilung in Genf

Prof. Dr. med.
Thibaut
Desmettre

HUG Prof. Dr. med. Thibaut Desmettre leitet seit
dem 1. Mai die Notfallabteilung des Universitats-
spitals Genf (HUG). Er tritt die Nachfolge von Pro-
fessor Francois Sarasin an, der im Herbst in den
Ruhestand gehen wird. Thibaut Desmettre spezia-
lisierte sich am Universitatsspital in Lille auf Pneu-
mologie und Intensivmedizin. Er arbeitete am Cen-
tre Hospitalier Général de Béthune (Pas-de-Calais),
wo er von 2000 bis 2003 Chefarzt der Abteilung fiir
Reanimation war. Anschliessend wechselte er nach
Besangon. Dort war er ebenfalls als Chefarzt titig
und leitete von 2019 bis 2023 die Notfallabteilung,
SAMU, medizinische Reanimation. Desmettre er-
hielt 2020 einen EU-Fonds fiir die Forschung zu
einem System Kiinstlicher Intelligenz fiir die medi-
zinische Notfallregulierung (SIA REMU).

José Oberholzer Ubernimmt Vorsitz
der Viszeralchirurgie in Zurich

\

Prof. Dr. med.
José Oberholzer

USZ Prof. Dr. med. José Oberholzer leitet ab Juni
das Departement fiir Viszeral- und Transplantations-
chirurgie am Universitétsspital Ziirich. Zugleich
tibernimmt er die Fithrung der Sektion Hepatopan-
kreatobilidre (HPB) Chirurgie und Transplantations-
chirurgie. Der Universitétsrat hat José Oberholzer sei-
nerseits zum Lehrstuhlinhaber ernannt. Oberholzer
studierte in Freiburg und Ziirich Medizin und schloss
1998 den Facharzttitel in Chirurgie ab. Am Universi-
tatsspital Genf leitete er bis 2002 das Inselzelltrans-
plantationsprogramm. Danach war er in Kanada und
den USA titig, wo er ab 2007 der Abteilung Trans-
plantationschirurgie am University Hospital of Illi-
nois in Chicago vorstand. Daneben erlangte er 2013
einen Master of Science in Health Care Management.

Kanton Luzern hat eine neue
Gesundheitsdirektorin

Michaela
Tschuor

Luzern Das Gesundheits-und Sozialdepartement
des Kantons Luzern erhilt eine neue Vorsteherin.
Michaela Tschuor tritt ab Anfang Juli die Nachfolge
von Guido Graf an, der auf eine erneute Kandida-
tur verzichtet hat. Tschuor wurde im April neu zur
Regierungsritin gewdhlt und ist promovierte Juris-
tin. Thr Amt als Kantonsritin gibt sie Mitte Juni ab.
Die 45-Jahrige arbeitet seit 2014 als Mitglied der
Klinikleitung der Tierklinik Mittelland, wo sie fiir
Personalwesen und fiir Compliance zustandig ist.
In der Vergangenheit war Tschuor Mitglied der
Parteileitung der Mitte Kanton Luzern und als Vi-
zeprésidentin aktiv.

See: http://emh.ch/en/services/permissions.html
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News

Aus der Wissenschaft

Fakalienklgelchen
gegen Darminfektionen

Mikrobiota Ein Team der Universitit Genf
hat in Zusammenarbeit mit dem Universitats-
spital Lausanne eine neue Methode zur Ver-
kapselung von Fikalbakterien entwickelt. Da-
mit soll die schwere Darminfektion Clostridio-
ides difficile behandelt werden kénnen. Denn
die etwa zwei Millimeter grossen, oral einzu-
nehmenden Kiigelchen konnten die Transplan-
tation von fikalen Mikrobiota ersetzen. Die
Kiigelchen haben den Vorteil, dass sie die glei-
che Menge an lebenden Bakterien enthalten,
wie die derzeit verschriebenen Kapseln, jedoch
mit einem zehnmal kleineren Volumen. Das
Forscherteam mischte Fikalien mit Alginat,
also mit Zuckern oder Biopolymeren, die aus
Braunalgen gewonnen werden. Diese «Mix»
wurde tropfenweise in Wasser mit Kalzium-
chlorid getaucht, wodurch die Tropfen gelier-
ten. Das darin enthaltene Wasser wurde dann
durch Gefriertrocknung extrahiert. So entste-
hen kleine, feste Kiigelchen, die die Bakterien
bis in den Darm befordern kénnen. Die Tech-
nologie muss noch klinisch getestet werden.
Die Studie wurde im International Journal of
Pharmaceutics verdffentlicht.

DOI: 10.1016/j.ijpharm.2023.122961

Erfolgreiche Therapie
bei Wurmparasiten

Infektionen Ein neues Arzneimittel erweist
sich bei der Behandlung von Wurminfektionen
beim Menschen als hochwirksam. Forschende
des Schweizerischen Tropen- und Public-
Health-Instituts (Swiss TPH) haben den Wirk-
stoff Emodepsid im Rahmen einer Studie an
Menschen eingesetzt, die mit bodeniibertrage-
nen Helminthen infiziert waren. Mit der nied-
rigsten Dosis (5 mg) konnten 85% der mit dem
Peitschenwurm infizierten Personen geheilt
werden, so Studienautor Emmanuel Mrimi.
Eine auf 15 mg erhohte Gabe von Emodepsid
bewirkte bei allen Personen eine erfolgreiche
Therapie. Mit den bisherigen Medikamenten ist
eine effiziente Behandlung von Peitschenwurm-
Infektionen nicht méglich. Weltweit sind mehr
als 1,5 Milliarden Menschen mit mindestens
einem Wurmparasiten infiziert. Das Swiss TPH
wird nun mit einem Partner aus der Arzneimit-
telbranche an der weiteren Entwicklung des
Medikaments arbeiten.

DOI: 10.1056/NEJMoa2212825

Published under the copyright license “Attribution — Non-Commercial — NoDerivatives 4.0”. No commercial reuse without permission.

Vermischtes

Universitatsspitaler schreiben
tiefrote Zahlen

Im Minus trotz grosser Nachfrage: Die Unispitler pochen auf kostendeckende Tarife.

Finanzkollaps Die fiinf Universitéts-
spitéler der Schweiz rechnen fiir das lau-
fende Jahr mit einem Defizit von bis zu
300 Millionen Franken. Dies gaben Ver-
treterinnen und Vertreter der Unispita-
ler Bern, Basel, Genf, Lausanne und
Zirich in einer gemeinsamen Erklarung
bekannt. Bereits 2022 habe der kumu-
lierte Verlust tiber 200 Millionen Fran-
ken betragen, nun drohe der finanzielle
Kollaps. Zu Mehrausgaben tragen dem-
nach in diesem Jahr Lohnanpassungen
beim Personal, steigende Energiepreise
und die Teuerung bei. Zudem kénnten
viele Universitatsspitdler aufgrund des
Mangels an qualifiziertem Personal nicht
mehr alle Betten betreiben. Die Situation
sei paradox: Zwar liessen sich viele
Patientinnen und Patienten behandeln,

Zitat der Woche

allerdings seien die Tarife nicht mehr
kostendeckend. Vielmehr seien bei den
ambulanten Leistungen einzelne Vergii-
tungen weiter reduziert worden. Ange-
sichts der prekiren finanziellen Situation
fordern die Institutionen als Sofortmass-
nahme eine Erhéhung der Tarife. Ohne
eine Anpassung der Preise seien die Tra-
gerkantone bald gezwungen, finanzielle
Massnahmen zur Stiitzung und Sanie-
rung der Spitaler zu planen. Die Univer-
sitatsspitdler kiindigen ausserdem eine
drastische Konsequenz an: Kénne man
sich bis Mitte Jahr mit den Verhand-
lungspartnern nicht auf kostendeckende
Tarife einigen, drohen die Institutionen
damit, die bestehenden Tarifvertrage fla-
chendeckend zu kiindigen.

«Vier von zehn Assistenz- und Oberarztinnen
und -drzten fiihlen sich haufig oder sogar

meistens erschépft. Die Arbeitsbedingungen
missen dringend verbessert werden.»

Dr. med. Angelo Barrile

Prasident des Verbands Schweizerischer
Assistenz- und Oberérztinnen und -arzte Gber
das Resultat der neusten Mitgliederbefragung
(Umfrage unter: bit.ly/3MOaSji)

See: http://emh.ch/en/services/permissions.html
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Kopf der Woche

News

Aggressive Lymphome bekampfen

Dr. med. Noémie
Lang

Aufgefallen

HUG Eine Million Franken: Dr. med. Noémie Lang, Onko-
login am Universitétsspital Genf, ist die erste Gewinnerin des
Stipendiums der Schweizerischen Arbeitsgemeinschaft fiir
Klinische Krebsforschung (SAKK). Die junge Oberérztin und
Nachwuchsforscherin will mit ihrem Team eine Studie iiber
Lymphome durchfiihren, die das zentrale Nervensystem
befallen. Lang fiihlt sich geehrt: «Der Award ist eine ausser-
gewohnliche Auszeichnung und eine Botschaft der Hoffnung
fiir alle Patienten, die gegen diese Krankheit kimpfen.» Sie
sieht ihn auch als einen Schritt nach vorne, um die Sichtbar-
keit von Frauen im akademischen Bereich zu verbessern.
Die Klinische Studie zielt darauf ab, das Eindringen des
Lymphoms in die Hirnhdute, das Riickenmark und das
Gehirn frithzeitig zu erkennen. Wiahrend der zerebro-
meningeale Lymphombefall eher selten ist (2-5% der Fille),
betrigt die Uberlebensprognose der Erkrankten nur wenige
Monate. «Es ist von grosster Bedeutung, die Erkennungsrate
zum Zeitpunkt der Diagnose zu verbessern, da die {iblichen
Techniken wie Zytologie oder Durchflusszytometrie unzu-
reichende Nachweisgrenzen von 10 bis 50% haben.»
Moglich machen kénnte das die Messung der von den
Tumorzellen freigesetzten Tumor-DNA, die durch Gense-

quenzierung in der Gehirn-Riickenmarks-Fliissigkeit ge-
wonnen wird. Noémie Lang und ihr Team gehen davon aus,
dass durch diese Messung ein lymphatischer Befall bei
asymptomatischen Personen in einem fritheren Stadium
erkennbar sein konnte als mit herkémmlichen Techniken.
Wenn die Hypothese bewiesen ist, geht es anschliessend
darum, die Behandlungsstrategie je nach Befund anzupassen
und innovative und wirksamere Ansitze zur Behandlung der
zerebralen Meningitis zu verwenden. «So kénnte man besser
unterscheiden, welche Patienten eine intensivere Behandlung
benétigen, und damit ihr Risiko eines erneuten Auftretens
von Zerebromeningitis verringern und ihre Uberlebens-
chance verbessern. Gleichzeitig konnte man jenen, die keine
Behandlung benétigen, potenzielle Toxizititen ersparen»,
erklart die junge Forscherin. Sie konzentriert sich auf die
aggressivsten Lymphome, da diese das grosste Risiko fiir eine
Tumoraussaat auf zerebro-meningealer Ebene haben.
Noémie Lang erhielt 2016 ihren Facharzttitel in medizi-
nischer Onkologie. Sie hat sich seit 2017 auf den Bereich der
Onkohédmatologie spezialisiert, indem sie einen europdi-
schen Kompetenznachweis erbrachte. Ihre Forschungstitig-
keit begann 2019 am Princess Margaret Hospital in Toronto.

© Aron L / Unsplash

Warnung Die Weltgesundheitsorganisation WHO rét davon ab, zur Gewichtskontrolle auf zuckerfreie Siissstoffe zu setzen. Zwar kann der Konsum
kurzfristig dabei helfen, abzunehmen, bei lingerer Verwendung steigt aber die Wahrscheinlichkeit einer Gewichtszunahme und von Adipositas. Bei
Erwachsenen ldsst sich bei langfristigem Verzehr zudem ein erhohtes Risiko fiir Typ-2-Diabetes und Herz-Kreislauf-Erkrankungen feststellen.
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Die Zukunt

' beginnt jetzt

Technologie Wie wird die Kiinstliche Intelligenz (KI) die Medizin verdandern? Ein Gesprach
mit Medizininformatik-Professor Michael Krauthammer tiber KI, die Medizinpriifungen be-
steht und kiinftig vielleicht eigene Definitionen von Gesundheit und Krankheit entwickelt.

Interview: Adrian Ritter

Die Kiinstliche Intelligenz ist in aller Munde - spétes-
tens seit ChatGPT. Erleben wir gerade die néchste
Stufe der KI?

Das kann man durchaus so bezeichnen. 2015 hat die Kiinst-
liche Intelligenz bei der Bildanalyse das Niveau des Men-
schen erreicht oder gar iiberstiegen — wenn es also darum
geht, auf Bildern Objekte zu erkennen. Und jetzt hat die KI
mit der neuartigen GPT-Technologie ein bisher unerreich-
tes Niveau bei dem Textverstandnis und der Textkreation
erreicht.

Kann die KI jetzt «denken» oder sammelt sie einfach
zusammen, was sie im Internet findet?

Kiinstliche Intelligenz kann nicht selber denken im Sinne
eines kreativen Denkens wie wir Menschen. Aber sie leistet
auch viel mehr als nur Informationen zu sammeln. Sie hat
mit GPT einen grossen Schritt dabei gemacht, einfachere
Denkfunktionen des Menschen nachzubilden. So kann sie
mit ihrem enormen Wissen — KI hat ja Zugriff auf alles im
Internet verfiigbare Wissen — beispielsweise Vergleiche
anstellen. Auch wenn dabei noch Fehler passieren, wie die
Erfahrungen mit ChatGPT zeigen, kommt die Kiinstliche
Intelligenz offensichtlich doch in vielen Fallen zu stimmigen
Ergebnissen.

Woran sieht man das - am Beispiel der Medizin?
Mehrere Studien [1] zeigten kiirzlich, dass Kiinstliche Intel-
ligenz inzwischen bei Fragen aus dem US-Medizinexamen

Published under the copyright license “Attribution — Non-Commercial — NoDerivatives 4.0". No commercial reuse without permission.

eine vergleichbare Erfolgsquote erzielt wie Studierende. Und
was die Bildanalyse betrifft: KI wird heute insbesondere in
der Radiologie und Pathologie schon hiufig und gewinn-
bringend eingesetzt, etwa um Hirnverinderungen oder
Tumoren zu erkennen. Das Prinzip: Man fiittert die Kiinst-
liche Intelligenz mit einer Fiille von Fallbeispielen, lasst sie
Aufgaben 16sen und gibt ihr Riickmeldung, wo sie richtig
und wo sie falsch lag. Mit solchen Korrekturen lasst sich KI
unter anderem auf medizinische Bediirfnisse feinabstimmen.

«KI wird heute insbesondere in
der Radiologie und Pathologie
schon hiufig und gewinnbrin-
gend eingesetzt.»

Abgesehen von der Bildanalyse: Wie lisst sich Kiinstli-
che Intelligenz grundsitzlich in der Medizin nutzen?
Kiinstliche Intelligenz kann einen Beitrag dazu leisten, meh-
rere aktuelle Probleme im Gesundheitswesen anzugehen.
Sie kann Gesundheitsfachpersonen von Routinetitigkeiten
entlasten und damit dem Fachkriftemangel entgegenwirken
und die Arbeitszufriedenheit verbessern. Zudem kann sie
dazu beitragen, die Qualitdt in der Medizin zu steigern,
durch eflizientere Prozesse die Gesundheitskosten zu sen-
ken und Innovationen zu erméglichen - etwa bei der Ent-
wicklung neuer Medikamente.

See: http://emh.ch/en/services/permissions.html
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Michael Krauthammer ist Professor fir Me-
dizininformatik an der Universitat Zirich
und mit dem Universitatsspital Zurich affili-
iert. Nach dem Medizinstudium in Zirich
widmete er sich der biomedizinischen In-
formatik und war unter anderem an der
Columbia University New York und der Yale
University School of Medicine tétig. Er
unterstitzte die FMH 2022 dabei, das
Positionspapier Kunstliche Intelligenz im
arztlichen Alltag [5] zu erstellen.

© Nicolas
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A

Michael Krauthammer vermutet, dass Kinstliche Intelligenz eigene Definitionen von Gesundheit und Krankheit entwickeln kénnte.

Ihr Forschungsteam entwickelt KI-Anwendungen.
Wie tragen diese konkret dazu bei, solche Verbesse-
rungen zu bewirken?

Lassen Sie mich ein paar Beispiele geben, bei denen wir mit
dem Universititsspital Ziirich zusammenarbeiten. Eine
unserer Anwendungen hilft mittels Bildanalyse, die medizi-
nische Diagnostik und Behandlung zu verbessern: Wir ha-
ben Algorithmen entwickelt, die auf Bildern Folgeschiden
einer rheumatischen Erkrankung frithzeitig erkennen [2].

Eine Stdrke der Kiinstlichen Intelligenz ist es auch, auf-
grund von Daten von Patientinnen und Patienten den wei-
teren Krankheitsverlauf vorauszusagen. So versuchen wir in
einem neuen Projekt mittels Algorithmen das Risiko fiir ein
Delir nach einer Operation vorauszusagen. Dies zwei Bei-
spiele, bei denen es um den Aspekt der Qualitit geht.

Bei einer anderen Anwendung haben wir das Ziel, Arz-
tinnen und Arzte von Routinetitigkeiten zu entlasten. Wir
entwickeln anhand einer grossen Anzahl Thorax-Rontgen-
bilder eine KI, die automatisiert medizinische Berichte
erstellt [3]. Dabei setzen wir eine Kombination aus Bildana-
lyse und GPT-Technologie zur Textgenerierung ein.

Kommen diese Anwendungen schon bald klinisch
zum Einsatz?

Wir sind in der Forschungsphase. Bei den Projekten in der
Rheumatologie und Radiologie konnten wir bereits zeigen,

dass das Prinzip funktioniert und gute Resultate erzielt. Da
geht es jetzt in einem nachsten Schritt darum, die Techno-
logie in klinischen Studien zu validieren.

«Die Forschung zeigt, dass der
grosste Nutzen bei einer Kom-
bination menschlicher und
maschineller Fihigkeiten
entsteht.»

Inwiefern sind KI-Anwendungen heute in der Medizin
schon zugelassen?

Wir miissen zwei Arten von Anwendungen unterschei-
den. Einerseits solche, bei denen die KI dem Menschen
assistiert und dieser weiterhin die Entscheidungen trifft.
Und andererseits Anwendungen, bei denen die KI auto-
nom Entscheidungen trifft. Bis heute sind fast ausschliess-
lich assistierende Systeme zugelassen. Es gibt in den USA
ein paar wenige Ausnahmen von zugelassenen autonomen
Systemen, bei denen das Risiko fiir den Menschen gering
ist. Interessant ist: Die bisherige Forschung zeigt oft, dass
der grosste Nutzen bei einer Kombination menschlicher
und maschineller Fahigkeiten entsteht. In Studien [4]
konnte beispielsweise die Erkennung von Knochenbrii-
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chen auf Rontgenbildern durch die Assistenz von KI
verbessert werden.

Welche Gefahren der KI sehen Sie? Kritisiert wird oft,
Algorithmen seien eine Blackbox und enthielten
Verzerrungen.

Das ist bisweilen durchaus der Fall. So wurde auch berich-
tet, dass die eben erwiahnte KI in seltenen Fillen offensicht-
liche Knochenbriiche tibersieht. Allerdings: Menschen ma-
chen auch Fehler, haben auch kognitive Verzerrungen und
koénnen ihre Entscheidungen nicht immer rational erklaren.
Insofern stellt sich die Frage, ob wir bei Mensch und KI
nicht mit zweierlei Massstdben messen. So wie der Mensch
nicht perfekt ist, wird wohl auch die Kiinstliche Intelligenz
nie perfekt sein. Die zentrale Frage fiir uns ist: Konnen wir
der Kiinstlichen Intelligenz vertrauen?

«So wie der Mensch nicht
perfekt ist, wird wohl auch die
Kiinstliche Intelligenz nie
perfekt sein.»

Konnen wir?

Wir diirfen auf jeden Fall Erwartungen an sie stellen. Kiinst-
liche Intelligenz muss robuste, also zuverlissige, reprodu-
zierbare Resultate liefern. Und sie muss in Zukunft weniger
Blackbox sein und auch Erkldrungen liefern, wie sie zu
ihren Aussagen kommt. Zudem diirfen wir in Zukunft
erwarten, dass sie uns sagt, wie sicher sie sich in ihren Aus-
sagen ist. Statt «Auf diesem Bildabschnitt ist ein Knochen-
bruch ersichtlich» wollen wir horen: «Mit 95 Prozent Sicher-
heit ist hier ein Knochenbruch ersichtlich». Technisch lasst
sich noch vieles verbessern, um KI robuster zu machen.
Man kann zum Beispiel die Zuverlissigkeit erhchen, indem
man eine KI mit Daten aus einem Spital in Ziirich entwickelt
und dann mit Daten aus Basel testet.

«Vielleicht wird die KI eigene
Definitionen von Gesundheit
und Krankheit entwickeln.
Nehmen wir das Beispiel
Demenz.»

Welche Rolle wird die Kiinstliche Intelligenz in der
Medizin wohl in Zukunft spielen?

Ich denke, in der naheren Zukunft wird es noch so sein, dass
KI nur klar definierte Aufgaben zur Unterstiitzung der Fach-
personen {ibernimmt. Und sie kann zur Qualitatssicherung
beitragen. Etwa indem sie im Hintergrund medizinische
Prozesse tiberwacht und in Notfallsituation die medizini-
sche Versorgung zielgerechter koordiniert. In einem néchs-
ten Schritt wird Kiinstliche Intelligenz Routinefille der Dia-
gnostik tibernehmen.

Und in der weiteren Zukunft?
Eine Entwicklung geht dahin, dass die Forschung versucht,
den Menschen mit «digitalen Zwillingen» im virtuellen

Modell zu simulieren. Das kann helfen, Krankheiten zu ver-
hindern, frithzeitig zu erkennen und auch die Wirksambkeit
von Therapien vorgéngig zu bestimmen. Ich kann mir vor-
stellen, dass die Kiinstliche Intelligenz dabei neue Dimen-
sionen erreichen wird.

Das heisst?

Vielleicht wird die KI eigene Definitionen von Gesundheit
und Krankheit entwickeln. Nehmen wir das Beispiel
Demenz. Das ist eine von Menschen geschaffene Definition
einer Krankheit. KI wird aber vielleicht bei noch gesunden
Menschen Dysbalancen in bestimmten physiologischen
Parametern finden, die gemdss ihren Daten mit dem Risiko
von Demenz verbunden sind. Entsprechend wird sie pra-
ventive Massnahmen empfehlen, bevor eine von uns Men-
schen definierte Krankheit vorliegt. Ich kann mir vorstellen,
dass wir in der ferneren Zukunft nicht mehr alles nachvoll-
ziehen konnen, was uns KI vorschlagt. Weil sie nicht mehr
mit unserer heutigen Vorstellung von Medizin arbeiten
wird. Umso wichtiger wird es, dass Kiinstliche Intelligenz
transparent macht, wie sie zu ihren Aussagen kommt.

Wird die Entwicklung in Richtung von immer autono-
meren Formen der KI gehen?

Das ist wahrscheinlich so. Vorlaufig ist es sicher sinnvoll,
wenn der Mensch weiterhin prisent ist und die letztendliche
Entscheidung trifft, etwa bei einer Diagnose oder Behand-
lung. Er muss priifen, ob eine KI-Aussage plausibel ist. Was
autonomere Formen anbelangt: Wir miissen zuerst Prozesse
entwickeln, die das korrekte Funktionieren der KI stindig
iiberwachen. Kiinstliche Intelligenz ist sehr anfillig auf Ande-
rungen im System - etwa wenn ein Rontgengerit ausge-
tauscht wird. Wichtig ist deshalb, immer wieder mit klini-
schen Studien die KI-basierten Empfehlungen zu tiberpriifen.
Nur dann ist die Basis gelegt, um autonome Systeme einset-
zen zu konnen. Die FMH hat iibrigens entsprechende Leit-
planken kiirzlich in einem Positionspapier [5] festgehalten.

Welche Einstellung haben Arztinnen und Arzte gegen-
iiber der KI?

Ich stelle in Gesprachen ein wachsendes Interesse und eine
zunehmende Offenheit gegeniiber dem Einsatz von KI in
der Medizin fest. Ich denke, das hat damit zu tun, dass
Gesundheitsfachpersonen stark unter Zeitdruck und admi-
nistrativen Arbeiten leiden. Sie sehen die Chance, hier durch
Kiinstliche Intelligenz entlastet zu werden und wieder mehr
Zeit fiir die Patientinnen und Patienten zu haben. Das
scheint mir durchaus eine realistische Hoffnung zu sein.
Denn klar ist: Den Menschen und das Zwischenmenschli-
che wird es immer brauchen in der Medizin. Was KI aber si-
cher bewirken wird, ist eine Verschiebung der Hierarchien.

Wie meinen Sie das?

Kiinstliche Intelligenz ist nach dem Internet die nachste Ent-
wicklung, die das Wissensmonopol der Arztinnen und
Arzte auflost. Eine Studie [6] hat kiirzlich gezeigt, dass
ChatGPT auf typische Gesundheitsfragen ausgewogenere,
aber erstaunlicherweise auch empathischere Antworten als
Fachpersonen liefern kann. Zudem werden Patientinnen
und Patienten zunehmend Anwendungen mit KI verwen-
den, um ihren Gesundheitszustand zu tiberwachen. Als
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nichsten Schritt kann ich mir durchaus vorstellen, dass
Menschen mit KI-Unterstiitzung einfachere Gesundheitssi-
tuationen selber meistern konnen - im Sinne auch von
Selbstmedikation. Wir miissen uns als Gesellschaft fragen,
ob wir in diese Richtung gehen wollen. Wobei: Wir brau-
chen neue Ideen, um das Gesundheitssystem zu entlasten
und Kosten zu sparen.

«In Gesprichen stelle ich ein
wachsendes Interesse und eine
zunehmende Offenheit gegen-
iiber dem Einsatz von KI in der
Medizin fest.»

Die Diskussion um die rechtliche Regelung der Kiinst-
lichen Intelligenz ist in der Schweiz, in der EU und
weltweit in vollem Gange. Was brauchen wir?

Bei den rechtlichen Fragen gibt es zwei Aspekte. Einerseits
missen Datenschutz und Privatsphire gewiahrt bleiben.
Andererseits geht es darum, dass KI gerecht eingesetzt wird.
Dabei ist Transparenz besonders wichtig — auch gegeniiber den
Arztinnen und Arzten. Wenn Spitiler etwa KI-Systeme im
Hintergrund laufen lassen, um die Qualitét zu sichern, muss
dies gegeniiber den Mitarbeitenden klar deklariert werden.
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Die grundsitzliche Frage ist, ob wir eine separate recht-
liche Regelung der KI brauchen oder ob die bisherige
Gesetzgebung ausreicht, um auch KI-Anwendungen abzu-
decken. Als Medizininformatiker kann ich diese Frage nicht
abschliessend beantworten. Ich plddiere aber dafiir, ein
gutes Mittelmass zu finden. Wir sollen uns als Gesellschaft
sicher fiihlen, aber gleichzeitig den nétigen Raum fiir Inno-
vationen ermdglichen.

Literatur
Vollstandige Literaturliste unter www.saez.ch oder via QR-Code
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Hintergrund

Ein Armband

als Pflegehilfe

Innovation Pflegekrifte messen nur ein paar Mal am Tag Vitalparameter von Erkrankten im
Spital. Kritische Werte konnen deshalb unentdeckt bleiben. Jens Eckstein arbeitet mit seinem
Team am Basler Unispital an einer Losung: ein Armband, das permanent Patientendaten ans
Spitalsystem sendet. Einblick in die Entwicklung einer vollig neuen digitalen Infrastruktur.

Eva Mell
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Handgelenk an. Sie blickt auf das Dashboard am
Bildschirm. Wieder zuriick aufs Armband und
erneut aufs Dashboard. Da. Endlich. Nach Minuten des
Wartens, die sich zdh wie Gummi angefiihlt haben diirften,

B ianca Holz schaut das Kunststoff-Armband an ihrem

erscheint ihr Herzfrequenz-Wert: 111. Er ist rot unterlegt. Zu
hoch. Aber die Senior Projektleiterin der Abteilung Innova-
tionsmanagement am Universititsspital Basel (USB) lachelt
erleichtert und entspannt sich. Der Sensor an jhrem Arm-
band hat einen Wert gemessen. Der Algorithmus hat ihn als
zuverldssig eingestuft. Das Dashboard hat ihn angezeigt. Die
anwesenden Giste schauen sich die Zahl fasziniert an.

Nach Minuten des Wartens, die
sich zih wie Gummi angefiihlt
haben diirften, erscheint ihr
Herzfrequenz-Wert: 111.

Das USB hat zu einer Pressekonferenz eingeladen, um
Einblick zu geben in den Entwicklungsstand einer neuen
digitalen Infrastruktur, mit der Patientinnen und Patienten
in naher Zukunft besser iiberwacht und betreut werden sol-
len. Zentraler Bestandteil dieser Strategie ist ein unschein-
bares Armband, das mit einem Sensor ausgestattet ist: das
Basler Band. Bisher ist das Team des Innovationsmanage-
ments am Unispital Basel nach eigener Aussage noch auf der
Suche nach dem richtigen Partner, mit dem sie das Band
nach den klaren Vorstellungen des Spitals entwickeln kén-
nen. Aber in Studien seien bereits jetzt Herzfrequenz, Herz-
rhythmus und Kérpertemperatur erfolgreich monitorisiert
worden [1]. Die Riickmeldungen der Patientinnen und
Patienten und der Pflegenden seien positiv gewesen. In
Zukunft kénnten noch Blutdruck, Sauerstoffsattigung,
Bewegungsdaten und andere Vitalparameter dazu kommen.

Mut zur Datenliicke
Zuriick zur Pressekonferenz: Warum ist die rot unterlegte
Zahl nach kurzer Zeit schon wieder verschwunden? Weshalb
sind gerade keine aktuellen Daten verflighbar und wieso dau-
ert es aufs Neue einige Minuten, bis der nichste aktuelle Wert
erscheint? Ganz einfach: weil darin geradezu der Wert der
Anwendung liegt. Ja, es wére besser, das Dashboard konnte
durchgehend Messwerte anzeigen. Aber eine liickenhafte
und dafiir zuverlissige Anzeige ist fiir Arztinnen und Arzte
niitzlicher als die liickenlosen Messungen, die gingige
Smartwatches und Fitnesstracker bieten. Gibt ein Fitnesstra-
cker bei einer gesunden Person einen nur halbwegs korrek-
ten Wert an, dann ist das nicht weiter schlimm. Zeigt das
Dashboard aber bei einer hospitalisierten Person einen nicht
ganz korrekten Wert an, konnte das gravierende Folgen ha-
ben. Auf Nummer sicher gehen, nur hochste Qualitit akzep-
tieren, das heisst in diesem Fall auch: Mut zur Datenliicke.
Prof. Dr. med. Jens Eckstein, Internist, Kardiologe und
Chief Medical Information Officer am USB leitet das For-
schungsprojekt. Er lachelt. Sein Zustand erscheint bei dieser
Pressekonferenz entspannt, aber was konnen die Anwesen-
den dariiber tatsdchlich wissen? Er trdgt kein Basler Band.
Jedenfalls kommentiert er: «Womdglich ist Bianca Holz ein
wenig aufgeregt und wiirde sich freuen, wenn mehr Werte
angezeigt wiirden. Doch unser Anspruch ist: lieber gar keine
Daten als solche, die nicht sicher valide sind und zu einer
Fehleinschitzung des Behandlungsteams fithren konnten.»

Von Innosuisse gefordertes Projekt

Aber wozu eigentlich diese automatisierte Datenerhebung?
Die Idee aus Basel ist auch Teil des von Innosuisse geforder-
ten Flagship Projekts «Smart Hospital: Integrated Frame-
work, Tools and Solutions» (kurz: SHIFT) [2]. Ziel ist es,
nichts weniger als das Spital der Zukunft zu kreieren. Mit
neuen Organisationsformen und dem Einsatz digitaler
Technologien sollen Spitaler smarter werden. Ein Beitrag
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Ein kleines Armband kann eine grosse Hilfe sein.

Published under the copyright license “Attribution — Non-Commercial — NoDerivatives 4.0". No commercial reuse without permission.

Hintergrund

See: http://emh.ch/en/services/permissions.html

© Austin Kehmeier / Unsplash



20

2023;104(22):18-20 | Schweizerische Arztezeitung

Hintergrund

Published under the copyright license “Attribution — Non-Commercial — NoDerivatives 4.0". No commercial reuse without permission.

aus Basel zu diesem Zukunftsprojekt: die Erforschung der
Frage, wie «Wearables», also mit Sensoren ausgestatte Arm-
bander, im Spital sicher eingesetzt werden kénnen, um
Patientinnen und Patienten zu monitorisieren. «Ziel ist es,
die Behandlung zu verbessern und die Arbeitsbedingungen
des Behandlungsteams zu erleichtern», sagt Jens Eckstein.
Denn der Status quo sei durchaus verbesserungswiirdig: Die
Vitalparameter bei Patientinnen und Patienten im Spital
werden, so erklért er, mindestens einmal am Tag, in der Re-
gel dreimal, gemessen. «Wir verlassen uns also, bei stabilen
Patienten, auf nur einen bis drei Werte pro Tag. Was dazwi-
schen passiert, weiss keiner so genau.» Das heisst, Blut-
druckschwankungen, Veranderungen der Sauerstoffsitti-
gung oder einen Fieberschub bemerken die Teams mogli-
cherweise nicht. «Wir wiirden im Spital vermutlich sehr viel
mehr tiber den tatsichlichen Gesundheitszustand der Per-
sonen mitbekommen, wenn wir sie longitudinal iiberwa-
chen wiirden», sagt der Mediziner. Sein Langzeitziel:
erkrankte Personen auch zu Hause mithilfe des Wearables
tiberwachen und die Daten Grundversorgenden zur Verfii-
gung stellen. Aber so weit ist man noch nicht.

Auf Nummer sicher gehen, nur
hochste Qualitit akzeptieren,
das heisst in diesem Fall auch:
Mut zur Datenliicke.

Wie weit man bisher ist: Laut Jens Eckstein konnte das
Team bereits im Herbst 2022 zeigen, dass das Konzept
grundsitzlich funktioniert. Der Sensor am Armband erhebt
Daten und leitet diese direkt ans Spitalsystem weiter, damit
sie ausgewertet und angezeigt werden kénnen. Allein das ist
eine Innovation. Das Besondere: Die Daten bleiben zu jeder
Zeit im Spital. Eine technische Herausforderung, die notig
ist, um den Datenschutz der sensiblen Erhebungen zu
gewihrleisten. Denn eine externe Auswertung durch Dritt-
anbieter wiirde den Standards nicht geniigen.

Und so funktioniert das: Im Spital installierte das Team
eine WiFi- und Bluetooth-fihige Netzwerkinfrastruktur
eines technischen Partners. Sobald ein registriertes Wearable
in der Nahe eines solchen Empfangsgerits ist, sendet es die
Daten. Fiir den Fall, dass eine Person sich fiir einen gewissen
Zeitraum zu weit weg von einem Empfinger befindet, kann
das Wearable die Daten zwischenspeichern. Die Erhebungen
werden nach der Dateniibertragung direkt im Spital gespei-
chert, und mit der hinterlegten Patienten-ID verkniipft. Die
dafiir benétigte Software wurde gemeinsam mit einem Ziir-
cher Start-up entwickelt und mithilfe des Technikpartners im
aktuellen Projekt auf den zukiinftigen Standardgeréten des
Spitals installiert. Im Rahmen des SHIFT-Projektes sollen
diese Daten direkt mittels Algorithmen ausgewertet und fiir
das Behandlungsteam visualisiert werden.

Ein Vorteil dieser Entwicklung ist laut Jens Eckstein,
dass unterschiedliche Applikationen und Wearables mit
dem technischen System verkniipft werden kénnen. Das
Spital ist also nicht von einem speziellen Anbieter abhdngig.
In ihrem Paper «Device- and Analytics-Agnostic Infrastruc-
ture for Continuous Inpatient Monitoring: A Technical
Note» [3] hat das Team um Jens Eckstein einen detaillierten

Einblick in den Weg gegeben, den erhobene Daten vom
Patienten bis zur Visualisierung gehen.

Das Konzept stosst laut Jens Eckstein auch bei anderen
Klinikerinnen und Klinikern auf Interesse. So zum Beispiel bei
Dr. med. Max Maurer und Axel Winter von der Charité in
Berlin. Sie erproben derzeit die Erhebung und Auswertung
von Vitalparametern chirurgischer Patientinnen und Patien-
ten, um die postoperative Uberwachung zu verbessern. Dafiir
nutzen sie die Technologie aus Basel. Max Maurers Einschét-
zung zu dem Projekt von Jens Eckstein und Team: «Das Team
arbeitet qualitativ sehr hochwertig.» Und Axel Winter ergénzt:
«Der Datensatz, den wir hier in Berlin erheben konnen, ist
sehr hoch. Hoher als bei anderen Vitalparametermessungen.»

Noch mehr Forschung nétig

Doch obwohl die Innovation schon weit fortgeschritten ist: Bis
Jens Eckstein und sein Team den erhobenen Daten wirklich
vertrauen konnen, ist es noch ein langer Weg. «Worauf wir uns
jetzt schon verlassen kénnen, ist die Diagnose von Vorhofflim-
mern mithilfe von Wearables», sagt Jens Eckstein. Er hat bereits
vor mehreren Jahren am Thema Diagnostik von Vorhoftlim-
mern mittels Smartphones und Wearables geforscht [4]. Der
Algorithmus kann, so erklért er, nun auch mit dem Basler Band
genutzt werden. Obwohl die Daten fiir Herzfrequenzvariabili-
tat und Herzrhythmuskontrolle mittlerweile valide seien und
die Ergebnisse zur Korpertemperatur vielversprechend, fiihrt
das Team um Jens Eckstein bei der Erhebung dieser Parameter
jeweils zusatzliche manuelle Kontrollen durch und setzt noch
nicht allein auf die automatisiert erhobenen Daten.

Die Daten bleiben zu jeder Zeit
im Spital. Eine externe Aus-
wertung wiirde den Standards
nicht geniigen.

Erst wenn die Algorithmen genau genug arbeiten, kann
das Team die nichste Stufe des Projekts beschreiten: Patien-
tinnen und Patienten ausgestattet mit Wearables in ihrem Zu-
hause tiberwachen. Wenn das gelingt, konnen die Menschen
frither wieder in ihre gewohnte Umgebung zuriickkehren —
zudem werden Gesundheitskosten gespart. «Im ambulanten
Bereich ist die Datenerhebung aber noch anspruchsvoller
und die Verantwortung ist natiirlich wahnsinnig hoch», gibt
Jens Eckstein zu bedenken. Wenn es so weit ist, soll die
Dateniibertragung ans Spital tiber die bereits existierende
myUSB-App laufen: «Unsere App hat eine Ende-zu-Ende-
Verschliisselung und die Nutzung erfolgt iiber eine Doppel-
authentifizierung», erklért er das Sicherheitskonzept.

«Wir versuchen, das bis Ende 2024 zu realisieren», sagt
er. Und fiigt hinzu: «Sportlich. Ich weiss.» Er lichelt. Und
wirkt entspannt.

Literatur
Vollstandige Literaturliste unter www.saez.ch oder via QR-Code
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Mittellungen

Vermischtes

Mitteilung der Arztinnen und Arzte fiir
Umweltschutz: Machen Sie mit beim
Arzt:innen-Komitee Klimaschutz-Gesetz JA

Am 18. Juni 2023 stimmen wir tiber das
Klimaschutz-Gesetz ab.

Erneut ist der CO,-Ausstoss in der
Schweiz gestiegen statt gesunken. Das befeu-
ert die Klimakrise, deren schwerwiegende
Folgen unsere Gesundheit und Lebensgrund-
lage geféhrden. Die Schweiz braucht dringend
ein Gesetz, mit dem sie ihr Versprechen fiir
den Klimaschutz einlost.

Geben Sie dem «Arzt:innen-Komitee JA
zum Klimaschutz-Gesetz» mit Threm Namen
das nétige Gewicht, damit der 18. Juni 2023
ein «Klima-Sonntag» wird.

Im Namen aller Unterzeichnenden setzt
sich das Arzt:innen-Komitee mit Medienmit-
teilungen, Inseraten und in den sozialen Me-
dien fur das Klimaschutz-Gesetz ein.

Thr Beitritt ist ein kleiner Aufwand mit
grosser Wirkung. Stellen Sie uns Thre Glaub-
wiirdigkeit bei Bevolkerung und Medien zur
Verfiigung.

Bitte melden Sie sich jetzt an: www.aefu.
ch/klimaschutz-gesetz-ja

Kontakt:

Arzt:innen-Komitee Klimaschutz-Gesetz JA
c/o Arztinnen und Arzte fiir Umweltschutz
(AefU)

Postfach 620

4019 Basel

061 322 49 49

info[at]aefu.ch

Verlagsmitteilung

Ende Miérz wurden bei einem Cyberangriff
durch die Cyberkriminelle-Gruppe «Play» auf
die IT-Infrastruktur der NZZ-Mediengruppe
Unternehmensdaten von CH Media gestoh-
len, da CH Media verschiedene IT-Services
von NZZ bezieht.

Vogt-Schild Druck (VSD), der Druckpart-
ner von EMH, ist ein Teil von CH Media und
nutzt Teile von deren Infrastruktur.

Wir wissen leider in der Zwischenzeit,
dass sich unter den gestohlenen Daten auch
die postalischen Adressdaten der FMH-
Mitglieder, die VSD fiir den Versand der
SAZ+SMF jeweils zur Verfiigung gestellt wer-
den, befinden. Es wurden nur allgemein ver-
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fiigbare postalische Adressdaten, aber keine
E-Mail-Adressen oder Telefonnummern
gestohlen. Wir bedauern den Vorfall ausser-
ordentlich. Vogt-Schild Druck und EMH
setzen alles daran, die Daten der Kundinnen
und Kunden zu schiitzen.

Hinweis zum Artikel

In Ausgabe 16/2023 der Schweizerischen
Arztezeitung heisst es im Artikel «Konkur-
renzkampf bei der Stellensuche»: «<Am Berner
Inselspital ist die Situation von Fachgebiet zu
Fachgebiet ebenfalls unterschiedlich. Die
Viszeralchirurgie beispielsweise begriisst auf
der Website ausdriicklich Bewerbungen von
inldndischen und ausldndischen Studieren-
den.» Die Universitatsklinik fiir Viszerale
Chirurgie und Medizin des Inselspitals macht
nun darauf aufmerksam, dass auf der Website
steht: «Studierende von Schweizer Universita-
ten werden bevorzugt.»

FMH-Podcast - Folge 11: Wenn Miidigkeit
nicht mehr weggeht
Sophia Blaser leidet an ME/CFS (Myalgische
Enzephalomyelitis/Chronisches Fatigue-Syn-
drom). Sie kann maximal eine Stunde am Tag
aktiv sein. Den Rest des Tages verbringt die
20-Jahrige im Bett. Die Krankheit ist bisher
wenig erforscht. Weil derzeit viele Long-CO-
VID-Patientinnen und -Patienten an &hnli-
chen Symptomen leiden, erhoffen sich Arzte
und Betroffene neue Impulse fiir die Therapie
von ME/CFS. Im Gespréch mit Patrick Rohr
erzihlt Sophia Blaser von ihrem Alltag und
von ihren Hoffnungen als Betroffene.

Die neuste Folge des FMH-Podcasts «An
meiner Seite» finden Sie hier:
www.an-meiner-seite.ch

Fachartztprifungen

Schwerpunktpriifung zur Erlangung des
Schwerpunktes Forensische Psychiatrie
und Psychotherapie zum Facharzttitel
Psychiatrie und Psychotherapie

Datum
Freitag, 17. November 2023

Ort
Universitire Psychiatrische Kliniken (UPK),

Mitteilungen

Klinik fiir Forensische Psychiatrie, Wilhelm
Klein-Strasse 27, 4012 Basel

Anmeldefrist
29.09.2023

Weitere Informationen finden Sie auf der
Website des SIWF unter www.siwf.ch >
Weiterbildung — Facharzttitel und Schwer-
punkte — Psychiatrie und Psychotherapie

Schwerpunktpriifung zur Erlangung des
Schwerpunktes Forensische Kinder- und
Jugendpsychiatrie und -psychotherapie
zum Facharzttitel Kinder- und Jugendpsy-
chiatrie und -psychotherapie

Datum
Dienstag, 14. November 2023

Ort
Praxis Dr. med. Michael Renk, Faubourg du
Lac 31, 2000 Neuenburg

Anmeldefrist
29.08.2023

Weitere Informationen finden Sie auf der
Website des SIWF unter www.siwf.ch -
Weiterbildung — Facharzttitel und Schwer-
punkte - Kinder- und Jugendpsychiatrie und
-psychotherapie

See: http://emh.ch/en/services/permissions.html
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Wichtige Sicherheitsinformationen

Luzern, Mai 2023

SIMPONI (Golimumab) 50 mg und 100 mg
Wichtige Anderungen der Hinweise zur Handhabung

des Fertigpens

MSD Merck Sharp & Dohme AG mochte Sie in Absprache mit Swissmedic wie folgt informieren:

Zusammenfassung

e MSD Merck Sharp & Dohme AG und ihr Partnerunternehmen Janssen haben mehrere Pro-
duktbeschwerden und Berichte liber unerwiinschte Ereignisse im Zusammenhang mit dem
SIMPONI® Fertigpen erhalten. Dazu gehdren versehentliche Nadelstichverletzungen, ver-
bogene oder hakenférmige Nadeln und eine Funktionsstérung des Fertigpens.

¢ Die Hinweise zur Handhabung fiir den Fertigpen (die sich in der Packungsbeilage des Pro-
dukts befinden) sind angepasst worden. Zu den wichtigsten Anderungen gehéren:

— Den Arm nicht mehr als Injektionsort fiir den Fertigpen verwenden (nur Oberschenkel oder

Bauch sollten verwendet werden);

— Vermeiden des Zusammendriickens der Haut beim Positionieren des Fertigpens auf der

Haut und bei Verabreichung der Injektion.

¢ Ein vorzeitiges Driicken des Knopfes kann zu einer Funktionsstérung des Fertigpens flhren.
— Die in den Hinweisen zur Handhabung beschriebene Abfolge der Schritte muss eingehal-
ten werden, um eine ordnungsgemasse Funktion des Fertigpens zu gewahrleisten.
— Der Fertigpen muss auf die Haut gedrlickt werden, bis die griine Schutzhiilse ganz in die
durchsichtige Hilse hineingleitet, BEVOR der Knopf gedriickt wird.
e Alle Patienten/Patientinnen/Pflegepersonen, einschliesslich derjenigen, die zuvor im
Umgang mit dem Fertigpen geschult wurden, sollten Uber die ordnungsgemasse Anwen-
dung des Fertigpens gemass den Uberarbeiteten Hinweisen zur Handhabung informiert

werden.

Hintergrundinformation zu den
Sicherheitsbedenken
SIMPONI® ist als Losung zur monatlichen
subkutanen Verabreichung erhaltlich. In der
Schweiz ist mehr als eine Darreichungsform
erhéltlich (Fertigpen und Fertigspritze). Diese
Sicherheitsmitteilung betrifft nur den Fertig-
pen.

Bei einer kiirzlich durchgefithrten Unter-
suchung von Produktbeschwerden und un-
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erwiinschten Ereignissen im Zusammenhang

mit dem Fertigpen wurden die folgenden Si-

cherheitsprobleme festgestellt:

- Versehentliche Nadelstichverletzungen der
medizinischen Fachperson oder Pflege-
person beim Zusammendriicken der Haut
wihrend der Injektion;

- Verbogene oder hakenformige Nadeln, die
moglicherweise einen medizinischen/chir-
urgischen Eingriff erfordern, um die Nadel

aus der Injektionsstelle zu entfernen, was
am haufigsten bei Injektionen in den Arm
vorkam;

- Unvermdgen, den Knopf des Fertigpens zu
driicken und die Injektion einzuleiten, weil
der Anwender/die Anwenderin den Knopf
vorzeitig driickte.

Dementsprechend hat MSD Merck Sharp &
Dohme AG die Hinweise zur Handhabung fiir
den Fertigpen (die sich in der Packungsbeilage
des Produkts befinden) iiberarbeitet.

Die aktualisierte Patienteninformation fiir
den Simponi® Fertigpen wird unter www.swiss-
medicinfo.ch publiziert werden.

Meldung unerwiinschter Wirkungen

Fiir Meldungen iiber unerwiinschte Arzneimit-
telwirkungen (UAW) empfiehlt Swissmedic,
das dafiir entwickelte Meldeportal Electronic
Vigilance System (EIViS) zu verwenden. Alle
erforderlichen Informationen hierzu sind unter
www.swissmedic.ch zu finden.

Kontaktangaben

Falls Sie weitere Fragen haben oder zusitzliche
Informationen bendtigen, wenden Sie sich bitte
an unsere Medizinische Abteilung unter 058
618 30 30 oder an dpoc.switzerland@msd.com.

Korrespondenz

MSD Merck Sharp & Dohme AG
Werftestrasse 4

6005 Luzern

CH-GOL-00564, 02/2023

Copyright © 2023 Merck & Co., Inc., Rahway, NJ, USA und ihre
Tochtergesellschaften. Alle Rechte vorbehalten.

See: http://emh.ch/en/services/permissions.html
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Wichtige Sicherheitsinformationen

Bern, 05. Mai 2023

Propylenglykol - Anwendungs-
einschriankung fiir Becetamol Tropfen

Swissmedic informiert, dass aufgrund der mit hoher Propylenglykolkonzentration einhergehenden
Gesundheitsrisiken das Praparat Becetamol Tropfen nicht langer bei Kindern unter 5 Jahren angewendet

werden darf.

Zusammenfassung

e Die Propylenglykolkonzentration bei Anwendung von Becetamol Tropfen in der empfohle-

nen Dosierung Ubersteigt bei Neugeborenen und Kindern unter 5 Jahren die definierten

Schwellenwerte.

e Becetamol Tropfen durfen bei Neugeborenen und Kindern unter 5 Jahren nicht angewendet

werden.

Im Rahmen der letzten Revision des Heilmit-
telrechts per Januar 2019 wurden fir Hilfsstoffe
neue Deklarationspflichten, namentlich die
qualitative Volldeklaration sowie, fiir be-
stimmte Hilfsstoffe, neue Schwellenwerte
eingefithrt (Anhang 3a der Arzneimittel-
Zulassungsverordnung, AMZV). Die neuen
Vorgaben miissen von den Zulassungsinhabe-
rinnen im Rahmen der Verldngerung der Zu-
lassung innert 5 Jahren, also bis spitestens
Ende 2023 umgesetzt resp. angepasste Texte
der Arzneimittelinformationen zur Genehmi-
gung bei Swissmedic eingereicht werden.

Propylenglykol gilt, wegen seiner potentiel-
len Toxizitat, als Hilfsstoff von besonderem In-
teresse und muss bei Uberschreitung definier-
ter Schwellenwerte bei Neugeborenen und
Kleinkindern neu qualitativ und quantitativ
deklariert werden. Ausserdem muss in den
Arzneimittelinformationen auf die Toxizitét
des Hilfsstoffes hingewiesen werden.

Die potenzielle Toxizitit von Propylengly-
kol wird fiir Kinder, insbesondere fiir Neuge-
borene, hoher bewertet, da aufgrund der gerin-
geren Aktivitat der Alkohol- und Aldehydde-
hydrogenase bei Kindern unter 5 Jahren die
wiederholte Verabreichung oder die Verabrei-
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chung in Kombination mit einem anderen
Substrat der Alkoholdehydrogenase, wie Etha-
nol, zu einer Akkumulation von Propylengly-
kol fithren kann. Es kénnen schwerwiegende
Nebenwirkungen auftreten.

Becetamol Tropfen (ZL-Nr. 51390) sind seit
1991 zugelassen. Die Propylenglykolkonzent-
ration bei der Anwendung dieser Tropfen in
der empfohlenen Tagesdosierung iibersteigt
die als unbedenklich akzeptierten Schwellen-
werte um ein Vielfaches, namentlich bei Neu-
geborenen und Kleinkindern.

Die Zulassungsinhaberin hat daher auf die
weitere Zulassung von Becetamol Tropfen ver-
zichtet (EXP letzte Charge 11/2023, Verzicht
auf Zulassung per 4. Januar 2024). Das Arznei-
mittel ist im Grosshandel seit Februar 2023
nicht mehr erhéltlich.

Trotz der Anwendung von Becetamol seit
1991 hat Swissmedic weder in der nationalen
noch in der globalen Vigilance-Datenbank der
WHO entsprechende Sicherheitssignale detek-
tiert. Abklarungen bei ToxInfo Suisse ergaben
ebenfalls keine Sicherheitssignale.

Aufgrund der Uberschreitung des Schwel-
lenwertes fiir Propylenglykol empfiehlt Swiss-
medic als Vorsichtsmassnahme dennoch, Bece-

tamol Tropfen bei Neugeborenen und Kindern
unter 5 Jahren nicht mehr anzuwenden.

Die aktualisierte Arzneimittelinformation
(Fach- und Patienteninformation) wird unter
www.swissmedicinfo.ch publiziert.

Derzeit sind 379 systemische Humanarznei-
mittel mit Propylenglykol als Hilfsstoff zugelas-
sen, davon 23 mit Dosierungsempfehlungen
fiir Neugeborene und Kinder unter 5 Jahren.
Die Arbeiten zur Umsetzung der Volldeklara-
tion sowie die Evaluation des Risikopotentials
dieser Arzneimittel sind noch nicht abge-
schlossen. Sollte bei weiteren Arzneimitteln
Handlungsbedarf erkannt werden, wird Swiss-
medic die notwendigen Massnahmen zur Wah-
rung der Arzneimittelsicherheit durchsetzen
und entsprechend informieren.

Meldung unerwiinschter Arzneimittel-
wirkung

Fiir Meldungen iiber unerwiinschte Arzneimit-
telwirkungen (UAW) empfiehlt Swissmedic,
das dafiir entwickelte Meldeportal zu verwen-
den. Mit dem sogenannten Electronic Vigi-
lance System (EIViS) kénnen UAW gemeldet
werden. Alle erforderlichen Informationen
sind zu finden unter www.swissmedic.ch.

Korrespondenz
Swissmedic
Hallerstrasse 7

3012 Bern
www.swissmedic.ch
Tel. +41 58 462 02 11
Fax +41 58 462 02 12

See: http://emh.ch/en/services/permissions.html
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Werbekampagne zum falschen
Zeitpunkt

Elektronisches Patientendossier Am 30. Juni 2023
lanciert das Bundesamt fiir Gesundheit (BAG) eine
nationale Werbekampagne zum EPD. In einem ersten
Schritt richtet sich diese an die Gesundheitsfachpersonen,
bevor Anfang 2024 die Kampagne fiir die Bevolkerung
starten soll. Die FMH setzt ihren Fokus auf die inhaltliche
Weiterentwicklung des EPD.

Alexander Zimmer

Aussergerichtliche
FMH-Gutachterstelle

Jahresbericht 2022 Ab dem 31. Mai 2023 steht der
Jahresbericht 2022 der FMH-Gutachterstelle online zur
Verfiigung. Nachfolgend wird ausschliesslich die Statistik
tiir das vergangene Jahr veroftentlicht.

Valérie Rothhardt, Caroline Hartmann
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Leitartikel

Das EPD ist derzeit weder fir die Bevdlkerung noch fir Gesundheitsfachpersonen attraktiv genug.

Werbekampagne zum falschen

Zeitpunkt

Elektronisches Patientendossier Am 30. Juni 2023 lanciert das Bundesamt fiir Gesundheit
(BAG) eine nationale Werbekampagne zum EPD. In einem ersten Schritt richtet sich diese an die
Gesundheitsfachpersonen, bevor Anfang 2024 die Kampagne fiir die Bevolkerung starten soll. Die

FMH setzt ihren Fokus auf die inhaltliche Weiterentwicklung des EPD.

4 b

Alexander Zimmer
Dr. med., Mitglied des
Zentralvorstandes und
Departementsverant-
wortlicher Digitalisierung
/ eHealth
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as Bundesgesetz iiber das elektroni-
D sche Patientendossier (EPDG) ist

2017 in Kraft getreten. Es gab
Spitélern bis 2020 Zeit, sich einer zertifizier-
ten Stammgemeinschaft oder Gemeinschaft
gemiss EPDG anzuschliessen. Geburtshiuser
und Pflegeheime hatten fiir diesen Vorgang
noch bis 2022 Zeit. Fiir Patientinnen und
Patienten und fiir ambulante Leistungserbrin-
ger galt die Teilnahme am EPD bislang als
freiwillig (doppelte Freiwilligkeit).

Inzwischen hat der Bundesrat diese Frei-

willigkeit allerdings teilweise aufgehoben

(Anderung des Bundesgesetzes iiber die
Krankenversicherung [Zulassung von Leis-
tungserbringern]): Arztinnen und Arzte, die
ab beziehungsweise seit 1. Januar 2022 neu
zur Tétigkeit zulasten der obligatorischen
Krankenpflegeversicherung (OKP) zugelassen
werden moOchten, miissen sich an eine zerti-
fizierte Gemeinschaft oder Stammgemein-
schaft nach Artikel 11 Buchstabe a des EPDG
anschliessen. Mit der Annahme der Motion
19.3955 «Ein elektronisches Patientendossier
fiir alle am Behandlungsprozess beteiligten
Gesundheitsfachpersonen» der SGK-N im

See: http://emh.ch/en/services/permissions.html
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Mirz 2021 ist der Bundesrat ausserdem be-
auftragt worden, die Freiwilligkeit fiir ambu-
lant titige Arztinnen und Arzte kiinftig ginz-
lich aufzuheben.

Das Interesse schwindet
Die Bevolkerung kann inzwischen in den
meisten Kantonen ein EPD eréfinen.

Tatsdchlich haben bislang nur rund 18
000 Personen (= 0,2% der Bevolkerung) ein
EPD eréfnet. Und etwas mehr als 40% der
Spitaler, die nach KVG verpflichtet werden
am EPD teilzunehmen, haben sich bislang
dem EPD angeschlossen.

Laut Swiss eHealth Barometer 2023 nahm
die Bereitschaft der Bevolkerung zur Eroft-
nung eines EPD ab. Nur noch 39% geben in
der Befragung 2023 [1] an, ein solches eroff-
nen und verwenden zu wollen (2022 waren
es noch 55%).Zudem hat demnach der
Zuspruch bei den Gesundheitsfachpersonen
in den letzten Jahren kontinuierlich abgenom-
men. Nur noch 20% der Spitiler halten das
EPD fiir eine sehr gute oder gute Sache. Der
Zuspruch durch die Alters- und Pflegeheime
liegt bei etwa 40%.

Das Barometer-Bild zeigt: Je konkreter
das EPD wird, desto geddmpfter sind die
Erwartungen.

Es stimmt offensichtlich etwas nicht mit
dem Produkt. Etwas despektierlich konnte man
sagen, dass das EPD in seiner aktuellen Ausge-
staltung ein «Ladenbhiiter» ist. Ladenhiiter sind
gemdss Wirtschaftslexikon [2] Produkte mit
geringer Umschlagshaufigkeit und geringer
Attraktivitit fiir die Kunden. Jede Firma, die
ein Produkt auf den Markt bringt, das bei den
Verbraucherinnen und Verbrauchern nicht
ankommt, muss Ursachenforschung betreiben.
Wie kann das Produkt attraktiver gestaltet
werden, damit es gekauft wird?

Vom Prinzip her miisste die Frage beim
EPD idhnlich gestellt werden. Wie kann man
dieses so attraktiv gestalten, dass es sowohl fiir
die Bevolkerung als auch fiir die Gesundheits-
fachpersonen einen erkennbaren Nutzen
bringt? Es muss die Behandlungsqualitit und
die Patientensicherheit verbessern und die
administrative Last der Gesundheitsfachper-
sonen reduzieren. Arztinnen und Arzte
mochten sich in ihrer Arbeitszeit auf ihre
Patientinnen und Patienten konzentrieren
und nicht iibermissig viel Zeit fiir Administ-
ration verlieren.

Das EPD in seiner aktuellen Form ist eine
statische Ablage von Patientendaten und
Gesundheitsdokumenten unter sicherem
Verschluss. Das gentigt nicht, um Losungen
fiir Patientinnen und Patienten zu erarbeiten,
die kostenefhizient, hochqualitativ und nach-
haltig sind. Zudem ist eine Tiefenintegration
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des EPD in die Klinik- und Praxisinforma-
tionssoftware nicht gewahrleistet. Die Leis-
tungserbringer miissen Daten mehrfach ein-
geben. Ein Anschluss an das EPD bedeutet
zum jetzigen Zeitpunkt deshalb fiir sie einen
hohen administrativen Aufwand im Sinne
einer doppelten Buchfithrung mit kaum
erkennbaren Zusatznutzen fiir die Qualitat
und Sicherheit der Behandlung.

FMH fokussiert auf EPD-Entwicklung
Die FMH engagiert sich seit Jahren fiir ein
nutzenbringendes EPD. Sie setzt sich ein fiir
ein EPD, das einer interprofessionellen Sicht-
weise Rechnung tragt. Es soll den Informa-
tionsaustausch zwischen allen am Behand-
lungsprozess Beteiligten unterstiitzen und
anwenderfreundlich sein. Die nationalen
Verbéande der Gesundheitsfachpersonen und
die FMH haben sich zur «Interprofessionellen
Arbeitsgemeinschaft eHealth» (IPAG eHe-
alth) [3] zusammengeschlossen. Das EPD und
das Datenaustauschsystem der Zukunft
miissen zwingend Effizienzgewinne und
Mehrwerte sowohl fiir die Patientinnen und
Patienten als auch fiir die Gesellschaft und die
Leistungserbringenden generieren. Um das
EPD nutzbringend zu gestalten, hat die IPAG
eHealth Empfehlungen in Form von Berich-
ten zuhanden des BAG und der Kompetenz-
und Koordinationsstelle von Bund und Kan-
tonen eHealth Suisse erarbeitet. Die Empfeh-
lungen der IPAG in den Bereichen Medika-
tion, Austritts- und Ubergangsberichte sowie
zu Allergien und Intoleranzen dienen als
Grundlage fiir die Erarbeitung von praxis-
tauglichen Austauschformaten im EPD.

Zudem setzt sich die FMH mit anderen
Leistungserbringern und der Industrie in der
Allianz fiir digitale Transformation im Ge-
sundheitswesen [4] fiir eine nutzenbringende
Digitalisierung ein.

Zusammen mit der Arztekasse und
Health Info Net AG HIN hat die FMH die AD
Swiss [5] gegriindet. Die Gemeinschaft stellt
als national tatiges, nicht gewinnorientiertes
Netzwerk von Gesundheitsfachpersonen und
Gesundheitsinstitutionen ein Zugangsportal
auf das EPD durch das Primirsystem kosten-
glinstig zur Verfiigung.

Weiter erarbeitet die FMH zusammen mit
dem Schweizerischen Apothekenverband
pharmaSuisse und weiteren Partnern eine
falschungssichere E-Rezept-Losung, welche
fiir die Patientinnen und Patienten sowie fiir
die Arzte- und Apothekerschaft einen grossen
Mehrwert schafft [6].

Hoffnung in die Revision des EPDG
Die digitale Transformation in der Gesund-
heitsversorgung wird dort erfolgreich sein, wo

Leitartikel

die Qualitat der medizinischen Behandlung
gestirkt und die Behandlungsprozesse verbes-
sert werden. Um das EPD in der Bevélkerung
und bei den Gesundheitsfachpersonen zu
verankern, muss es attraktiver werden. Nur
dann kann aus einem Ladenbhiiter ein Ver-
kaufsschlager werden!

Dazu ist eine umfassende Revision des
Elektronischen Patientendossiergesetzes
(EPDG) notwendig. Diese ist ins Laufen
gekommen. Die Vernehmlassung der ersten
Tranche zur Ubergangsfinanzierung wurde
vor kurzem abgeschlossen. Am 30. Juni 2023
soll dann die Ausgestaltung des zukiinftigen
EPDG in die Vernehmlassung gehen. Idealer-
weise wird diese zweite Tranche nutzenbrin-
gende Elemente enthalten, die das Produkt
erfolgreicher werden lassen.

Die FMH hat in ihrem Positionspapier
zum EPD [7] bereits 2021 Stellung genom-
men, wie ein solch nutzenbringendes EPD
aussehen sollte.

Keine Teilnahme an Werbekampagne
Und just zeitgleich mit der Vernehmlassung
zur Revision des EPDG startet das BAG eine
nationale Werbekampagne zum EPD. Welches
Produkt soll nun eigentlich beworben werden?
Das aktuelle EPD, das in seiner jetzigen Aus-
gestaltung fiir Patientinnen und Patienten
sowie fiir die ambulante Arzteschaft keinen
bedeutsamen Nutzen hat? Oder soll bereits
heute mit hohem Mitteleinsatz fiir ein Produkt
geworben werden, dass erst nach Inkraftset-
zung der laufenden EPDG-Revision, also etwa
ab 2028, hoffentlich einen Mehrnutzen bringt?

Die Kampagne des BAG wirbt fiir ein
aktuell noch wenig nutzenbringendes Pro-
dukt. Die Kampagne wird voraussichtlich die
administrative Belastung des Gesundheitsper-
sonals noch verscharfen. Die FMH verzichtet
deshalb zum jetzigen Zeitpunkt auf die aktive
Teilnahme an der Werbekampagne des Bun-
des, um ihren Fokus ganz auf die nutzenbrin-
gende Weiterentwicklung des EPD zu kon-
zentrieren [8].
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Der gesamte Jahresbericht ist online verflgbar.

Aussergerichtliche
FMH-Gutachterstelle

Jahresbericht 2022 Ab dem 31. Mai 2023 steht der Jahresbericht 2022 der FMH-Gutachterstelle
online zur Verfiigung. Nachfolgend wird ausschliesslich die Statistik fiir das vergangene Jahr veréftentlicht.

Valérie Rothhardt?, Caroline Hartmann®
@ Rechtsanwaltin, Co-Leiterin der Gutachterstelle; ® Rechtsanwaltin, Dr. iur., Co-Leiterin der Gutachterstelle
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eit 1982 wird der Jahresbericht der FMH-

Gutachterstelle in der Schweizerischen

Arztezeitung verdffentlicht. Seit letztem
Jahr erscheint er neu in elektronischer Form.
Die Online-Version ist {ibersichtlich gestaltet
und ermoglicht es den Leserinnen und Lesern,
Kapitel gezielt auszuwéhlen.

Statistische Angaben

An dieser Stelle ist nur noch die Statistik
fiir das vergangene Jahr veroffentlicht. Zusitz-
liche Informationen (Analyse der Statistik und
Aktivitaten) sind auf der Website der Gutach-
terstelle zu finden.

Entdecken Sie den Jahresbericht in seiner
neuen Form, indem Sie dem Pfad www.fmh.ch

Aktuell

> Uber die FMH - Organisation > FMH-Gut-
achterstelle > Jahresbericht 2022 folgen.

Wir wiinschen Thnen eine spannende Lektiire.

Tabelle 1: Erstellte Gutachten [1] und Ergebnis, aufgeschliisselt nach Sprachregion, 2022

Sorgfaltspflichtverletzun-

Sorgfaltspflichtverletzung

Sorgfaltspflichtverletzung

Erstellte Gutachten gen [2] bejaht verneint unbestimmt
Deutschschweiz 30 10 20 0
Tessin 0 0 0 0
Westschweiz 16 11 5 0
Ganze Schweiz 46 (100%) 21 (45,7%) 25 (54,3%) 0 (0%)

Tabelle 2: Kausalitat [3], aufgeschliisselt nach Sprachregion, 2022

Sorgfaltspflichtver-
letzung bejaht

Kausalitat bejaht Kausalitat verneint

Deutschschweiz 10 5 5
Tessin 0 0 0
Westschweiz 11 8 3

Ganze Schweiz 21 (100%)

13 (61,9%) 8 (38,1%)

Tabelle 3: Nichteintreten, aufge-
schliisselt nach Sprachregion, 2022

Nichteintreten

Deutschschweiz 6
Tessin 1
Westschweiz 6
Ganze Schweiz 13

Tabelle 4: Erstellte Gutachten und Ergebnis [4] nach Fachgebiet, 2022 und 1982-2022

Sorgfaltspflichtverletzung

Sorgfaltspflichtverletzung

Sorgfaltspflichtverletzung

Erstellte Gutachten bejaht verneint unbestimmt

2022 1982-2022 2022 1982-2022 2022 1982-2022 2022 1982-2022
Allgemeine Innere Medizin 3 508 2 185 1 309 0 14
Anésthesiologie 0 128 0 4 0 84 0 3
Chirurgie 6 883 3 316 3 540 0 27
Dermatologie 0 31 0 9 0 20 0 2
Gastroenterologie 1 24 0 9 1 15 0 0
Geriatrie 0 0 0 0 0 0 0 0
Gynéakologie und Geburtshilfe 4 498 2 192 2 298 0 8
Hamatologie 0 1 0 1 0 0 0 0
Handchirurgie 0 70 0 26 0 42 0 2
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Tabelle 4: Erstellte Gutachten und Ergebnis [4] nach Fachgebiet, 2022 und 1982-2022 (Fortsetzung)

Herz- und thorakale Geféasschirurgie 1 29 0 9 1 19 0 1
Infektiologie 0 1 0 1 0 0 0 0
Intensivmedizin 1 3 1 2 0 1 0 0
Kardiologie 0 28 0 13 0 14 0 1
Kieferchirurgie 1 28 0 B 1 25 0 0
Kinderchirurgie 0 15 0 5 0 10 0 0
Kinderpsychiatrie 0 1 0 0 0 1 0 0
Nephrologie 0 2 0 0 0 2 0 0
Neurochirurgie & 119 1 39 2 80 0 2
Neurologie 1 30 1 9 0 20 0 1
Onkologie 0 10 0 4 0 6 0 0
Ophthalmologie 3 160 1 50 2 105 0 6
Orthopadische Chirurgie 19 830 6 310 13 505 0 15
Oto-Rhino-Laryngologie HNO 0 126 0 31 0 91 0 4
Padiatrie 1 76 1 33 0 40 0 3
Pathologie 0 6 0 4 0 2 0 0
Pharmakologie 0 2 0 2 0 0 0 0
Physikalische Medizin und 0 13 0 3 0 9 0 1

Rehabilitation

Plastische und Wiederherstel- 1 137 1 29 0 105 0 3
lungschirurgie

Pneumologie 0 3 0 2 0 1 0 0
Psychiatrie 2 23 2 10 0 13 0 0
Radiologie 0 60 0 16 0 41 0 4
Radio-Onkologie 0 1 0 1 0 0 0 0
Rheumatologie 0 18 0 6 0 12 0 0
Urologie 0 91 0 14 0 74 0 3
Thoraxchirurgie 0 1 0 0 0 1 0 0
Korrespondenz

gutachterstelle[at]fmh.ch

Anmerkungen

1 Umfasst schriftliche Gutachten und FMH-Gemein-
schaftliche Gutachterkonsilien.

2 Der Begriff der Sorgfaltspflichtverletzung deckt Diag-
nose- bzw. Behandlungsfehler, Verletzungen der Aufkla-
rungspflicht sowie Organisationsverschulden ab.

3 Die Kausalitat gilt als bejaht, wenn der Gutachter oder
die Gutachterin sie als sicher, sehr wahrscheinlich oder
Uberwiegend wahrscheinlich eingestuft hat.

4 Im Falle multidisziplindrer Gutachten wird jede festge-
stellte Sorgfaltspflichtverletzung dem entsprechenden
Fachgebiet zugeordnet. Die Zahl der erstellten Gutach-
ten und die Zahl der in den verschiedenen Fachgebie-
ten festgestellten Sorgfaltspflichtverletzungen kénnen
deshalb voneinander abweichen.
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Todesfélle / Décés / Decessi

Rainer Hagmann (1938), t 20.4.2023, Facharzt fiir
Kinder- und Jugendmedizin, 4514 Lommiswil
Wieslaw Lacki (1933), T 22.4.2023, 1201 Genéve
Christian Bernath (1946), t 29.4.2023,
Facharzt fiir Psychiatrie und Psychotherapie,
8942 Oberrieden

Aargauischer Arzteverband

Zur Aufnahme in den Aargauischen Arzte-
verband haben sich angemeldet:

Als ordentlich praktizierende Mitglieder:
Lilly Madjdpour Berger, Facharztin fiir Anas-
thesiologie und Fachirztin fiir Intensivmedi-
zin, Mitglied FMH, Praxiser6ffnung in Au-
genarztpraxis Gutblick AG, Bahnhofplatz 3h,
5000 Aarau, ab 01.06.2023

Clemens Ingram, Facharzt fir Chirurgie,
angestellt in Praxis Gruppe Kolliken, Wallen-
mattstrasse 6, 5742 Kolliken, ab sofort
Sabine Kurzidem, Facharztin fur Dermatolo-
gie und Venerologie, angestellt in Skinmed
AG, Bahnhofstrasse 13, 5610 Wohlen,

ab sofort

Armelle Tchoumi, Fachdrztin fir Allgemeine
Innere Medizin und Facharztin fiir Kardiolo-
gie, Mitglied FMH, angestellt in Praxis
Gruppe Sins AG, Blumenweg 5, 5643 Sins,
ab 01.06.2023

Diese Kandidaturen werden in Anwendung
von Art. 5 der Statuten des Aargauischen
Arzteverbandes verdffentlicht. Einsprachen
miissen innert 14 Tagen seit der Bekanntma-
chung schriftlich und begriindet der
Geschiftsleitung des Aargauischen Arzte-
verbandes eingereicht werden. Nach Ablauf
der Einsprachefrist entscheidet die Ge-
schiftsleitung iiber Gesuch und allfillige
Einsprachen.
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Arztegesellschaft des Kantons Luzern
Zur Aufnahme in unsere Gesellschaft Sektion
Stadt haben sich gemeldet:

Judith Bering, Facharztin fiir Orthopédische
Chirurgie und Traumatologie des Bewegungs-
apparates, Mitglied FMH, Luzerner Kantons-
spital, Klinik fiir Orthopédie und Unfallchir-
urgie, 6000 Luzern 16

Daniele Boullanger, Fachirztin fiir Allgemeine
Innere Medizin, Mitglied FMH, Pilatus Praxis
AG, Hallwilerweg 2, 6003 Luzern

Frantisek Sanak, Facharzt fiir Ophthalmolo-
gie, Luzerner Kantonsspital, Augenklinik,
Spitalstrasse 16, 6000 Luzern

Einsprachen sind innert 20 Tagen nach der
Publikation schriftlich und begriindet zu
richten an: Arztegesellschaft des Kantons
Luzern, Schwanenplatz 7, 6004 Luzern.

Unterwaldner Arztegesellschaft

Zur Aufnahme in unsere Gesellschaft hat sich
gemeldet:

Philipp Niederberger, Facharzt fiir Allgemeine
Innere Medizin und Facharzt fiir Medizinische
Onkologie, Mitglied FMH, Spital Nidwalden AG,
6370 Stans

Einsprachen sind innert 20 Tagen nach der
Publikation schriftlich und begriindet zu
richten an: Unterwaldner Arztegesellschaft,
c/o medkey AG, Schwanenplatz 7, 6004
Luzern.
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Seit 2001 verdffentlicht das SMF praxisorientierte Beitrdge aus dem gesamten Spektrum der Medizin. Es ist das offizielle Weiter- und
Fortbildungsorgan der FMH und eine offizielle Weiter- und Fortbildungszeitschrift der SGAIM. Das SMF ist Mitglied von COPE und erfullt

die Kriterien des SIWF an ein Journal mit Peer-Review.

Phaochromozytom wahrend der
Schwangerschaft

Arterielle Hypertonie Das Phaochromozytom ist in der
Schwangerschaft sehr selten und kann unerkannt zu
fatalen Verldufen fithren. Anhand von vier Fallvignetten
werden die diagnostischen und therapeutischen Heraus-
forderungen beschrieben und die Epidemiologie disku-
tiert.

Cynthia Janine Huppermans, Anna Elisabeth Minder, et al.

Krampfanfall nach schwerer
Asthmaexazerbation

Kritisch hinterfragen Die 63-jahrige Patientin, Nicht-
raucherin, stellte sich wegen seit zwei Wochen progredi-
enter Dyspnoe und neu aufgetretenen produktiven Hus-
tens bei langjihrig bekanntem Asthma bronchiale auf der
Notfallstation vor.

Sandra Stucky, Olivia Milller, et al.

CFTR-Modulatoren zur Behand-
lung der Cystischen Fibrose

Paradigmenwechsel Eines von 3900 Neugeboreren in
der Schweiz ist von Cystischer Fibrose betroffen. Bisher
bestand die Therapie in der Behandlung der Folgekompli-
kationen. CFTR-Modulatoren gehen hingegen den
Basisdefekt an, was die gesamte klinische Betreuung
verandern wird.

Reta Fischer Biner, Alexander Moller
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Kurz und bundig

Prof. Dr. med. Lars C. Huber, Prof. Dr. med. Martin Krause
Wissenschaftliche Redaktion Swiss Medical Forum

Fokus auf ...

Raucherentwohnung

e In der Schweiz rauchen circa 2 Millionen Menschen Tabakzigaretten. Pro Tag ster-
ben 26 Menschen vorzeitig an den Folgen des Rauchens [1]. Der Tabakkonsum
gehdrt zu den grossten Gesundheitsproblemen der Schweiz und zahlreicher ande-
rer Lander weltweit.

Rund die Hélfte der Raucherinnen und Raucher hat einmal versucht, mit dem Rau-
chen aufzuhdren. Die Erfolgsrate bleibt dabei unter 10% [2].

Im Rahmen der Praventionsberatung gehort es zu den arztlichen Aufgaben, tber

die Gesundheitsrisiken des Rauchens zu informieren, zum Rauchstopp zu ermuti-
gen, nach dem Rauchstopp zu begleiten und bei Riickféllen erneut zu motivieren.

Die Begleitung umfasst Anleitungen zu Verhaltensédnderungen, unterstitzende
pharmakologische Mittel und die Zusammenarbeit mit anderen Tabakstopp-Stellen
und -Institutionen (zum Beispiel Lungenliga).

Ein Rauchstopp fiuhrt zu Entzugserscheinungen: Ruhelosigkeit und Nervositét,
Schlafstérungen, Stimmungsschwankungen und starkem Verlangen nach Ziga-

retten. Diese Symptome sind in den ersten 3-10 Tagen am stérksten. Individuell
bestehen sehr unterschiedliche Verlaufe.

Nikotinersatzprodukte lindern die Entzugsbeschwerden. Hierzu gibt es zahlreiche
Varianten: Kaugummi, Lutschtabletten, Pflaster, Inhalatoren, Mundspray und Tab-
letten. Diese Préparate sind nicht rezeptpflichtig. Wenn das Verlangen nach Ziga-
retten abklingt, sollte die Nikotindosis der Ersatzprodukte reduziert und schliesslich
sistiert werden.

Vareniclin (Champix®) ist ein rezeptpflichtiges Medikament, das als partieller Ago-
nist an den nikotinergen Rezeptoren die Raucherentwdhnung unterstitzt. Auf

Anweisung von Swissmedic hat die Herstellerfirma das Medikament wegen poten-
tieller Nitrosamin-Verunreinigungen zurlickgezogen. Es ist zurzeit nicht lieferbar.

Bupropion (Zyban®), ebenfalls rezeptpflichtig, bewirkt Uber eine Hemmung der
Dopamin- und Noradrenalin-Aufnahme eine Reduktion des Rauchverlangens und
lindert die Entzugserscheinungen. Es ist zu Beginn der Rauchentwéhnung weniger
unterstiitzend als Vareniclin.

Akupunktur und Hypnose haben in Studien keinen Uberzeugenden Rauchstopp-
Effekt gezeigt. Von anekdotischen Erfolgserfahrungen aber wird immer wieder
berichtet.

E-Zigaretten werden zur Raucherentwéhnung nicht empfohlen. lhre Sicherheit und
ihr Krebspotential sind noch zu wenig untersucht. Ihr Gebrauch (und Genuss)
ist — gerade auch bei Jugendlichen — beunruhigend angestiegen und kommt einer
neuartigen Raucher-(Vaper-)Epidemie gleich [3].

1 BAG [Internet]. 2022 Aug [cited 2023 Apr]. https://www.bag.admin.ch/bag/de/home/gesund-leben/
sucht-und-gesundheit/tabak.html

2 N Engl J Med. 2023, doi.org/10.1056/NEJMp2301700.

3 Swiss Med Forum. 2019, doi.org/10.4414/smf.2019.08361.

Verfasst am 28.4.23_MK.
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Praxisrelevant

Gefiirchtete Antibiotika-assoziierte
Haut- und Schleimhautnebenwirkungen
Das Stevens-Johnson-Syndrom (SJS) und die
toxische epidermale Nekrolyse (TEN) sind
zwei Hauterkrankungen, die durch ein immu-
nologisch-entziindliches Syndrom mit Ab-
l6sung von Haut und Schleimhautldsionen
inklusive Keratokonjunktivitis gekennzeich-
net sind. Thre Entstehung ist assoziiert mit
zahlreichen Medikamenten, der Verlauf kann
lebensbedrohlich sein. In einer Metaanalyse
von 38 Studien mit fast 3000 SJS/TEN- Betrof-
fenen von fiinf Kontinenten konnten Medi-
kamente in 86% als Ausloser identifiziert wer-
den. Bei rund einem Drittel davon handelte es
sich um Antibiotika. In absteigender Haufig-
keit wurde folgende Antibiotikaklassen er-
fasst: Sulfonamide (32%), Penicilline (22%),
Cephalosporine (11%), Chinolone (4%) und
Makrolide (2%). Die ersten Symptome traten
1-3 Wochen nach Beginn der Antibiotikabe-
handlung auf.

Diese gravierenden Nebenwirkungen sind
zweifellos selten. Doch wenn man bedenkt, wie
haufig Sulfonamide und Penicilline in der Pra-
xis eingesetzt werden, sind die Informationen
aus dieser Studie wertvoll. Sie erinnern daran,
dass ein Hautausschlag wahrend einer Trime-
thoprim-Sulfamethoxazol-(Cotrimoxazol-)Be-
handlung zum Beispiel sehr ernst zu nehmen
ist und die Therapie sofort abgebrochen werden
sollte.

JAMA Dermatol. 2023,
doi.org/10.1001/jamadermatol.2022.6378.
Verfasst am 28.4.23_MK.

Diskushernie:

Was bringt eine Operation?

Eine Diskushernie mit lumbaler Nerven-
wurzelkompression und Entziindung ist die
haufigste Ursache fiir eine Ischialgie. Fiir die
Therapie dieser iiberaus pravalenten Entitat
empfehlen die aktuellen Richtlinien ein sequen-
tielles Vorgehen mit nicht pharmakologischen
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Aktuelles aus der Wissenschaft

Massnahmen (kérperliche Aktivitdt, Physio-
therapie), medikamentdsen Optionen (Anal-
gesie, epidurale Steroidinjektionen) und - in
refraktaren Fallen - chirurgischer Intervention
(meistens eine Diskektomie).

Eine grosse systematische Ubersicht und
Metaanalyse von insgesamt 24 randomisierten
Studien hat jetzt Wirksamkeit und Sicherheit
der Chirurgie denjenigen der nicht chirurgi-
schen Optionen gegeniibergestellt: Bein-
schmerzen und Einschrankung waren pri-
mire Endpunkte, unerwiinschte Ereignisse,
Riickenschmerzen, Lebensqualitit und Zu-
friedenheit mit den gewahlten Therapieoptio-
nen sekundére Outcomes. Die Metaanalyse be-
stitigt: bei entsprechender Indikation (Klinik
und radiologisches Korrelat!) fithrt der chir-
urgische Ansatz rascher zu Schmerzfreiheit
und funktioneller Verbesserung als nicht chi-
rurgische Massnahmen und Infiltrationen.
Die Unterschiede nivellieren sich allerdings
iiber die Zeit, nach einem Jahr bestehen sie
nicht mehr. Die Autorinnen und Autoren der
Studie bewerteten die Evidenzlage fiir ihre
Konklusion mit «very low- and low-certainty
evidence».

BMJ. 2023, doi.org/10.1136/bmj-2022-070730.
Verfasst am 1.5.23_HU.

Aus der Biologie

Braunbéren und das Thrombose-
Paradox

Bdren verbringen den Winter im Tiefschlaf.
Herz- und Atemfrequenz sind tief und die
Tiere bleiben fiir mehrere Wochen regungs-
los in ihrem Versteck liegen. Weshalb
wihrend dieser Immobilitat keine Thrombo-
embolien auftreten, hat eine Miinchner For-
schergruppe interessiert. Sie ist einer Schar
Braunbdren in Schweden gefolgt und hat
Blutproben - in Kurznarkose entnommen —
aus dem Winter und Sommer verglichen.
Von 80 Proteinen, die im Winterschlaf her-
unterreguliert wurden, zeigte das Hitze-
schockprotein 47 (HSP47) mit einer 55-fa-
chen Reduktion den stdrksten Abfall [1].
HSP47 vermittelt an der Oberfliche von
Thrombozyten die Interaktion mit Kollagen
und tragt dabei wesentlich zur Thrombose-
bildung bei [2]. Andere Interaktionen mit
Entziindungszellen scheinen dabei auch eine
Rolle zu spielen. Fehlt HSP47, wird die
Thromboseneigung stark reduziert.

Das Aufregende an dieser Entdeckung
ist, dass der Mechanismus arteniibergrei-
fend ist: Versuchspersonen, die eine lingere
Zeit immobil im Bett verbrachten, redu-
zierten HSP47 innerhalb von vier Wochen
drastisch. Auch querschnittgeldhmte Men-
schen regulieren HSP47 herunter, was wohl
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Auch noch aufgefallen

© Mr.suphachai Praserdumrongchai / Dreamstime

CT-Kolographie mit den entsprechenden Ansichten im Vergleich. Oben: virtuelle Kolo-
skopie (endoluminale 3D-Ansicht) und transparente 3D-Ansicht. Unten: axiale, sagittale
und koronare 2D-Ansichten.

Koloskopie versus CT-Kolo-
graphie: eine Twitter-Analyse

Fur die Vorsorge kolorektaler Tumoren bietet die CT-Kolographie eine mégliche Alter-
native zur klassischen Koloskopie.

In dieser Studie wurden anhand von Twitter-Daten die 6ffentliche Wahrnehmung
dieser beiden Modalitdten und ihr Spiegelbild in den sozialen Medien untersucht. In
einem definierten Zeitraum von sechs Jahren wurde fast eine halbe Million Tweets iden-
tifiziert. Diese wurden dann nach «positiven», «neutralen» und «negativen» Emotionen
eingeteilt. Die Menge der Tweets im Zusammenhang mit Koloskopien war dabei rund
100-mal grosser als diejenige der Kommentare zur CT-Kolographie. In Anbetracht der
ahnlich gelagerten Untersuchungsvolumina erstaunt dies nicht wirklich. Auch die 32%
negativ konnotierten Tweets im Zusammenhang einer Koloskopie (gegentiber 10% im
Rahmen einer CT-Kolographie) sind vermutlich durch die Untersuchungsmodalitat per
se und die damit verbundenen Emotionen (Angst, Peinlichkeit) erklart.

Ob es umgekehrt sinnvoll ist, die mehrheitlich positiv gefarbten Kommentare zur
virtuellen Koloskopie zu nutzen, um diese Modalitat bekannter zu machen? Man darf
Zweifel anbringen: Die virtuelle Koloskopie ist ja nach wie vor keine kassenpflichtige
Leistung fur die regulare Darmkrebsvorsorge. Zudem flihren computertomographisch
detektierte Irregularitdten in einem zweiten Schritt dann eben doch zu einer endo-
skopischen Untersuchung...

Am J Radiol. 2023, doi.org/10.1016/j.jacr.2023.03.011. Verfasst am 1.5.23_HU.

Thrombose-Paradox erklart: Trotz  moglicherweise die Thromboseneigung nach

Immobilitét ist ihre Thrombosegefahr sehr
klein.

Vielleicht lasst sich die Braunbaren-Er-
fahrung in Zukunft auch beim Menschen
einsetzen: Wenn es geldnge, HSP47 pharma-
kologisch zu reduzieren, konnte dadurch

Operationen und bei internistischen Erkran-
kungen verhindert werden.

1 Science. 2023, doi.org/10.1126/science.abo5044.

2 J Thromb Haemost. 2018, doi.org/10.1111/jth.13998.
Verfasst am 26.4.23_MK, auf Hinweis von Prof. Dr. med.
Mike Recher (Basel).
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der Schwangerschaft

Das Phdochromozytom ist in der Schwangerschaft sehr selten und kann unerkannt zu fatalen Verldufen
tithren. Wir beschreiben im Folgenden anhand von vier Fallvignetten die diagnostischen und therapeu-
tischen Herausforderungen und diskutieren die Epidemiologie.

Phaochromozytom wahrend
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Einfithrung

Die Diagnose und Therapie einer arteriellen
Hypertonie in der Schwangerschaft kénnen
herausfordernd sein. In der Schwangerschaft
spricht man generell von einer arteriellen
Hypertonie bei einem systolischen Blutdruck
>140 mm Hg und einem diastolischen Blut-
druck >90 mm Hg. Liegen keine anderen Risi-
kofaktoren fiir eine essentielle Hypertonie, wie
zum Beispiel eine positive Familienanamnese
oder eine Adipositas, vor, besteht bei den meist
jungen Frauen eine erhohte Wahrscheinlich-
keit einer sekunddren Hypertonie. Anderer-
seits ist es wichtig, die schwangerschaftsbe-
dingten Besonderheiten zu beriicksichtigen,
insbesondere die Praeklampsie. Die Haufigkeit
einer Praeklampsie liegt bei circa 5% und wird
in der Regel nach der 20. Schwangerschafts-
woche (SSW) manifest, in zwei Dritteln der
Fille jedoch erst ab der 34. SSW [1].

Die meisten endokrin bedingten sekun-
diren Hypertonien, wie zum Beispiel die
Hyperthyreose, manifestieren sich bei jungen
Frauen sehr selten nur mit einer Hypertonie,
sondern zeigen auch andere typische Sym-
ptome. Zudem ist bei vielen Endokrinopathien,
insbesondere bei schweren Formen der Hyper-
thyreose ebenso wie bei einem Cushing-Syn-
drom, die Fertilitit selbst beeintrachtigt. Somit
steigt also in der Schwangerschaft die relative
Wahrscheinlichkeit fiir andere, seltenere For-
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men der sekunddren Hypertonie wie das
Phdochromozytom. Diese meist gutartigen
Katecholamine produzierenden Tumoren ent-
stammen dem Nebennierenmark oder einem
der Ganglien des sympathischen Grenzstrangs
(Paragangliom), weshalb diese Neubildungen
auch gesamthaft Phdochromozytom/Paragan-
gliom oder PPGL genannt werden.

Wihrend exzessive Konzentrationen von
Katecholaminen bei der Schwangeren ent-
sprechende Symptome wie Kopfschmerzen,
Zittern, Schwitzen oder Palpitationen verur-
sachen konnen, ist der Fotus durch die Pla-
zenta vor einem direkten Effekt geschiitzt.
Die Katecholamine kénnen jedoch zu einer
gefahrlichen plazentaren Vasokonstriktion
fithren, aufgrund deren der Fotus durch
Hypoxie oder, bei repetitiver Vasokonstrik-
tion, durch Minderwuchs chronisch gefihr-
det ist. Die Vasokonstriktion kann jedoch
auch zu einer Planzentaablosung fithren, was
den intrauterinen Fruchttod bedeuten kann.
Auch die Schwangere selbst ist durch die
Auswirkungen des Katecholaminexzesses
akut gefihrdet, insbesondere durch kardio-
vaskuldre Komplikationen. Unbehandelt ist
das PPGL in der Schwangerschaft gemiss
neueren Daten mit schweren Komplikatio-
nen oder Tod bei der Mutter in circa 19% und
mit intrauterinem Fruchttod in etwa 13% as-
soziiert [2].

Fallvignetten

Anhand folgender Fallvignetten wird das Auf-
treten eines PPGL zu unterschiedlichen Zeit-
punkten der Schwangerschaft — namlich im
1. und 2. Trimester, peripartal und wenige
Wochen postpartum - illustriert (s. Tab. S1 im
Online-Appendix des Artikels).

Fall 1

Die Diagnose des PPGL wurde vor der Schwan-
gerschaft im Rahmen der Abkldrungen einer
arteriellen Hypertonie gestellt, die mit Kopf-
schmerzen und Schwitzen assoziiert war und
einen paroxysmalen Charakter hatte. Erst bei
Diagnosestellung des PPGL erfuhren die be-
handelnden Arztinnen und Arzte von der Friih-
schwangerschaft. Die Diagnose erfolgte aufgrund
deutlich erhohter freier Plasmametanephrine.
Ein Magnetresonanztomogramm (MRT) zeigte
einen 3,2 cm grossen Befund in der linken
Nebenniere. Nach medikamentéser Vorbereitung
der Operation mit Phenoxybenzamin wurde eine
laparoskopische Adrenalektomie in der 7. SSW
durchgefiihrt. Nach komplikationslosem post-
operativen Verlauf und ebenso problemloser
Fortfithrung der Schwangerschaft brachte die
Patientin termingerecht ihr Kind zur Welt.

Fall 2

Bei einer Routinekontrolle im 2. Trimenon
(17. SSW) war ein erhohter Blutdruck aufge-
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fallen. Die Patientin wies zudem typische Symp-
tome fiir ein PPGL (intermittierendes Zittern,
Herzklopfen und Kopfschmerzen) auf. Auf-
grund dieser klassischen Présentation erfolgte
umgehend die Bestimmung der freien Plasma-
metanephrine, die deutlich erhohte freie
Normetanephrine ergab. Es folgten eine medi-
kamentdse Therapie mit Phenoxybenzamin und
eine magnetresonanztomographische Untersu-
chung, die ein 3,2 cm grosses Paragangliom links
zwischen der Niere und der Milz zeigte (Abb. 1).

Nach gemeinsamer Abwégung der Risiken
durch die Patientin und die beteiligten Arz-
tinnen und Arzte (Gynikologie, Chirurgie,
Anisthesie und Endokrinologie) erfolgte in der
22. SSW eine laparoskopische Entfernung des
Tumors. Im Anschluss daran konnte die
Patientin die Schwangerschaft fortsetzen und
bei Termin ein gesundes Kind gebaren.

Fall 3
Erst ein Herzstillstand wéahrend einer Notfall-
Sectio in der 36. SSW hat zur Diagnosestellung
gefiihrt. Der klinische Verlauf war gliicklicher-
weise ohne Spitfolgen fiir Mutter und Kind,
trotz dramatischer Entwicklung und kurzzeitig
notwendiger intensivmedizinischer Behand-
lung, unter anderem mit Einsatz von extrakor-
poraler Membranoxygenierung (ECMO) [3].
Die Bestimmung der freien Plasmametane-
phrine ergab interessanterweise Normalwerte,
bedingt durch die die Krise auslosende Ein-
blutung in das PPGL. Der erste Hinweis auf ein
Phidochromozytom kam von den Kolleginnen
und Kollegen der Kardiologie, die in der Echo-
kardiographie ein Bild passend zu einer Tako-
Tsubo-Kardiomyopathie beschrieben, einer
durch zu starke adrenerge Stimulation aus-
gelosten schweren Herzfunktionsstérung, die
mit Herzinsuffizienz einhergeht und einem
akuten Herzinfarkt dhnelt. Ein MRT ergab
dann einen 4,4 cm grossen Tumor in der linken
Nebenniere, der vereinbar war mit einem
Phéochromozytom. Die Diagnose des PPGL
konnte histologisch bestitigt werden.
Retrospektiv fanden sich bereits einige
Jahre zuvor klinische Hinweise fiir das Vor-
liegen eines Phdochromozytoms, doch waren
die Kklassischen Paroxysmen (anfallsweise
Kopfschmerzen, Blisse, Hypertonie) als Migra-
neattacken interpretiert und behandelt wor-
den. Nach Entfernung des PPGL traten diese
Beschwerden nicht mehr auf. Die Patientin
konnte sich vier Jahre spater iiber eine weitere
komplikationslose Schwangerschaft und die
Geburt eines zweiten Kindes freuen.

Fall 4

Im Rahmen einer hypertensiven Krise kam es
erst 14 Tage postpartum zur PPGL-Diagnose.
Die Patientin stand bereits unter Therapie mit
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Abbildung 1: Magnetresonanztomogramm, Koronarschnitt: Paragangliom zwischen Milz und Niere
(aus Fallvignette 2).

dem kombinierten Alpha- und Betablocker
Labetalol. Beim Notfalleintritt auf die Geburts-
abteilung wurde auf Metoprolol gewechselt,
worauf der systolische Blutdruck von 180 auf
280 mm Hg anstieg, was suggestiv fiir einen
katecholaminproduzierenden Tumor war. Die
freien Normetanephrine im Plasma waren
deutlich erhoht und im Computertomogramm
(CT) fand sich ein 5 cm grosser Tumor in der
rechten Nebenniere. Nach medikamentéser
Vorbereitung mit Phenoxybenzamin erfolgte
die Tumorresektion am 30. postpartalen Tag.
Die Patientin trat am vierten postoperativen
Tage in gutem Allgemeinzustand und ohne
Antihypertensiva nach Hause aus.

Bei allen Patientinnen haben postoperative
Kontrollen (Messung der freien Plasmameta-
nephrine) bisher keinen Hinweis fiir ein Rezi-
div ergeben.

Diagnostik

Die typische Klinik der Paroxysmen ist
wegweisend bei der Diagnose eines Phaochro-
mozytoms, auch in der Schwangerschaft. In
den ersten drei beschriebenen Fillen gab es
entsprechende Symptome mit Kopfschmerzen,

4

-

Palpitationen, Zittern und teilweise auch
Schwitzen und Blasse, wahrend im vierten Fall
lediglich Kopfschmerzen assoziiert mit arte-
rieller Hypertonie auftraten.

Die Bestimmung der freien Plasmameta-
nephrine liefert auch in der Schwangerschaft
zuverldssige Resultate und zeigte eine sehr
deutliche Erhohung der freien Normetane-
phrine bei drei der beschriebenen Frauen
und Normalwerte bei der Patientin, bei der es
zuvor zu einer Einblutung in das Phido-
chromozytom und zu einer Krise mit Herz-
stillstand gekommen war. Die Einblutung
hatte wahrscheinlich den grossten Teil der
hormonproduzierenden Zellen im Phio-
chromozytom zerstort.

Die Messung der freien Plasmametane-
phrine mittels «high performance liquid
chromatography» (HPLC; Hochleistungsfliis-
sigkeitschromatographie) gekoppelt mit der
Massenspektrometrie (MS) hat eine sehr hohe
Sensitivitdt und Spezifitit und ist daher unser
Test der Wahl [4]. Einen kritischen Faktor
konnen die préaanalytischen Bedingungen
darstellen. Es wird allgemein empfohlen, eine
Nichternblutentnahme vorzunehmen, da
eine Erndhrung mit viel Kaffee, Schokolade,
Bananen, Ananas, Niissen und L-DOPA-
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reichem Getreide das Resultat der Gesamt-
metanephrine und in geringerem Masse das
der freien Metanephrine im Plasma verfal-
schen kann. Auch die Einnahme bestimmter
Medikamente wie trizyklischer Antidepres-
siva, Methyldopa oder Betablocker kann zu
erhohten Werten bei Bestimmung der Plas-
mametanephrine fithren. Diese sollten wenn
moglich fiir etwa 1-2 Wochen gestoppt wer-
den. Es geht hier primir um falsch positive
Resultate. Mit der HPLC-MS-Methode kom-
men methodisch bedingte falsch negative Re-
sultate praktisch nicht vor.

Im Alltag scheint uns aber relevant, dass
die Blutentnahme in einer stressfreien oder
zumindest stressreduzierten Situation erfolgt.
Eine akute stressbedingte Erhohung der Kate-
cholamine und damit deren ersten Metabo-
liten, der Metanephrine, zum Beispiel im Rah-
men der Blutentnahme selbst versuchen wir zu
vermeiden, indem zunichst ein Butterfly bei
der liegenden Patientin gelegt wird und die
Blutentnahme erst nach circa 20 Minuten
erfolgt. Das Blut sollte dann innerhalb von etwa
30 Minuten zentrifugiert werden, um den Ab-
bau der freien Metanephrine zu verhindern.
Unter Beachtung dieser Regeln sehen wir bei
uns im klinischen Alltag nur sehr selten falsch
positive Ergebnisse bei der Messung der freien
Plasmametanephrine.

Alternativ konnen auch die Gesamtmeta-
nephrine gemessen werden, die beziiglich des
Abbaus weniger empfindlich reagieren. Diese
reprasentieren die sulfatisierte Form der Meta-
nephrine, die renal ausgeschieden werden.
Hierbei kommt es jedoch, wenn die Nieren-
funktion beeintrichtigt ist, regelmissig zu
falsch hohen Werten, was dann die Interpreta-
tion erschweren kann.

Moglich ist auch eine Messung der Meta-
nephrine im 24-Stunden-Urin, wobei hier die
Zuverlassigkeit des Urinsammelns ein limitie-
render Faktor sein kann. Die Bestimmung des
Metanephrin-Kreatinin-Quotienten kann die
mit einer Sammelurinprobe verbundene Un-
sicherheit nur zum Teil ausraumen, sich jedoch
als niitzlich erweisen, wenn nur eine Spot-
Urinprobe vorliegt. Anders als bei der Bestim-
mung der Katecholamine miissen die Meta-
nephrine nicht mit Siure stabilisiert werden.
Fiir die Bestimmung von Metanephrinen im
Urin sind die Ausstattung fiir eine HPLC kom-
biniert mit einer elektrochemischen Detektion
(HPLC-EC) sowie qualifiziertes Personal zur
Testdurchfiihrung erforderlich.

Eine Messung der Vanillinmandelsdure
(VMS) wird wegen der geringeren Sensitivitat
nicht mehr empfohlen.

Bei der Bildgebung ist die Magnetreso-
nanztomographie eine zuverldssige Methode
und der Computertomographie, die eigentlich
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unsere erste Wahl ist, aber in der Schwanger-
schaft nicht durchgefiihrt werden sollte, eben-
biirtig. Eine zusétzliche Untersuchung zum
Nachweis des PPGL mittels Metaiodbenzyl-
guanidin-(MIBG-)Szintigraphie, bei der auch
mogliche Metastasen entdeckt werden konn-
ten, ist wegen des damit verbundenen Einsatzes
von radioaktivem Jod in der Schwangerschaft
nicht moglich.

Bei der Suche nach einer genetischen
Préadisposition fiir ein PPGL haben wir trotz
negativer Familienanamnese eine grosse
Anzahl der héufigsten implizierten Gene
untersucht und fanden keine Mutationen
(s. Tab. S1 im Online-Appendix des Artikels).
Die meisten PPGL treten bei Erwachsenen
sporadisch auf. In der Literatur wird eine
genetische Pradisposition in circa 25% der
Fille beschrieben (vereinzelt gehen Schit-
zung von bis zu 40% aus). Allgemein wird
beobachtet, dass sich umso haufiger Mutatio-
nen finden, je jiinger die Betroffenen sind,
weshalb eine genetische Untersuchung bei
Frauen im gebarfihigen Alter sicherlich zu
empfehlen ist.

Therapie

Die préaoperative Vorbereitung erfolgte bei
unseren Patientinnen mit Phenoxybenzamin,
einem irreversiblen Alphablocker, mit langsa-
mer Aufsittigung auf die finale Dosis von circa
1 mg/kg, ausser bei der dritten Patientin
(10 mg/Tag), bei der es wie erwahnt zu einer
Einblutung in das Phdochromozytom ge-
kommen war, sodass die freien Plasmameta-
nephrine im Rahmen der darauffolgenden
Diagnostik normal ausfielen und der Blut-
druck mit der tiefen Dosis des Phenoxybenz-
amins ebenfalls normal war. Bei der vierten
Patientin wurde zundchst versucht, die Hyper-
tonie mit dem reversiblen Alphablocker Doxa-
zosin zu kontrollieren, was jedoch mit der
tiblichen hochsten Dosis von 2 x 8 mg téglich
nicht gelang. Daraufhin wurde auf Phenoxy-
benzamin gewechselt, worunter dann rasch
eine gute Blutdruckkontrolle gelang. Bei allen
Frauen erfolgte die operative Entfernung des
PPGL laparoskopisch und ohne Komplikatio-
nen. Alle Kinder wiesen ein Normalgewicht
auf, entsprechend dem Gestationsalter. Somit
gab es keine Wachstumsretardierung, was bei
den ersten beiden Féllen auch nicht sehr tiber-
raschend ist, da hier Diagnose und Therapie
im 1. oder 2. Trimenon erfolgten. Ein operati-
ves Vorgehen im 3. Trimenon ist mit einem
grosseren Risiko fiir den Fotus assoziiert, wes-
halb in diesem Fall auch eine medikamentése
Therapie mit dem Alphablocker Doxazosin
gerechtfertigt ist, das zwar ebenso wie das
Phenoxybenzamin plazentagingig ist, jedoch

postpartum wegen der reversiblen Blockade
weniger Probleme beim Neugeborenen verur-
sacht [5]. Eine operative Sanierung des PPGL
kann dann im Anschluss postpartum geplant
werden.

Diskussion

Bei der Beurteilung einer Hypertonie in der
Schwangerschaft ist die genaue Anamnese ent-
scheidend fiir die Einordnung der Atiologie
und der daraus resultierenden Wahrschein-
lichkeit einer sekunddren Hypertonie oder
einer Praeklampsie. Eine vorbestehende arte-
rielle Hypertonie mit entsprechender Familien-
anamnese bei einer Frau mit Adipositas oder
bekanntem metabolischen Syndrom oder gar
Typ-2-Diabetes ist diesbeziiglich anders zu
beurteilen als eine neu beobachtete Hyper-
tonie, die sich erst im letzten Trimenon be-
merkbar macht. Zur Abgrenzung eines Phéo-
chromozytoms gegeniiber einer Praeklampsie
helfen auch die in der Tabelle 1 aufgelisteten
Kriterien.

Der Schliissel zur Diagnose lag in den ers-
ten drei beschriebenen Féllen in der Anamnese
von paroxysmalen Ereignissen, bei denen die
Hypertonie assoziiert war mit Kopfschmerzen,
Schwitzen, Blasse und in einem Fall auch mit
Zittern. Bei den ersten beiden Patientinnen
sprach der Zeitpunkt der Diagnose (5. SSW
respektive 17. SSW) gegen eine Praeklampsie,
bei der dritten Patientin wurden die klassi-
schen Paroxysmen iiber viele Jahre vor der
Schwangerschaft als Migraneanfille fehlinter-
pretiert. Doch nicht jedes PPGL manifestiert
sich mit der klassischen Klinik, da diese Tumo-
ren unterschiedlich ausgebildete Fahigkeiten
zur Sekretion der Katecholamine haben. Die
klassischen Symptome sind nur bei circa 50%
der Patientinnen und Patienten mit PPGL
vorhanden [4].

Die Haufigkeit des PPGL wird in der
Literatur (Daten aus Schweden und den USA
[Mayo Clinic]) mit einer Inzidenz von
2-8 Fillen/Million Personen angegeben [6],
mit gleicher Verteilung bei Minnern
und Frauen. Ein Phdochromozytom in der
Schwangerschaft ist ebenfalls sehr selten. Die
Inzidenz laut Literatur soll jedoch bei
1/15000-54 000 Schwangeren liegen [5], was
circa zehnmal hoher wire als in der weib-
lichen Gesamtpopulation. In der Schweiz
wiren dies bei einer Million Geburten, also in
zwoOlf Jahren (bei etwa 85000 Geburten/Jahr),
etwa 19-66 Fille. Seit 2008 gibt es im
Katecholamin-Labor am Centre hospitalier
universitaire vaudois (CHUV) eine Daten-
bank, die alle PPGL, die im Rahmen der
Analyse positiv getestet wurden, systematisch
erfasst. Dort sind 418 PPGL dokumentiert,
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Tabelle 1: Abgrenzung Praeklampsie versus Phdochromozytom

Praeklampsie

Phaochromozytom/
Paragangliom

Typischer Zeitpunkt
der Diagnose

Ab 20. SSW, in ca. 66% ab 34. SSW

Jederzeit moglich

Risikoanamnese

Praeklampsie bei friiherer Schwanger-
schaft, Ubergewicht, Adipositas, Pradia-
betes oder Diabetes Typ 2 vor Schwan-
gerschaft, vorbestehende Hypertonie,
Niereninsuffizienz vor Schwangerschaft,
Mehrlingsschwangerschaft

Positive Familienanamnese fiir
Ph&ochromozytom oder multiple
endokrine Neoplasie Typ 2

(MEN 2), Neurofibromatose Typ 1,
Von-Hippel-Lindau-Syndrom

Typische Symptome

Hypertonie, in schweren Féllen zusatzlich
starke Kopfschmerzen, neue Sehstérun-

Paroxysmen mit Hypertonie,
Palpitationen, Blasse, Zittern

gen, abdominelle Schmerzen, neue
Atemnot, Bewusstseinsstorungen

(z.B. Konfusion, Agitation)

Typische Labor-
befunde

Proteinurie (>0,3g/24 Stunden oder
Protein/Kreatinin-Quotient >30 mg/mmol

Freie Plasmametanephrine erhoht

in Spoturin), Thrombozytopenie
(<100 000/pl), erhdhtes Kreatinin, erhéhte

Transaminasen (<2x ULN)

SSW: Schwangerschaftswoche; ULN: «upper limit of normal>.

was bei einer Population von acht Millionen
einer jahrlichen Inzidenz von circa 4-5 Fal-
len/Million Einwohnerinnen und Einwohner
entsprache. Dies liegt im Bereich der publi-
zierten Daten aus Schweden und der Mayo
Clinic und spiegelt die Tatsache wider, dass
die allermeisten PPGL in der Schweiz iiber
das CHUV-Labor detektiert oder bestitigt
werden. Bei circa einer Million Geburten in
der Schweiz in zwdlf Jahren geben die hier do-
kumentierte vier Félle wahrscheinlich eben-
falls ein sehr realistisches Bild wieder. Den
publizierten, relativ hohen Inzidenzen von
PPGL in der Schwangerschaft liegt daher am
ehesten ein Selektions-Bias zugrunde, da sol-
che Patientinnen nicht selten an wenigen
spezialisierten Kliniken behandelt werden.

Unerkannt ist das PPGL in der Schwan-
gerschaft mit einem hohen Risiko fiir
intrauterinen Fruchttod oder mit schweren
kardiovaskuldren Komplikationen bei der
Mutter assoziiert, wie dies auch der dritte be-
schriebene Fall aufzeigen konnte. Der Ein-
bezug eines PPGL in die Differentialdiagnose
einer unklaren Hypertonie in der Schwanger-
schaft kann also lebensrettend sein. Klinisch
hinweisend ist die typische Symptomatik mit
Paroxysmen. Wegen der relevanten Konse-
quenzen sollte daher bei Vorliegen eines ent-
sprechenden Verdachts die Abklirung be-
ziiglich PPGL auch in der Schwangerschaft
relativ niederschwellig erfolgen, zumal wir
mit der Messung der freien Plasmameta-
nephrine auch einen Test zu Verfiigung ha-
ben, der sich durch sehr hohe Sensitivitat und
Spezifitit auszeichnet.
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Das Wichtigste fiir die Praxis

e Unerkannt kann das Phaochromozytom/
Paragangliom (PPGL) in der Schwanger-
schaft fir die Mutter und das Kind katastro-
phale Folgen haben.

e Daran zu denken ist das A und O!

¢ Nicht jedes PPGL manifestiert sich klassisch
mit Kopfweh, Palpitationen, Schweiss-
ausbriichen und einer Hypertonie.

¢ Die Abklérung bezliglich PPGL sollte auch in
der Schwangerschaft bei entsprechendem
Verdacht niederschwellig erfolgen.
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Fallbeschreibung

Die 63-jahrige Patientin, Nichtraucherin,
stellte sich wegen seit zwei Wochen progre-
dienter Dyspnoe und neu aufgetretenen pro-
duktiven Hustens bei langjahrig bekanntem
Asthma bronchiale auf der Notfallstation vor.
Zusdtzlich zur fixen Inhalationstherapie war
sie bei Verdacht auf einen bronchopulmona-
len Infekt vorgéngig bereits durch den Haus-
arzt iber fiinf Tage mit Amoxicillin/Clavulan-
sdure sowie bei exazerbiertem Asthma mit
Prednison (20 mg/d) behandelt worden, je-
doch ohne Besserung der Beschwerden. Als
Vorerkrankungen bestanden eine athyltoxi-
sche Leberzirrhose Child B mit portaler
Hypertonie, unter der es bis vor Erreichen
einer Alkoholkarenz drei Jahre zuvor zu rezi-
divierenden Dekompensationen gekommen
war, eine koronare Herzkrankheit und eine
Adipositas (108 kg).

Es présentierte sich eine afebrile Patientin mit
schwerer Asthma-Exazerbation (Sauerstoffsatti-
gung [SpO,] 90% unter 61/min O,, Atemfrequenz
[AF] 28/min, Puls 78/min, Blutdruck [BD]
160/73 mmHg, Giemen, Einsatz der Atembhilfs-
muskulatur, Sprechdyspnoe, milde respiratorische
Azidose) und unauffilligem Computertomo-
gramm (CT) des Thorax. Aufgrund der massi-
ven Dyspnoe konnte kein Wert fiir den «Peak
Expiratory Flow» (PEF) gemessen werden.

Published under the copyright license “Attribution — Non-Commercial — NoDerivatives 4.0”. No commercial reuse without permission.

Welches der folgenden Medikamente gehort
nicht zur Therapie der Asthma-Exazerbation?
a) Methylprednisolon

b) Magnesiumsulfat

¢) Salbutamol

d) Ipratropiumbromid

e) Montelukast

Es wurden eine intravendse Therapie mit Me-
thylprednisolon sowie Inhalationen mit kurz-
wirksamem Salbutamol und Ipratropiumbro-
mid etabliert und die Patientin erhielt 2 g Ma-
gnesiumsulfat intravends. Zudem wurde sie bei
zunehmender respiratorischer Insuffizienz fiir
drei Tage zur nicht invasiven Beatmung und
Ketamin-Therapie auf die Intensivstation ver-
legt. Montelukast ist ein Leukotrienrezeptor-
Antagonist und wird in der Langzeittherapie
des Asthma bronchiale eingesetzt. In der aku-
ten Asthmabehandlung besteht keine aus-
reichende Evidenz hierfir [1].

Bei weiterhin schlechter Symptomkon-
trolle wurde am 5. Tag als Ultima ratio eine
Therapie mit Theophyllin (oral 600 mg/d)
begonnen. Theophyllin kann durch seine bron-
chodilatatorische Wirkung als Zusatztherapie
bei schwerem Asthma verwendet werden [2, 3].
Im Verlauf kam es zu einer respiratorischen
Stabilisierung.

Am 12. Hospitalisationstag klagte die Pa-
tientin iiber akute krampfartige Bauchschmer-
zen sowie Nausea mit Emesis. Diarrhoe und
Dysurie wurden verneint. Neben der bekann-
ten Leberzirrhose und einem Status nach Heli-
cobacter-pylori-Gastritis waren keine abdomi-
nalen Erkrankungen bekannt. Klinisch fand
sich eine afebrile, leicht tachykarde (Puls 90—
100/min) Patientin mit einer diffusen Druck-
dolenz des Abdomens.

Welche Differentialdiagnose sehen Sie auf-
grund der aktuellen Angaben als am unwahr-
scheinlichsten an?

a) Spontan bakterielle Peritonitis

b) Gastritis

¢) Pankreatitis

d) Harnwegsinfekt

e) Medikamentdse Nebenwirkung

Bei bekannter Leberzirrhose dachten wir
differentialdiagnostisch an eine spontan
bakterielle Peritonitis, die wir jedoch bei
fehlendem Aszites sonographisch ausschlos-
sen. Eine Gastritis war aufgrund der hoch-
dosierten Prednisontherapie eine weitere
Uberlegung, die wir jedoch aufgrund einer
bestehenden Pantoprazol-Einnahme als un-
wahrscheinlich erachteten. Es fanden sich
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normale Leber- und Entziindungswerte sowie
eine normwertige Lipase. Ein CT des Ab-
domens war bis auf den Befund der vor-
bekannten Leberzirrhose unauffillig. Ein
Harnwegsinfekt war bei afebriler Patientin
ohne Dysurie unwahrscheinlich. Die Be-
schwerden waren unter symptomatischer
Therapie (Domperidon, Metamizol, Panto-
prazol) teilweise regredient.

Zwei Tage spdter klagte die Patientin
zusitzlich iber leichte Kopfschmerzen mit
einer innerlichen Unruhe bei unverdnderten
Vitalparametern. Noch am selben Abend
kam es zu einem beobachteten primir
generalisierten tonisch-klonischen Krampf-
anfall, der nach einer Minute spontan
sistierte, mit postiktaler Bewusstseinsminde-
rung (Glasgow Coma Scale [GCS] 3). Die
Patientin wurde schutzintubiert und auf die
Intensivstation verlegt. Es zeigten sich keine
weiteren Anfille.

Welche Diagnose sehen Sie aufgrund der Kom-
bination der Beschwerden als am wahrschein-
lichsten an?

a) Hepatische Enzephalopathie

b) Theophyllin-Intoxikation

¢) Intrazerebrale Blutung

d) Asthmaanfall mit Hypoxdmie

e) Krampfanfall durch Alkoholentzug

Im Labor zeigte sich das Ammoniak nicht
erhoht. Im CT konnten eine zerebrale Blutung,
Ischdmie oder Raumforderung ausgeschlossen
werden. Ein erneuter Asthmaanfall war kli-
nisch in den Stunden vor dem Ereignis nicht
beobachtet worden. Nach zweiwdchiger Hospi-
talisation sollte ein kérperlicher Alkoholentzug
bereits abgelaufen sein und ein dadurch be-
dingter Krampfanfall schien unwahrscheinlich.
Da wir bereits zw6lf Stunden vor dem Krampf-
anfall aufgrund der Kombination aus gastro-
intestinalen und neurologischen Beschwerden
den Verdacht auf Theophyllin-bedingte un-
erwiinschte Arzneimittelwirkungen hatten,
war dieses Medikament schon abgesetzt wor-
den. Der Theophyllin-Spiegel im Serum
(26 Stunden nach letzter Einnahme) zeigte sich
massiv erhoht mit 50,4 mg/1 (Ziel-Spitzenspie-
gel: 10-20 mg/l, Erreichen des Spitzenspiegel
6-10 Stunden nach oraler Einnahme [3]).

Was ist die wahrscheinlichste Ursache fiir die

Theophyllin-Intoxikation?

a) Akzidentelle Einnahme von mehr als der
verordneten Theophyllin-Dosis

b) Akkumulation durch Medikamenteninter-
aktion

¢) Uberschitzte Nierenfunktion
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Abbildung 1: Verlauf der Serum-Theophyllin-Konzentrationen in den Tagen nach Krampfanfall (Ziel-
Spitzenkonzentration 10-20 mg/l). Die Grafik zeigt eine Kinetik nullter Ordnung, hinweisend auf eine
Séattigung der abbauenden Enzyme aufgrund der hohen Dosierung.

d) Poor-Metabolizer-Status fiir Cytochrom
P450 2D6 (CYP2D6)

e) Leberzirrhose mit verldngerter Elimina-
tionshalbwertszeit

Die empfohlene Zieldosis fiir Theophyllin
betragt 9-13 mg/kg/d. Auf das Idealgewicht
der Patientin berechnet erhielt sie entspre-
chend 600 mg/d, und wir fanden keine Hin-
weise auf eine akzidentelle Einnahme von
mehr als der verordneten Theophyllin-Dosis.
Theophyllin wird hauptsdchlich iiber das
Cytochrom-P450-Enzymsystem (vor allem
CYP1A2) der Leber metabolisiert und es be-
standen keine relevanten Arzneimittelinter-
aktionen. Nur etwa 10% des Theophyllins
wird renal ausgeschieden, weshalb die
Nierenfunktion nicht wesentlich zur Theo-
phyllin-Clearance beitrdgt. Bei gesunden,
erwachsenen Personen betrigt die Elimina-
tionshalbwertszeit im Durchschnitt 7-9 Stun-
den, bei fortgeschrittener Leberzirrhose kann
diese jedoch auf >24 Stunden verldngert sein
[3, 4]. Somit gingen wir von einer chroni-
schen Theophyllin-Intoxikation bei seit einer
Woche bestehender Therapie und Akkumula-
tion bei Leberzirrhose aus.

Welche Massnahme zur Behandlung einer

Theophyllin-Intoxikation kommt nicht in

Frage?

a) Vitalparameterkontrolle und Elektrokardio-
gramm-Monitoring

b) Hiamodialyse

c) Elektrolytkontrolle

d) Antidotgabe

e) Wiederholte Theophyllin-Spiegelbestimmun-
gen

Am Folgetag konnte die Patientin nach un-
auffilligem Elektroenzephalogramm (EEG)
extubiert werden. Es erfolgten serielle Bestim-
mungen der Theophyllin-Spiegel, die eine
deutlich verlangerte Eliminationshalbwertszeit
von >48 Stunden bestitigten. Bis zum Errei-
chen des Theophyllin-Spiegels im Zielbereich
(Abb. 1) erfolgte eine telemetrische Uber-
wachung, ohne dass es zu Rhythmusstérungen
kam.

Die Elektrolyte waren stets normwertig.

Aufgrund der relativ raschen klinischen Besse-
rung wurde auf eine Akutdialyse wie auch die
repetitive Verabreichung von Aktivkohle ver-
zichtet. Ein Antidot fiir Theophyllin existiert
nicht.
Die neurologischen und gastrointestinalen
Beschwerden der Patientin waren innert sechs
Tagen nach Absetzen von Theophyllin kom-
plett regredient. Die Patientin konnte das Spital
in gutem Allgemeinzustand verlassen.

Das Ereignis wurde als schwerwiegende
und damit meldepflichtige unerwiinschte Arz-
neimittelwirkung an die Arzneimittelbehérde
Swissmedic weitergeleitet.

Diskussion
Theophyllin hat eine bronchodilatierende und
entziindungshemmende Wirkung und kann
als Zusatzmedikament bei schwerem Asthma
oder chronisch obstruktiver Lungenerkran-
kung (COPD) angewendet werden [3].
Theophyllin wird meist in oraler retardier-
ter Form verschrieben. Die Therapie erfordert
aufgrund der engen therapeutischen Breite
(Ziel-Spitzenspiegel: 10-20 mg/1) regelmassige
Spiegelkontrollen. Der Peak des Spiegels gibt
Auskunft tiber die therapeutische Effektivitit
wie auch iiber die Toxizitit von Theophyllin.
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Tabelle 1: Ubersicht zu Theophyllin [3, 4]

Dosis

9-13 mg/kg/d, individuelle Anpassung gemass Spiegel

Zielspiegel 10-20 mg/I

Dosisreduktion

Leberfunktionsstérung, Medikamenteninteraktionen, héheres Alter

Symptome der Intoxikation

e Gastrointestinal: Ubelkeit, Erbrechen

e Kardiovaskular: Tachykardie, Tachyarrhythmie, Hypotonie
¢ Neurologisch: Exzitation, Unruhe, Tremor, Krampfanfalle

Therapie der Intoxikation

e Schwere Intoxikation: Hamodialyse, Aktivkohle

¢ Hypotension: Volumensubstitution, Vasoaktiva

e Tachyarrhythmien: gemass «ACLS Guidelines»

¢ Bei supraventrikularer Tachykardie (SVT): Betablocker, Kalzium-
antagonisten vom Verapamil-Typ, Benzodiazepine

e Krampfe: Diazepam

ACLS: «Advanced cardiac life support».

Nach Therapiebeginn (tiefe Anfangsdosis mit
allmahlicher Dosissteigerung) oder Dosisande-
rung sollte nach drei Tagen eine Spitzenspiegel-
bestimmung erfolgen [3]. Faktoren wie Alter,
Rauchen, Medikamenteninteraktionen und
das Vorliegen einer Leberzirrhose kénnen die
Elimination von Theophyllin stark beeinflus-
sen und zu einer klinisch relevanten Verdn-
derung der Clearance fiihren [3,4].

Die Schwere der Nebenwirkungen kor-
reliert mit der Hohe des Theophyllin-Spie-
gels. Initial konnen leichte gastrointestinale
Symptome auftreten, bei hohen Spiegeln
kann es zu neurologischen Nebenwirkungen
wie Unruhe und Krampfanfillen sowie zu
kardialen Ereignissen wie Tachyarrhyth-
mien kommen [3, 4].

Das Management der Theophyllin-Intoxi-
kation besteht nach sofortigem Absetzen des
Medikaments zunidchst aus einer sympto-
matischen Therapie und kardiopulmonalen
Stabilisierung. Zur Beschleunigung der gas-
trointestinalen Dekontamination und Elimi-
nation kann repetitiv Aktivkohle verabreicht
werden [5]. Bei schweren, chronischen Into-
xikationen (z.B. Einnahme iiber mehrere
Tage) mit lebensbedrohlichen Zustinden
oder Spiegeln >50 mg/l (>60 mg/l bei Per-
sonen <60 Jahre) besteht die Indikation zur
Himodialyse [6].

Bis anhin wurde Theophyllin als Add-on-
Therapie bei schwerem Asthma verwendet [2].
Seit 2020 wird Theophyllin jedoch nur noch in
Ausnahmesituationen bei schlecht kontrollier-
barem Asthma empfohlen, jedoch nicht zur
Therapie des akuten, schweren Asthmaanfalls
[1, 7]. Gleichwohl sollte man sich der engen
therapeutischen Breite und Toxizitdt bewusst
sein. In den Therapie-Leitlinien der COPD
wird Theophyllin bei unzureichendem Effekt
von langwirksamen Muskarinantagonisten
(LAMA) und langwirksamen Beta-2-Sympa-
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thomimetika (LABA) weiterhin als Behand-
lungsoption aufgefiihrt [8].

In unserem Fall hatten wir die Indikation
fiir die Theophyllin-Gabe zur Behandlung des
akuten schweren Asthmaanfalls zu wenig
kritisch hinterfragt. Zudem haben wir die
Auswirkung der Leberfunktionsstérung bei
vorbekannter Leberzirrhose Child B auf die
Elimination von Theophyllin deutlich unter-
schatzt. Da sich die Abschitzung einer Leber-
funktionsstorung oft schwierig gestaltet, gilt
als generelle Empfehlung, die Einnahme tief
dosiert zu beginnen und langsam zu steigern
(engl. «start low, go slow») sowie regelmissige
Spiegelbestimmungen durchzufiihren.

Eine Ubersicht zu Theophyllin findet sich
in Tabelle 1.

Antworten
Frage 1: e. Frage 2: d. Frage 3: b. Frage 4: e.
Frage 5: d.
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Schlaglicht: Pneumologie

CFTR-Modulatoren zur Behand-
lung der Cystischen Fibrose —
ein Paradigmenwechsel

Eines von 3900 Neugeborenen in der Schweiz ist von Cystischer Fibrose betroffen. Bisher bestand
die Therapie in der Behandlung der Folgekomplikationen. CFTR-Modulatoren gehen hingegen den
Basisdefekt an, was die gesamte klinische Betreuung verdndern wird.

Dr. med. Reta Fischer Biner?*, Prof. Dr. med. Alexander Moller®*
@ Quartier Bleu, Praxis fiir Pneumologie, Lindenhofspital, Bern; ® Pneumologie, CF Zentrum, Kinder-Schlafzentrum, Universitats-Kinderspital Zirich, Ziirich

* Schlafmedizin (Schweizerische Gesellschaft fir Schlafforschung, Schlafmedizin und Chronobiologie [SGSSC])
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Abbildung 1: Bei Cystischer Fibrose betroffene Organe und Auswirkungen der CFTR-Protein-Fehlfunktionen.
CF: Cystic Fibrosis; CFTR: Cystic Fibrosis Transmembrane Conductance Regulator.
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Einfiihrung

Die Cystische Fibrose (CF) ist eine autosomal-
rezessiv vererbte Stoffwechselerkrankung und
betrifft etwa eines von 3900 Neugeborenen in
der Schweiz [1]. Mittlerweile sind mehr als
2000 Mutationen des «Cystic Fibrosis Trans-
membrane Conductance Regulator»-(CFIR-)
Gens bekannt, die zu einer Fehlfunktion des
CFTR-Proteins fithren. In der Schweiz sind 46%
der CF-Betroftenen homozygot fiir die weltweit
haufigste Mutation F508del und weitere 37%
sind compound heterozygot und weisen neben
der F508del-Mutation eine andere Mutation auf
[2]. Heutzutage werden die vielen verschiedenen
Mutationen des CFTR-Gens in sechs verschie-
dene Klassen eingeteilt. Bei Klasse-I-Mutationen
ist die Synthese des CFTR-Proteins gestort oder
ganz fehlend, wihrend bei Klasse-II-Mutationen
die Reifung und der intrazellulare Transport des
CFTR-Proteins gestort sind. Sie werden auch als
«Minimalfunktions-Mutationen»  bezeichnet.
Klasse-III-Mutationen sind sogenannte «Ga-
ting-Mutationen», das heisst die Kanal6ffnung
ist defekt. Die Klassen IV, V und IV sind «Rest-
Klasse-IV-Mutationen
fithren zu einer verminderten Kanalleitfahigkeit,

funktions-Mutationen».

bei Klasse-V-Mutationen wird zu wenig funktio-
nierendes CFTR-Protein gebildet, wihrend die-
ses bei Klasse-VI-Mutationen zu schnell abge-
baut wird.

Teufelskreis aus Inflammation

und Infektion

Die Funktionsstérung oder das Fehlen des
vom CFTR-Gen kodierten Chlorid-Ionen-
kanals an der Epitheloberfliche fithrt zu
einem gestorten Chlorid/Natrium-(Cl'/Na*-)
Transport in den betroffenen Sekret produzie-
renden Organen (Abb. 1).

In den Atemwegen hat dies eine ausgepragte
Stérung der mukozilidren Clearance und einen
bereits im frithen Kindesalter auftretenden Teu-
felskreis einer unkontrollierten Inflammation
und bakteriellen Infektion mit zunehmender
Destruktion des Gewebes zur Folge. Die Morta-
litit bei CF ist denn auch in erster Linie auf die
Erkrankung der Atemwege und im Verlauf des
Lungengewebes zuriickzufithren. Das durch-
schnittliche Alter der 2020 an der Krankheit ver-
storbenen CF-Betroffenen betrug in Europa
33,7 Jahre [2]. Neben den Atemwegen sind alle
Sekret produzierenden exokrinen Driisen des
Korpers betroffen, hier stehen die exokrine und
endokrine Pankreasinsuffizienz und bei vielen
Patientinnen und Patienten die Entwicklung
einer Leberzirrhose im Vordergrund.

Vielversprechende Therapie

Bislang bestand die Therapie der CF darin, die
Folgekomplikationen der CFTR-Dysfunktion zu
behandeln. CFTR-Modulatoren hingegen be-
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Abbildung 2: Anzahl der CF-Transplantierten im Vergleich zur Gesamtzahl der Lungentransplanta-
tionen in der Schweiz. Mit bestem Dank an Dr. med. Angela Koutsokera, Médecin associée, Service
de pneumologie, CHUV, und PD Dr. med. Macé Schuurmans, Leitender Arzt, Klinik fir Pneumo-
logie, USZ, fur das Zustellen dieser Zahlen. CF: Cystische Fibrose.

handeln den zugrunde liegenden Basisdefekt —
allerdings noch nicht bei allen Mutationen. Seit
einigen Jahren auf dem Markt sind der CFTR-
Potentiator Ivacaftor (Kalydeco®) fiir Patientin-
nen und Patienten mit sogenannten Gating-
Mutationen (Klasse-III-Mutationen) respektive
die Kombinationen mit einem CFTR-Korrektor,
Ivacaftor/Lumacaftor (Orkambi®) sowie Ivacaf-
tor/Tezacaftor (Symdeko®), fiir F508del-homozy-
gote Mutationen oder solche mit Restfunktion.
Aufgrund der multiplen Defekte in der Protein-
faltung, der Maturation und des Transports des
CFTR-Proteins ist die Effektivitit eines einzelnen
Korrektors aber deutlich limitiert, weshalb auch
die klinische Wirksamkeit von Ivacaftor/Luma-
caftor und Ivacaftor/Tezacaftor begrenzt blieb.
Das Beifiigen eines zweiten Korrektors Elexacaf-
tor zur Kombination von Tezacaftor und Iva-
caftor (ETT) fithrte zu einer massiv verbesserten
Expression und Funktion des CFTR-Proteins. In
vitro kann dadurch bei F508del-homozygoten
Zellen im Vergleich zum Wild-Typ ein Chlorid-
Ionentransport von mehr als 80% und bei com-
pound heterozygoten Zellen mit einer Minimal-
funktions-Mutation ein Chlorid-Ionentransport
von mehr als 60% erreicht werden [3].

Zwei sehr erfolgreiche randomisierte, dop-
pelblinde, kontrollierte Phase-3-Studien [4, 5]
fithrten zur Zulassung und Aufnahme in die Spe-
zialitatenliste (SL) von ETT (Trikafta®) im Februar
2021. Die Zulassung ab sechs Jahren folgte dann
im Mai 2022 auf der Basis der entsprechenden
Kinderstudien [6, 7]. Diese Therapie darf ohne
Einschrankung als grosser Durchbruch in der
Behandlung der CF betrachtet werden, die nicht
nur die Lebensqualitét, Morbiditdt und Mortali-
tat der Behandelten massiv verbessert, sondern

auch die gesamte klinische Betreuung verandern
und zu einem Paradigmenwechsel fithren wird.
Die in den Zulassungsstudien erreichten prima-
ren und sekundéren Endpunkte (Verbesserung
des forcierten exspiratorischen Volumens
[FEV1], Abnahme der pulmonalen Exazerbatio-
nen, Abnahme der Schweisschlorid-Konzentra-
tion, Gewichtszunahme und Verbesserung der
Lebensqualitit) werden im klinischen Alltag
regelmissig iibertroffen. Fiir uns CF-Spezialis-
tinnen und -Spezialisten am eindriicklichsten ist
neben der massiven Verbesserung - und bei Kin-
dern meist gar Normalisierung — der Lungen-
funktion, insbesondere der hohe Anstieg der
Lebensqualitdt. Auch sehen wir bei F508del-
homozygoten Kindern und Jugendlichen oft eine
komplette Normalisierung des Chloridgehaltes
im Schweisstest, das heisst, physiologisch gese-
hen besteht keine CF mehr. Der Therapieeffekt
von ETI ist fiir die CF-Betroffenen innert weni-
ger Tage spiirbar. Viele bemerken, dass sie gar
kein Sekret mehr mobilisieren konnen, der seit
Jahren begleitende Husten sistiert komplett und
die fiir die Betroffenen belastenden Atemphysio-
und Inhalationstherapien kénnen stark reduziert
werden. Bei den Erwachsenen nimmt der Bedarf
an inhalativen, peroralen oder intravendsen
Antibiotika nicht nur ab, sondern hiufig kann
eine vorher dauernd eingesetzte Antibiotikathe-
rapie ganz gestoppt werden. Die sich frither als
ultimative Therapiemoglichkeit anbietende Lun-
gentransplantation wird wohl fiir diejenigen, die
mit CFTR-Modulatoren behandelt werden kon-
nen, kaum mehr ein Thema sein. Dies zeigen
bereits eindriicklich die Zahlen der Lungentrans-
plantationen der CF-Zentren Ziirich und Lau-
sanne iiber die letzten zehn Jahre (Abb. 2).
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Fazit und Ausblick

Im Moment kénnen etwa 84% der CF-Betroffe-
nen ab sechs Jahren mit CFTR-Modulatoren be-
handelt werden. Es gibt aber eine Vielzahl von
Nicht-F508del-Mutationen, die ebenfalls auf
ETI ansprechen. Klinischen Studien dazu, wie
auch Kinderstudien ab dem Alter von einem
Jahr, laufen weltweit, auch in der Schweiz. Leider
steht fiir circa 12-15% der CF-Betroffenen mit
Mutationen der Klasse I auch weiterhin kein
effektiver Wirkstoft zur Verfiigung, da die
CFTR-Modulatoren nur wirken konnen, wenn
tiberhaupt ein Protein abgelesen wird. Fiir die
Betroffenen ist dies nachvollziehbar ein grosser
Frust und fiir uns Behandelnde eine Herausfor-
derung in der Patientenbetreuung. Diese CF-
Betroffenen verdienen ein spezielles Augenmerk
in der Forschung und Klinik der Zukunft.
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Geben Sie eine Chance
zum Fragen

Brief zu: Langewitz WA. Patientenzentrierte Kommuni-
kation. Swiss Med Forum. 2022;23(06):888-92.

Eingangs wird in oben zitiertem Beitrag auf
die Unsicherheit hingewiesen, die sowohl bei
einer arztzentrierten wie auch einer patienten-
zentrierten Gesprachsfiihrung die Patienten-
Arzt-Beziehung belasten kann. Zu diesem
Thema hat der bekannte Psychosomatiker
Rolf. H. Adler (Lory-Spital, Bern) vor circa
30 Jahren eine einfache Empfehlung formu-
liert, sich zum Beispiel in der Klinikvisite
neben dem «aufmerksamen Schweigen»
exklusiv an die Patientin / den Patienten zu
richten. Diese/dieser wird am Ende der Visite
noch einmal schlicht und einfach ganz im
Sinne der Patientenzentriertheit eingeladen,
offene Probleme anzusprechen. Das lautet
dann etwa so: «Herr/Frau X, haben Sie noch
eine Frage an mich oder die hier anwesenden
Klinikpersonen?»

Mit Sicherheit wird diese Aufforderung
nicht sekundenschnell in eine ausgefeilte
Frage transformiert. Der Raum, der fiir die
Fragestellung geoffnet wird — und das fol-
gende «aufmerksame Schweigen» — helfen
allerdings, Hemmungen in der Kommunika-
tion zu iiberwinden.

Geben Sie den Patientinnen und Patien-
ten somit eine Chance zum Fragen. Mehr
braucht es haufig nicht!

Willkommene Nebeneffekte der patien-
ten- respektive arztzentrierten Kommunika-
tion am Krankenbett: Die Arztvisite wird
entschleunigt.

Die Gesprachsfithrung muss nicht gelernt,
sondern einfach nur praktiziert werden.

Prof. Dr. Peter Engelhardt, Aarau

Disclosure Statement
Der Autor hat deklariert, keine potentiellen Interessens-
konflikte zu haben.

Wie wiirden Sie fiir sich
selbst entscheiden?

Brief zu: Langewitz WA. Patientenzentrierte Kommuni-
kation. Swiss Med Forum. 2022;23(06):888-92.

In den Ausfiihrungen zu diesem Thema habe
ich einige Aspekte vermisst, namlich vor
allem die Kompetenz zur intuitiven Entschei-
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dungsfindung der hauptbetroffenen Person,
den Einbezug der Praxisassistentin / des
Praxisassistenten beziehungsweise des Pflege-
personals, den Faktor Zeit und die Hidden
Agenda.

Eine Antwort auf die Frage «Wie wiirden
Sie in dieser Situation fiir sich selber entschei-
den?» ist mir als Hausarzt immer schwergefal-
len, da ich selten verlasslich abschitzen
konnte, wie ich mich tatsichlich selber in
einer solchen Situation verhalten wiirde. Auch
wollte ich den Entscheid der fragenden Per-
son nicht beeinflussen und schon gar nicht
verfélschen. Ich habe die betroffene Person
jeweils ermuntert, sich selber spontan und
ohne Reflexion aller Vor- und Nachteile die
folgende Frage zu beantworten: « Welcher
Weg ist mir am sympathischsten?» Es war
immer erstaunlich, wie schnell und wie ein-
deutig die Antwort klar wurde.

Eindrucksweise oft hilfreich war mein
Hinweis, dass kein Entscheid in Stein gemeis-
selt sei und dass der Entscheid auch iiber-
schlafen werden kann. Nur selten wurde
dadurch der erste spontane und intuitive Ent-
scheid umgestossen.

Hinweise der Praxisassistentinnen und
-assistenten auf offene Fragen habe ich jeweils
dankbar entgegengenommen und diese bei
passender Gelegenheit angesprochen, natiir-
lich ohne Hinweis auf mein «Insider-Wissen».

Dr. med. Jorg Fritschi, Obernau

Disclosure Statement
Der Autor hat deklariert, keine potentiellen Interessens-
konflikte zu haben.

Replik

Ich danke den beiden Kollegen fiir ihre
Anregungen. Prof. Engelhardt [1] schlagt vor,
am Ende einer Konsultation respektive am
Ende einer Visite noch einmal die Patientin
oder den Patienten einzuladen, etwaige offene
Fragen noch einzubringen. Hinter diesem
Vorschlag steht wahrscheinlich der Wunsch,
die Bediirfnisse von Betroffenen an eine
Konsultation moglichst vollstindig zu erfas-
sen. Das ist ganz sicher eine gute Idee, es stellt
sich allerdings die Frage, ob man das besser
am Anfang macht - so wird es in der neueren
Literatur empfohlen — oder ob man es auf den
Schluss des Gespriches verschiebt. Das im

Review-Artikel vorgestellte initiale explizite
Kléren der Agenda hat den Vorteil, gleich zu
Beginn miteinander zu kliren, welche The-
men in einer Konsultation Platz haben. Das
von Rolf H. Adler empfohlene erneute Offnen
der Agenda am Schluss birgt das Risiko, dass
Themen benannt werden, die in niitzlicher
Zeit nicht in Ruhe und sorgfiltig bearbeitet
werden koénnen. Wir alle haben grossen
Respekt vor Patientinnen und Patienten, die
mit der Tiirklinke in der Hand beim Hinaus-
gehen eben noch ein Thema lancieren wollen;
sie selber dazu einzuladen, halte ich nicht fiir
eine gute Idee.

Dr. Fritschi [2]weist vollig zu Recht
darauf hin, dass Praxisassistentinnen und
-assistenten oft wichtige Hinweise geben
konnen, die die im Moment relevanten The-
men von Patientinnen und Patienten betref-
fen. Daher sind zum Beispiel im PEPra-Pro-
jekt (Pravention mit Evidenz in der Praxis)
der FMH nicht nur die drztlichen Grund-
versorgenden, sondern auch die Praxisassis-
tentinnen und -assistenten zur Teilnahme
eingeladen. Dr. Fritschi vermisst zudem
Hinweise auf die Bedeutung der Intuition
und hat damit véllig Recht. In dem Praxis-
tipp «Die Atmosphére macht den Unter-
schied» [3] wird die Wichtigkeit des Bauch-
gefiihls von Fachpersonen angesprochen.
Das Erkennen der Hidden Agenda passt gut
zu diesem Thema, weil es vor allem ein Ge-
fuhl von «Etwas stimmt hier nicht» ist, das
einen vermuten lésst, dass es eine der Open
Agenda zuwiderlaufende Hidden Agenda
gibt. Beispiele sind ein Mix aus ostentativer
Gelassenheit im Verhalten und spiirbarer
Unruhe im Raum oder das laute Klagen
iiber Beschwerden in einer eher frohlichen
Stimmung. Wenn es gelingt, diese Diskre-
panz nicht wertend anzusprechen, ist es
vielleicht méglich, die Hidden Agenda ans
Licht zu ziehen und in der Konsultation
zum Thema zu machen.

Prof. Dr. med. Wolf Langewitz

Disclosure Statement
Der Autor hat deklariert, keine potentiellen Interessens-
konflikte zu haben.
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rTMS bei Post-COVID-19-
Fatigue - wirklich effizient?

Brief zu: Seemann O, Kamer B. Repetitive transkranielle
Magnetstimulation bei Post-COVID-19-Fatigue.
Swiss Med Forum. 2023;23(03):850-1.

Unter der Ansage «Effizient und vertraglich»
wird eine «N-of-1»-Studie im Swiss Medical
Forum publiziert und in einem Editorial [1]
wohlwollend kommentiert. Mit repetitiver
transkranieller Magnetstimulation (rTMS)
wird eine Patientin mit Post-COVID-19-
Fatigue tiber Wochen, bereits ab dem dritten
Monat nach Infektion, mit einem Magnetspu-
lengerit in diversen Sitzungen und anschlies-
sender Heimselbstbehandlung therapiert.
Sicherlich wurde die Patientin auch medizi-
nisch und psychologisch gut betreut und ihr
Zustand verbesserte sich erfreulich.

Allerdings hatten auch ohne diese The-
rapie sehr hohe Heilungschancen bestanden,
die meisten Patientinnen und Patienten mit
Fatigue sind ein Jahr nach COVID-19 be-
schwerdefrei. Die Patientinnen und Patienten
mit ldnger anhaltenden Beschwerden, die
einer Chronic Fatigue / myalgischen Enze-
phalomyelitis gleichen, sind tatsachlich
schwer behandelbar. Es fragt sich, ob Post-
COVID-19 pathophysiologisch eine eigen-
stindige Krankheit ist oder nicht eher einem
Zustand wie zum Beispiel der Fatigue nach
Epstein-Barr-Virus-Infektion gleichsteht, aber
eben aktuell hdufiger vorkommt. Da vulne-
rable und hilfesuchende Menschen jeden
Strohhalm ergreifen, miissen wir in der
Anwendung von nicht evidenzbasierten
Therapien grosse Sorgfalt walten lassen.

Die rTMS wird seit 1985 fiir diverse
Erkrankungen und Zustidnde erforscht, von
Depression iiber Tinnitus, Fatigue, Post-
Stroke-Zustande, entziindliche Erkrankun-

gen des Zentralnervensystems und viele
mehr. Bei der Depression lassen sich etwas
Evidenz fiir ihre Wirksamkeit, aber auch
anhaltende Kontroversen betreffend Me-
thodik und Studienqualitdt finden, bei
Fatigue ist die Datenlage der rTMS
schwach.

Nicht nachvollziehen lésst sich das Pos-
tulat der Autoren, die rTMS bereits wah-
rend der Akutphase der SARS-CoV-2-In-
fektion einzusetzen. Die aufwendige pro-
phylaktische Behandlung einer noch nicht
eingetretenen seltenen Komplikation einer
pandemischen Erkrankung erscheint
schwer vermittelbar und mit WZW-Krite-
rien (Wirksamkeit, Zweckmassigkeit und
Wirtschaftlichkeit) nicht vereinbar. Gegen
eine solide kontrollierte und bestméglich
verblindete Studie wére dennoch nichts
einzuwenden.

Prof. Dr. med. Robert Thurnheer,
Klinik fiir Innere Medizin,
Kantonsspital Miinsterlingen;
Dr. med. Gregory Fretz,
Medizinische Poliklinik,
Kantonsspital Graubiinden
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Jéhrlich erkranken rund 4800 Personen in der Schweiz an Lungenkrebs.

ische Arz

2023;104(22):70-71 | Sch

\ |

—uropaischer Lungenkrebs-
<ongress 2023

Immuntherapie Der Europiische Lungenkrebskongress (ELCC 2023) hat dieses Jahr mit

tiber 3000 Teilnehmenden verschiedener Fachdisziplinen in Kopenhagen stattgefunden.
Nachfolgend werden drei fiir den klinischen Alltag relevante Krankheitssituationen diskutiert.

Prof. Dr. med. Dr. phil. nat. Sacha Rothschild, Dr. Laetitia Mauti
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Immuntherapie beim metastasierten NSCLC

Aktualisierte Daten aus den Studien EMPOWER-Lung 1
[1] und EMPOWER-Lung 3 [2] bestitigen eine dauerhaf-
te Wirksamkeit des Anti-PD-1-Antikérpers Cemiplimab
beim nicht-kleinzelligen Bronchialkarzinom (NSCLC) in
fortgeschrittenen Krankheitsstadien. In der EMPOWER-
Lung 1 Phase 3 Studie wurde bei Patienten mit einem
metastasierten NSCLC ohne genomische Treiberalterati-
on und einer PD-L1-Expression von mindestens 50% die
Wirkung von Cemiplimab als Monotherapie gegeniiber
einer Chemotherapie untersucht [1]. Am ELCC 2023
wurden nun Daten aus einer Post-hoc-Analyse bei Pati-

Fiir Sie zusammengefasst vom:

ELCC-Kongress | 29.03.-01.04.2023 | Kopenhagen

enten mit Hirnmetastasen, die zum Zeitpunkt des Studi-
eneinschlusses asymptomatisch und addquat behandelt
klinisch stabil waren, vorgestellt [3]. Das mediane
Gesamtiiberleben bei mit Cemiplimab behandelten Pati-
enten war signifikant langer. Unter Cemiplimab kam es
zudem zu einer niedrigeren Rate an zerebraler Tumor-
progression und es traten weniger behandlungsbedingte
Nebenwirkungen auf. Obwohl die Zahl der Patienten
(n=69) mit Hirnmetastasen, die in die EMPOWER-Lung-
1-Studie eingeschlossen wurden, gering ist, stimmen die
Wirksamkeitsdaten mit denen {iberein, die in einer
gepoolten Analyse von Pembrolizumab bei Patienten mit
hoch PD-L1-positivem NSCLC und Hirnmetastasen
gezeigt wurden [4]. Zusammen unterstiitzen diese Daten
den Einsatz von Immuncheckpoint-Inhibitoren bei Pati-
enten mit Hirnmetastasen und zeigen, dass stabile Hirn-
metastasen kein Grund sein sollten, Patienten von einer
Immuntherapie auszuschliessen.
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Schwerpunkt: Onkologie/Hamatologie

Eine zweite Prasentation beim ELCC zeigte positive
Daten aus einer lingeren Nachbeobachtung der Studie
EMPOWER-Lung 3 bei Patienten mit NSCLC und beliebi-
ger PD-L1-Expression [2]. Die Studie bestitigte den anhal-
tenden Uberlebensvorteils durch eine Kombination von
Cemiplimab mit einer Chemotherapie (medianes Uberle-
ben 21.1 Monate) im Vergleich zur alleinigen Chemothera-
pie (medianes Uberleben 12.9 Monate) [5]. Cemiplimab ist
der dritte in der Schweiz zugelassene Anti-PD-(L)1 Inhibi-
tor fiir die Erstlinientherapie beim metastasierten NSCLC.

Immuntherapie-Resistenz beim metastasierten
NSCLC

Die Therapie mit Immuncheckpoint-Inhibitoren hat sich
beim metastasierten NSCLC entweder in Kombination mit
einer Chemotherapie oder als Monotherapie als Standard in
der ersten Therapielinie etabliert. Mechanismen, die zu
einer Resistenz gegeniiber der Immuntherapie fithren sowie
wirksame Therapien in der nachfolgenden Therapielinie
sind bisher zu wenig bekannt. Als mogliches therapeuti-
sches Vorgehen wird die Erganzung der Inmuntherapie mit
einem Multikinase-Inhibitor angesehen. Cabozantinib ist
ein solcher Multikinase-Inhibitor. Beim Jahrestreffen der
American Society of Clinical Oncology (ASCO) 2022 wur-
den vielversprechende Daten aus der COSMIC-021 Studie
fiir die Kombination von Cabozantinib mit dem Anti-
PD-L1-Antikorper Atezolizumab als Drittlinientherapie
(inkl. Vorbehandlung mit Immuntherapie) beim metasta-
sierten NSCLC gezeigt [6]. Basierend auf dieser Studie wur-
de die randomisierte Phase-3-Studie CONTACT-01 durch-
gefiihrt, deren Ergebnisse beim ELCC prisentiert wurden
[7]. In dieser Studie wurden 346 Patienten mit metasta-
siertem NSCLC, die nach oder unter einer Behandlung mit
einem Immuncheckpoint-Inhibitor und einer Platin-ba-
sierten Chemotherapie progredient waren, eingeschlossen.
Die Patienten wurden zu einer Therapie mit Docetaxel oder
einer Kombination bestehend aus Cabozantinib und Atezo-
lizumab randomisiert. Das mediane Gesamtiiberleben
konnte durch die Kombination von Cabozantinib plus
Atezolizumab nicht verbessert werden. Auch das progres-
sionsfreie Uberleben und die Ansprechrate waren in beiden
Behandlungsarmen nicht unterschiedlich. Diese negativen
Resultate sind enttduschend. Sie fithren uns einmal mehr
vor Augen, dass ermutigende Ergebnisse aus explorativen
Phase-2-Studien immer in randomisierten Studien besttigt
werden miissen. Die Uberwindung von Resistenzmechanis-
men gegen Immuntherapien ist nach wie vor eine grosse
Herausforderung beim fortgeschrittenen NSCLC.

KRAS G12C-Mutation beim metastasierten NSCLC
Eine KRAS-Mutation kommt bei rund 25% aller Patienten
mit metastasiertem Adenokarzinom der Lunge vor. Die
héufigste KRAS-Mutation ist die Punktmutation G12C. Ver-
schiedene spezifische KRAS-G12C-Inhibitoren sind der-
zeit in klinischer Priifung - Sotorasib ist der erste zugelasse-
ne spezifische Inhibitor. In der randomisierten Phase 3
Studie CodeBreak200 zeigte die palliative Zweitlinienthera-
pie mit Sotorasib gegeniiber Docetaxel einen kleinen, aber
signifikanten PFS-Vorteil, bei ebenfalls hoherer Ansprech-
rate aber gleichem Gesamtiiberleben [8]. Am ELCC 2023
wurden die Daten zur Lebensqualitdt und die Analyse der
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von Patienten geschilderten Symptomlast (patient-reported
outcome measures, PROMS) berichtet [9]. Patienten, die mit
Docetaxel behandelt wurden, litten haufiger und starker un-
ter Symptomen als diejenigen, die mit Sotorasib behandelt
wurden, was sich negativ auf ihr tagliches Leben auswirkte.

In einer Analyse von Patienten mit metastasiertem Ade-
nokarzinom mit einer KRAS-G12C-Mutation, die nicht
innerhalb einer Studie behandelt wurden, sondern Sotorasib
tiber ein Programm der Firma (early access program) erhiel-
ten, wurde die Wirksamkeit der Substanz bestatigt [10]. Sol-
che Analysen sind von Bedeutung, da sie den klinischen All-
tag besser abbilden als klinische Studien mit engen Ein- oder
Ausschlusskriterien. Aufgrund dieser Daten ist Sotorasib der
neue Therapiestandard bei Patienten mit metastasiertem
KRAS-G12C-mutierten NSCLC nach Progress unter Platin-
basierter Chemotherapie und Immuntherapie.

Adagrasib ist ein anderer spezifischer Inhibitor von
KRAS-G12C, dessen Effekt in der Phase 1/2 Studie KRYS-
TAL-1 gezeigt wurde [11]. Eine beim ELCC 2023 gezeigte
Analyse aus dieser Studie deutet auf einen moglichen
Zusammenhang zwischen der Clearance der Mutationsal-
lelfrequenz und dem Ansprechen hin [12]. Diese Analyse
zeigt den Stellenwert der Bestimmung der zirkulierenden
Tumor-DNA (ctDNA), die bei verschiedenen anderen The-
rapien ebenfalls als moglicher Faktor fiir die Beurteilung
des Therapieansprechens untersucht wird.

Neoadjuvante Immuntherapie beim resektablen
NSCLC

Die randomisierte Phase-3-Studie CheckMate 816 hat den
Nutzen einer neoadjuvanten Chemo-Immuntherapie
belegt [13]. Am ELCC 2023 wurden die Daten einer explo-
rativen Analyse der CheckMate 816 Studie gezeigt, in der
sich nach medianer Nachbeobachtungszeit von 41 Mona-
ten eine Verbesserung des 3-Jahres Ereignis-freien Uberle-
ben (EFS) von 43 auf 57% durch die Hinzunahme von 3
Gaben Nivolumab zur neo-adjuvanten Chemotherapie
zeigt. [14]. Mit dieser und anderen Studien hat sich die
Immuntherapie in der neoadjuvanten Situation bei resekt-
ablem NSCLC etabliert. In der SAKK 16/18 Studie unter-
suchen wir zurzeit den zusitzlichen Stellenwert einer
immunmodulierenden Radiotherapie in Kombination mit
der Immuntherapie vor geplanter Operation.
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Behandlung des gering
metastasierten Seminoms

Tumorkontrolle Ein Hodentumor ist die hdufigste maligne Erkrankung bei Mdnnern im Alter
von 20 bis 40 Jahren. Insgesamt erkranken ca. 470 Ménner pro Jahr an einem Hodentumor in der

Schweiz, womit Hodentumoren lediglich 1% aller malignen Erkrankungen ausmachen [1].

Dr. Alexandros Papachristofilou
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ehr als die Halfte der Hodentumoren sind Se-
Mminome und davon werden etwa 80% im Sta-
dium I diagnostiziert, das heisst, die Tumorer-
krankung bleibt auf den Hoden begrenzt [2]. Etwa 10% der
Seminome werden im Stadium IIA/B diagnostiziert. Die-
ses Stadium ist definiert durch begrenzte Metastasen in
retroperitonealen und/oder pelvinen Lymphknoten mit
einem Durchmesser bis 5cm (ITA: <2cm, IIB: 2-5 cm). Das
Stadium ITA/B umfasst somit ein grosses Spektrum — von
einem einzigen vergrosserten Lymphknoten knapp iiber 1
cm im Durchmesser bis zu mehreren grésseren Lymph-
knotenmetastasen.
Die meisten Patienten mit einem Seminom im Stadium
I erhalten heutzutage leitliniengerecht keine adjuvante The-
rapie nach der Orchiektomie, wovon wiederum ca. 10% ein
Rezidiv entwickeln. Somit werden letztendlich ca. 15% aller
Patienten mit der Diagnose «Seminom des Hodens» mit
einem Stadium ITA/B konfrontiert werden, entweder syn-

’

| /

Schweizweit erkranken jéhrlich rund 470 Mé&nner an einem Hodentumor.

chron (bei der Erstdiagnose) oder metachron (als Rezidiv
unter aktiver Uberwachung nach Diagnose im Stadium I).

Die korrekte Diagnose eines Stadium ITA stellt eine He-
rausforderung dar. Kleine, reaktiv vergrosserte Lymphkno-
ten im Retroperitoneum konnen den Eindruck einer frii-
hen Metastasierung erwecken und zu einer Ubertherapie
im Stadium I fithren. Bei diesen Patienten empfiehlt sich
die Bildgebung nach ca. sechs bis acht Wochen zu wieder-
holen und erst dann einen therapeutischen Entscheid zu
treffen. Zukiinftig besteht die Hoffnung in neuen Tumor-
markern fiir die korrekte Stadieneinteilung und Therapie-
tiberwachung, am erfolgversprechendsten erscheint die
MicroRNA-371a-3p [3].

Die Standardtherapie fiir die Behandlung von Patienten
mit einem Seminom im Stadium ITA/B ist entweder eine
paraaortale und pelvine Radiotherapie mit 30-36 Gy oder
eine Polychemotherapie mit drei Zyklen Cisplatin, Etopo-
sid, Bleomycin (BEP) bzw. vier Zyklen Cisplatin, Etoposid
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(EP), letztere bei Bedenken beziiglich Bleomycin-Vertrag-
lichkeit. Beide Therapieformen sind hocheffektiv und die
Chance fiir eine Heilung mit nur einer dieser Modalititen
liegt bei tiber 90% [4]. Die Radiotherapie wird vor allem im
Stadium ITA, die Chemotherapie vor allem im Stadium IIB
empfohlen. Die wenigen Rezidive zeigen sich meist als
Fernmetastasen nach Radiotherapie und als Tumorpro-
gress im Retroperitoneum nach Chemotherapie. Dieser
Therapiealgorithmus ist seit Jahrzehnten etabliert und hat
sich seitdem kaum gedndert.

Beide Therapieformen beinhalten Risiken fiir Neben-
wirkungen. Die Akuttoxizitit ist bei einer Chemotherapie
ausgepragter als bei einer Radiotherapie (Alopezie, Blutbild-
verdnderungen, thromboembolische Ereignisse, pulmonale
Toxizitdt bei Bleomycin). Zu den Spatkomplikationen einer
Chemotherapie zahlen Ototoxizitét, Nephrotoxizitit sowie
die kardiale Morbiditat, wahrend es nach einer Radiothera-
pie zu gastrointestinalen Stérungen und retroperitonealer
Fibrose mit Ureterstenosen kommen kann. Die gefiirchtets-
ten Effekte beider Behandlungen sind allerdings Sekundar-
malignome - beide Modalititen besitzen ein dhnliches
Potential fiir die Induktion dieser mit einer Hazard Ratio
von ca. 1.6 [5].

In den letzten Jahren wurden Versuche in drei «Stoss-
richtungen» unternommen, um die Therapie beim Semi-
nom Stadium ITA/B zu verbessern.

Eine primire retroperitoneale Lymphadenektomie
(RLA) ist bei einigen Patienten mit Nicht-Seminom im Sta-
dium II eine mogliche Therapie, fand aber bislang beim
Seminom wenig Beachtung [6]. Ziel einer primédren RLA
wire es, jegliche Strahlen- oder Chemotherapie zu vermei-
den. In mehreren kleinen Studien, teils als formelle klini-
sche Studien oder Kohortenauswertungen, wurde nun die
primédre RLA beim Seminom im Stadium IIA getestet und
vorldufige Ergebnisse kommuniziert [7]. Die Interpretation
der Ergebnisse ist nicht trivial. Erstens ist die aktuelle Nach-
beobachtungszeit von ca. zwei Jahren noch recht kurz. Die
Rezidivrate liegt bei mindestens 20% nach dieser Zeit, ein
Plateau ist nach zwei Jahren nicht ersichtlich [8, 9]. Zwei-
tens wurden in den meisten Studien nur Patienten mit sehr
limitierter Metastasierung eingeschlossen. Die hohe pNO-
Rate von bis zu 20% wirft die Frage auf, ob diese Patienten
mit nur marginal vergrosserten Lymphknoten nicht eine
wiederholte Bildgebung anstelle einer RLA hitten erhalten
sollen. Ferner grenzt die Auswahl der Patienten die Uber-
tragbarkeit der Schlussfolgerungen auf die Gesamtgruppe
der Patienten mit einem Seminom im Stadium IIA/B ein.
Positiv hervorzuheben sind die niedrigen Komplikations-
raten in Zentren mit hoher Expertise. Folgende Fragen blei-
ben unbeantwortet: a) welche finale Rezidivrate wire an-
nehmbar, um eine primédre RLA zu empfehlen, b) konnte
eine adjuvante Chemotherapie die Rezidivrate senken, c)
wie werden Patienten mit einem Rezidiv nach RLA behan-
delt und d) wie 16sen wir das Problem der notwendigen
chirurgischen Expertise fiir diese Eingriffe?

Eine Deeskalation der Standard-Chemotherapie (drei-
mal BEP oder viermal EP) wurde in der franzosischen
SEMITEP-Studie getestet [10]. Patienten erhielten nach
zwei Zyklen EP ein Zwischenstaging mit Fluor-18-Deoxyg-
lucose-Positronen-Emissions-Tomographie  (FDG-PET).
Bei guter Response wurde die Chemotherapie mit nur noch
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einem Zyklus Carboplatin AUC7 vervollstandigt, bei inad-
dquater Response wurden weitere zwei Zyklen EP (und
somit letztendlich die Standard-Chemotherapie) gegeben.
Etwa 80% der Patienten konnten deeskaliert behandelt wer-
den und die Dreijahresrezidivrate lag bei 10%. Die Ergeb-
nisse der Studie miissten in einer grosseren Patientenko-
horte verifiziert werden, sind aber wegweisend dafiir, dass
die Standardchemotherapie mit dreimal BEP oder viermal
EP fiir die meisten Patienten eine Ubertherapie darstellt
und eine Deeskalation machbar ist.

Schliesslich wurde in der schweizerisch-deutschen Stu-
die SAKK 01/10 eine Therapiedeeskalation durch eine
Kombination aus einem Zyklus Carboplatin AUC7 und
einer gezielten Strahlentherapie der Lymphknotenmetasta-
sen mit 30-36 Gy unternommen [11]. Das Ziel der Kombi-
nationstherapie war, die Gesamttherapieintensitit zu sen-
ken und gleichzeitig sowohl fiir eine Tumorkontrolle, lokal
als auch fern, zu sorgen. Die Effektivitit der Studienbe-
handlung war sehr gut mit einer Rezidivrate von 6% nach
drei Jahren und damit vergleichbar zu den Standardthera-
pien. Sehr ermutigend war das Nebenwirkungsspektrum
(>50% Grad 0 Toxizitat und <10% Grad 3 Toxizitat, meist
hiamatologisch). Spattoxizititen wurden keine verzeichnet.
Ausschlaggebend fiir die glinstigen Ergebnisse waren die
Wahl der Chemotherapie und die markante Reduktion
des Bestrahlungsvolumens (durchschnittlich um 75%).
Das Konzept der Therapiedeeskalation durch abgeschwich-
te Chemo- und Strahlentherapie wird weiter in der laufen-
den Studie SAKK 01/18 getestet.

Beim gering metastasierten Seminom (Stadium IIA/B)
gibt es sowohl Herausforderungen als auch Chancen zur
Therapieoptimierung fiir Behandler und Behandlerinnen
sowie Patienten. Eine korrekte Stadieneinteilung zur Ver-
meidung einer Uber- bzw. Untertherapie bleibt unerléss-
lich. Das aktive Forschungsgebiet beinhaltet innovative
Behandlungsansitze mit dem Ziel der Beibehaltung der
bereits hohen Heilungsraten mit weniger Nebenwirkungen.
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Schwerpunkt: Stimmen aus der Industrie

Flussigbiopsie zur

Behandlung

von Urogenitalkrebs

Patientenmanagement Die Verbesserung der Patientenergebnisse bei Urogenitalkrebs
héngt massgeblich von einem guten Screening, der Fritherkennung eines metastasierten

Rezidivs und einer hochmodernen Verlaufskontrolle der Behandlungswirksamkeit ab. Die
Fliissigbiopsie kann die klinische Behandlung von Prostatakrebs, Blasenkrebs und Nieren-
zellkarzinom verbessern.

Dr. Maxime Mazille
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aut Weltgesundheitsorganisation waren in der
LSchweiz 2020 mehr als 2 400 Todesfélle und 10 000

Neudiagnosen auf Urogenitalkrebs zuriickzufiihren.
Prostatakrebs, Blasenkrebs und Nierenzellkarzinom sind
die drei Hauptentititen bei Urogenitalkrebs, auf die mehr
als 90% der Neuerkrankungen und Todesfélle zuriickzu-
fithren sind [1]. Screening ist ein wichtiger Schritt im
Kampf gegen alle Arten von Krebs — Urogenitalkrebs ist
dabei keine Ausnahme. Screenings zu priorisieren kann
zu einer fritheren Diagnose fiithren, letztendlich den The-
rapiebeginn beschleunigen und die Chancen auf eine voll-
stindige Remission erhohen. Derzeit variiert die Rezidiv-
rate bei Urogenitalkrebs nach einer Operation oder
Strahlentherapie zwischen 20-50% bei Prostata- [2-5]
und Nierenkrebs [6, 7], kann aber bei Blasenkrebs [8, 9] je
nach Grad der Erkrankung bis zu 70% betragen.

Urogenitalkrebs: Diagnose und Monitoring

Zwar sind diagnostische Bildgebungsverfahren wie CT
oder MRT wichtige Methoden und kénnen wichtige Infor-
mationen {iber Grosse, Lage und Ausbreitung von Tumo-
ren liefern, allerding kénnen sie méglicherweise nicht zwi-
schen gutartigen und bésartigen Lasionen unterscheiden
und erkennen unter Umstidnden keine Tumore von kleiner
Grosse. Zudem haben klassische diagnostische Tests wie
PSA-Tests fiir Prostatakrebs und Urinzytologie fiir Blasen-
krebs eine begrenzte Sensitivitdt/Spezifitdt [10, 11]. Dies
kann manchmal zu einer verzégerten Diagnose, zu inad-
dquaten Behandlungsentscheidungen und Versiumnissen
einer frithzeitigen Intervention fithren. Herkommliche Bi-
opsiemethoden wie die transrektale, ultraschallgesteuerte
Biopsie bei Prostatakrebs oder die Zystoskopie bei Blasen-
krebs sind dusserst invasive Behandlungsmethoden fiir den
Patienten [12-14]. Die Invasivitit von Gewebebiopsien be-
eintrachtigt in hohem Masse die Fahigkeit der Klinikarzte,
die Wirksambkeit der Therapie zu tiberwachen und das Auf-
treten resistenter Mutationen zu erkennen. Wiederholte

Blasen-, Nieren- oder Prostatabiopsien sind mit erhebli-
chen Risiken fiir die Patienten verbunden und die Menge
des entnommenen Materials ist naturgemass durch die Tu-
morgrosse begrenzt. Bildgebende Verfahren stossen auf die
gleichen Hiirden, da Tumore erst ab einer bestimmten
Grosse erkannt werden kénnen.

Mehr Prizision, weniger Invasivitit

Eine ideale Losung wire eine nicht-invasive Biopsiemetho-
de in Kombination mit einer hochsensiblen Technologie,
um die Diagnose und das Therapiemonitoring sowie die
Erkennung von Rezidiven und Resistenzmutationen zu
verbessern. In dieser Hinsicht konnte die Fliissigbiopsie die
Methode der Wahl sein. Eine Fliissigbiopsie ist eine einfa-
che und minimalinvasive Alternative zu chirurgischen Ge-
webebiopsien, bei der hauptséchlich eine Blut- oder Urin-
probe verwendet wird. Einfacher gesagt konnen bei Krebs
verschiedene Arten von Analyten in biologischen Fliissig-
keiten gefunden werden, wie z. B. zirkulierende Tumorzel-
len, Metaboliten, Exosomen oder von Tumorzellen freige-
setzte Nukleinsduren [15]. Die Analyse der zellfreien DNA
(cfDNA) und der zirkulierenden Tumor-DNA (ctDNA) ist
besonders weit entwickelt, vor allem durch ultrasensitive,
PCR-basierte Methoden oder Next-Generation-Sequen-
cing (NGS), zumal die ctDNA nur einen kleinen Teil der
gesamten cfDNA ausmacht. Neben der einfacheren wieder-
holten Entnahme von Proben bietet die Fliissigbiopsie auch
einen erheblichen Vorteil bei der Erfassung der Mutations-
heterogenitit des Tumors, da die Analyse nicht auf einen
kleinen Teil des Tumors beschréankt ist. So wurde beispiels-
weise die Analyse von ctDNA in Urinproben mit einer
Urinzytologie-Analyse fiir die Blasenkrebsdiagnostik ver-
glichen. Durch die Fliissigbiopsie in Kombination mit NGS
wurden 80% der Fille von hochgradigem Blasenkrebs
nachgewiesen, bei der Urinzytologie hingegen nur 50%.
Dieser Nutzen war bei niedriggradigem Blasenkrebs sogar
noch grosser, da keiner dieser Félle durch die Urinzytologie
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nachgewiesen wurde, aber 67% durch die Fliissigbiopsie
[16]. Ebenso wurde der ctDNA-Gehalt positiv mit dem Re-
zidiv von Nierenzellkarzinomen in Verbindung gebracht,
was den Nachweis von ctDNA als prognostischen Faktor
erscheinen lasst [17, 18].

Herausforderungen fiir die Fliissigbiopsie

Auch wenn die Fliissigbiopsie die Tiiren fiir eine genauere
und patientenfreundlichere Diagnose, Therapieiiberwa-
chung und Rezidiverkennung von Urogenitalkrebs gedffnet
hat, kann man diese technologischen Fortschritte nicht
ganz vorbehaltslos betrachten. Die Analyse des Mutations-
status der cfDNA kann kostspielig und langwierig sein,
wenn Methoden mit geringem Durchsatz verwendet wer-
den. Bisher galten digitale, PCR-basierte Assays als sensi-
belste Tests zum Nachweis von ctDNA-Molekiilen. Die
NGS-Methoden haben sich allerdings weiterentwickelt und
bieten nun die gleiche oder eine héhere Empfindlichkeit
und analysieren grossere genomische Bereiche. Eine weite-
re Herausforderung fiir NGS-basierte Fliissigbiopsie-As-
says ist die Korrektur von Inter-Run Variation. Die meisten
NGS-basierten Fliissigbiopsie-Technologien liefern eine
relative Quantifizierung der ctDNA im Vergleich zur ge-
samten cfDNA, um die Haufigkeit der Mutantenallele zu
ermitteln. Externe Faktoren konnen sich jedoch auf die
Menge der cfDNA auswirken, was zu Verzerrungen beim

Dr. Maxime Mazille
Application Specialist Oncology bei
Sysmex Suisse AG.
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Vergleich der Ergebnisse iiber verschiedene Zeitpunkte
hinweg fiihrt [19]. Bei NGS-basierten Losungen ermdglicht
die Zugabe von Spike-in-DNA in die Probe wahrend der
«Library Preparation» die absolute Quantifizierung der
ctDNA-Molekiile fiir eine aussagekriftigere Verlaufskont-
rolle der Patienten.

Innovative Losung fiir Gegenwart und Zukunft

Die Fliissigbiopsie bringt enorme Vorteile fiir das Patien-
tenmanagement in der Onkologie. Thre geringe Invasivitit
ermoglicht eine einfache Krankheitsverlaufskontrolle, um
die Wirksamkeit einer (neo-)adjuvanten Therapie zu beur-
teilen, eine minimale Resterkrankung zu erkennen, das
Auftreten von Resistenzmutationen zu erfassen und ein Re-
zidiv des Krebses zu signalisieren, meist Monate frither als
mit klassischen bildgebenden Verfahren [20]. Hinzu kom-
men auch neue diagnostische Anwendungen, insbesondere
fir Krebserkrankungen des Urogenitaltrakts, von denen
sowohl Arzte als auch ihre Patienten profitieren.
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lllustrierte Abbildung von Prostatakrebs.

Die Therapie des

Prostata-

karzinoms verandert sich

Therapieoptionen Zum Jahrestreffen der Amerikanischen Gesellschaft fiir Klinische
Onkologie der Urogenitalen Krebserkrankungen in San Francisco fand die Behandlungsab-
folge beim metastasierten Prostatakarzinom besondere Aufmerksambkeit.

Dr. Martin H. Hager
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Instituts der italienischen Schweiz (IOSI) in Bellin-

zona, gab einen eindriicklichen Uberblick iiber die
Entwicklungen der letzten zehn Jahre in der Behandlung
des Prostatakarzinoms [1]. Fiir die Therapie des Prostata-
karzinoms gibt es inzwischen zahlreiche Therapien und
viele Leitlinien. Diese Krebsart ist bei den Méannern die
haufigste: Allein in der Schweiz werden jéhrlich iiber 7 000
neue Prostatakarzinom-Fille diagnostiziert [2]. Heutige
Therapieentscheidungen im Bereich des metastasierten,

Frau Prof. Silke Gillessen, Leiterin des Onkologischen

kastrationsresistenten Prostatakarzinoms (mCRPC) hin-
gen stark davon ab, wie Patienten in einem fritheren Krank-
heitsstadium behandelt wurden. Im metastasierten, hor-
monsensitiven Prostatakarzinom (mHSPC) kommt eine
Androgenentzugstherapie (ADT) zum Einsatz. Hierbei
wird durch Medikamente oder durch eine Operation der
Spiegel der ménnlichen Androgene herabgesetzt. Gerade
diese Hormonentzugstherapie hat sich rasant weiterentwi-
ckelt und heute stehen Patienten verschiedene Kombinatio-
nen als Optionen zur Verfiigung: ADT in Kombination mit

See: http://emh.ch/en/services/permissions.html



Schweizerische Arztezeitung | 2023;104(22):76-77

Stimmen aus der Industrie

Docetaxel, ADT in Kombination mit Androgenrezeptor-
Signalweg-Inhibitoren (ARPI) und schliesslich die Triplett-
kombination aus ADT mit Docetaxel und ARPI. Wenn die
Hormontherapie das Fortschreiten der Erkrankung nicht
mehr authalten kann, stellt sich die Frage, wie das mCRPC
in der Erstlinie, basierend auf der Vorbehandlung, einzu-
schitzen ist.

Neuer Ansatz: Kombination von Inhibitoren

Als gesichert gilt in diesem Stadium die Therapie mit Abira-
teron oder Enzalutamid [1]. Eine Kombination mit PARP-
Inhibitoren wire eine Moglichkeit, doch ergibt sich dadurch
ein zusitzlicher Nutzen? Prof. Noel Clarke vom Salford
Royal Hospital NHS Foundation Trust in Manchester stellte
sich in seiner Prasentation dieser Frage [3] und richtete sei-
nen Blick zunichst auf die aktuellen Krankheitsverldufe.
Das mediane Gesamtiiberleben von mCRPC-Patienten
unter Standardtherapie mit Abirateron plus Prednison oder
Enzalutamid ist weiterhin schlecht und liegt bei lediglich
drei Jahren [7, 8]. Eine Verbesserung durch neue Therapie-
ansitze ist somit dringend erforderlich. Vor diesem Hinter-
grund ist ein zielgerichteter Angriff auf einen Reparaturme-
chanismus in den Prostatatumoren wieder in den
Mittelpunkt des Interesses geriickt. Schon langer ist bekannt,
dass eine definierte Gruppe von Méannern mit mCRPC - ca.
20 bis 30% - gut auf PARP-Inhibitoren anspricht. In dieser
Gruppe liegen Mutationen in den Homolougus Recombina-
tion Repair (HRR)-Genen (einschliesslich BRCA1/2-Muta-
tionen) vor, so dass eine Reparatur von DNS-Schéden stark
eingeschréankt ist. Krebszellen kompensieren diesen Verlust,
in dem sie sich vollstindig auf Reparaturen durch die
Poly(ADP-Ribose)-Polymerase (PARP) verlassen. Wird nun
dieser Reserve-Reparaturmechanismus zielgerichtet durch
PARP-Inhibitoren gehemmt, geht die Tumorzelle zugrunde.
Der klinische Nutzen wurde damals durch die PROfound-
Studie belegt und zeigte, dass im spezifischen Patientenseg-
ment mit BRCA1/2- und ATM-Mutationen (Cohort A)
PARP-Inhibitoren das Uberleben beim spiten Prostatakarzi-
nom verlangern [4].

Neue Forschungsergebnisse deuten darauf hin, dass ein
kombinierter Effekt von ARPI und PARP-Inhibitoren zu
erwarten ist und zu einem robusten klinischen Nutzen fiih-
ren konnte [5]. Denn der Androgenrezeptor ist ebenfalls in
die Reparatur von DNS-Schédden involviert und die gleich-
zeitige Hemmung durch ARPI und PARP-Inhibitoren fithrt
zu einer erhohten Akkumulation von Doppelstrangbrii-
chen in der DNS, die nicht mehr repariert werden konnen,
was in einem Absterben von Tumorzellen resultiert. Im
Gegensatz zur vorgangig erwiahnten PROfound-Studie ist
dieser Kombinationseffekt nicht auf Prostatakarzinome mit
BRCA-Mutationen beschriankt und Experten ritselten,
weshalb auch Méanner mit intakten BRCA-Genen von der
Kombinationstherapie profitierten. Ein Erklirungsansatz
war, dass ein ARPI wie Abirateron durch Unterdriickung
von DNS-Reparaturen einen BRCA-mutationsartigen Zu-
stand herbeifiihren kénne: eine sogenannte BRCAness [5].
Der zusitzliche Einsatz von Olaparib wiirde in der Folge
diesen Zustand ausnutzen und Reservereparaturen durch
PARP verhindern. Das Konzept der synthetischen Letalitét
erschien also denkbar, der Beweis jedoch musste erst noch
erbracht werden.
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PROpel-Studie: vielversprechende Ergebnisse

In der Sitzung «Das fortgeschrittene Prostatakarzinom:
Neue Ziele, neue Therapeutika, neue Siege?» prasentierte
Prof. Noel Clarke schliesslich die PROpel-Studie [3] und
den mit Spannung erwarteten dritten Datenschnitt zum
Gesamtiiberleben als sekundiren Endpunkt [6]. Anhand
der gezeigten Kaplan-Meier-Kurven wurde Kklar, dass die
Kombination aus Abirateron und Olaparib im mCRPC zu
einer signifikanten Verldngerung des radiographisch pro-
gressionsfreien Uberlebens mit einem Harzard-Verhiltnis
von 0.66 (95% CI, 0.49 to 0.74) und einer Gesamtverlange-
rung von 8.2 Monaten fiihrt. Das mediane Gesamtiiberle-
ben liegt mit der Kombinationstherapie bei 42.1 Monaten
und ist somit im Vergleich zu Abirateron um 7.4 Monate
langer. Wie erwartet profitieren ganz besonders Patienten,
bei denen eine Genmutation in den DNS-Reparaturgenen
vorliegt. In der Gesamtpopulation ergibt sich jedoch ein
Hazard-Verhiltnis von 0.81 (95% CI, 0.67 to 1.00), das
heisst, die Kombinationstherapie wirkt vielfach auch bei
Minnern, bei denen eine solche Genveranderung nicht
vorliegt. Auch war die Lebensqualitit unter der Kombina-
tionstherapie nicht vermindert im Vergleich zu einer Abira-
teron-Monotherapie [9].

Abschliessend lasst sich also festhalten: Die Ergebnisse
der PROpel-Studie mit einer Verlingerung des Gesamt-
tiberlebens um mehr als 7 Monate stellt gegeniiber der
Standardtherapie einen betrachtlichen Nutzen in der Erst-
linientherapie des mCRPC dar. In der Gesamtschau mit
einem gut charakterisierten Nebenwirkungsprofil ergibt
sich mit der Kombination aus Abirateron und Olaparib
eine wichtige und neue Therapieoption fiir Manner mit
fortgeschrittenem Prostatakarzinom.
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Surnout: mit Kl zur Diagnose

Innovation Burnout oder Depression? Es ist nicht immer leicht, die richtige Diagnose zu stellen.
Konnte eine Kiinstliche Intelligenz die klinische Diagnostik unterstiitzen? Darauf setzt ein Forschungs-

team um Mascha Kurpicz-Briki. Aber es gibt auch Skepsis.

Interview: Gilles Labarthe
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Mascha Kurpicz-Briki, Sie sind Professorin fiir Data
Engineering an der Berner Fachhochschule und haben
zwischen 2021 und 2022 die Anfangsphase des Pro-
jekts BurnoutWords geleitet, das vom Schweizerischen
Nationalfonds (SNF) unterstiitzt wird. Was war der
Ausgangspunkt Ihrer Forschung?

Ich bin Co-Leiterin einer Forschungsgruppe fiir Applied
Machine Intelligence, in der wir Technologie vor allem fiir den
sozialen und den Gesundheitsbereich entwickeln. Wir arbeiten
auch an der Verminderung von Verzerrungseffekten in Pro-
grammen mit Kiinstlicher Intelligenz (KI). Im Bereich der
Burnout-Erkennung in der klinischen Psychologie zeigt die
einschlédgige Literatur, dass die klassische Fragebogen-Methode
mit geschlossenen Fragen (Multiple Choice, Anm. d. Red.) mit-
unter infrage gestellt wird, obschon sie sich eigentlich bewahrt
hat. Auf lange Sicht sollen aus unserer Forschungsarbeit neu-
artige Fragebogen mit offeneren Fragen hervorgehen, mit
denen sich zusitzliche Informationen gewinnen lassen.

Heisst das, die aktuellen Fragebogen sind liickenhaft?
Offene Fragen verwendet man ja bereits, etwa im Gesprach
zwischen Facharzt und Patient. Aber diese zu transkribieren
und systematisch auszuwerten, kostet viel Zeit. Aus diesem
Grund sehen wir mit der automatischen Sprachverarbeitung
(Natural Language Processing, NLP) ein grosses Potenzial
in einem Bereich, in dem noch nicht alle Méglichkeiten der
Digitalisierung ausgeschopft sind.

Was ist das Neue an Threm Ansatz?

Es geht darum, innovative Technologien der Computerlingu-
istik mit bewdhrten Instrumenten der klinischen Psycholo-
gie zu verkniipfen. Entsprechende Vorarbeiten und erste Ver-
suche, beispielsweise zur Erkennung von Depressionen oder
Angststorungen, gibt es bereits — allerdings hauptséachlich an
englischsprachigen Texten. Unsere ersten Tests sind insofern
vollig neuartig, als sie sich speziell auf Burnout und auf Texte
in deutscher und franzésischer Sprache konzentrieren.

Welche Forschungsschritte folgen als nichstes?
Dank des maschinellen Lernens konnten wir eine Gruppe
von Personen mit Burnout-Verdacht eindeutig von einer

Kontrollgruppe abgrenzen. Zur Validierung bereiten wir
aktuell erginzend eine vertiefende Untersuchung vor, insbe-
sondere an Texten in deutscher und franzosischer Sprache.
Dafiir definieren wir momentan Fragen, die prazise aus-
wertbar sind. Zudem stehen wir im Gesprach mit Partnern
aus dem klinischen und dem psychotherapeutischen Be-
reich, um deren Bediirfnisse besser zu verstehen. Aktuell
koénnen wir ihnen zwar noch keine praxistaugliche Losung
anbieten, aber wir versuchen herauszufinden, in welcher
Form ein derartiges Instrument fiir sie niitzlich und akzep-
tabel wire (siehe Kasten).

Wie soll dieses Instrument konkret funktionieren?

Damit soll es méglich werden, gewisse Unzuldnglichkeiten
der Standardfragebogen zu iiberwinden: Es kommt vor, dass
die Patienten — eventuell aus einer defensiven oder leugnen-
den Haltung heraus - Falschantworten geben, die Antwort-
extreme oder aber Antworten wahlen, die ihnen am ehesten
sozial erwilinscht erscheinen. Die automatische Sprachver-
arbeitung bietet eine Losung, um Texte, die mithilfe von of-
feneren Fragen und von Gespréachen gewonnen wurden, aus-
zuwerten und Burnout-Hinweise zu erkennen sowie zusatz-
liche Informationen zu anderen Syndromen zu extrahieren.

Welche Schwierigkeiten sind mit der Entwicklung
eines solchen Tools verbunden?

Aus drztlicher Sicht ist es manchmal schwierig, ein Burnout
von einer Depression zu unterscheiden. Wir erdrtern, wel-
che der verschiedenen Symptome in welchen Erscheinungs-
formen fiir die klinische Praxis am relevantesten sind. In
Bezug auf KI arbeiten wir intensiv an den Problemen der
Antwortverzerrung und der Differenzierungsunscharfen.
Fiir diese Probleme ist die NLP eigentlich keine ideale
Losung, weil man mit dem erhobenen Datenmaterial

Prof. Dr. Mascha Kurpicz-Briki
Professorin fiir Data Engineering an der Berner Fach-
hochschule (BFH)
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grundsitzlich die verbreiteten Stereotypen (re)produziert.
Ein weiteres Problem ergibt sich durch die Anonymisierung
der Daten: Wir kdnnen so nicht iiberpriifen, ob alle Bevol-
kerungsgruppen représentiert sind. Da wir grosse Daten-
mengen bendtigen, haben wir begonnen, in erweitertem
Umfang klinische Daten mit Texten in franzésischer und
deutscher Sprache zusammenzutragen. So kénnen wir die
Realitdt der Schweizer Gesundheitseinrichtungen besser
abbilden und anschliessend Projekte in direkter Zusammen-
arbeit mit mehreren Partnern durchfiihren.

Sie weisen darauf hin, dass die KI weder eine Konsul-
tation noch den Facharzt ersetzen wird.

Wir sind uns der Einschrankungen und inhérenten Ver-
zerrungen dieser Technologien bewusst. Ich sehe sie daher
eher als ein Instrument, das nach der Auswertung der Fra-
gebogen Hinweise liefert, welche jedoch stets nur beglei-
tend zum Arzt-Patienten-Gesprach betrachtet werden diir-
fen. Es handelt sich also um eines von mehreren diagnos-
tischen Hilfsmitteln. Langfristig soll das uns vorschwe-
bende Tool erginzende Informationen zu den Resultaten
herkémmlicher Fragebogen liefern. Es geht schlichtweg
darum, iiber eine «erweiterte Intelligenz» zu verfiigen, ein
zusétzliches Instrument, das die Fachdrzte bei ihrer tigli-
chen Arbeit unterstiitzt. Im Zentrum muss weiterhin der
Mensch stehen.

Sind Tools dieser Art auch fiir andere Fachgebiete
denkbar?

Ja, ich bin zuversichtlich, dass solche Methoden auch in der
psychiatrischen Diagnostik und in der Psychotherapie ein-
gesetzt werden konnten. Uberall dort, wo das gesprochene
und das geschriebene Wort eine wichtige Rolle spielen.

Wissen

Bei Burnout kommt es vor, dass Betroffene Falschantworten geben.

Was halten Psychiaterinnen und Psychiater davon?

«Die Studie weist meiner Meinung nach interessante As-
pekte auf», sagt Prof. Erich Seifritz, Arzt an der Psychiat-
rischen Universitatsklinik Zurich, Mitglied im Vorstand der
Schweizerischen Gesellschaft fir Psychiatrie und Psy-
chotherapie (SGPP) und Vertreter der universitéren Psy-
chiatrie. Er weist jedoch auf mehrere Punkte hin, die es
noch zu optimieren gelte. Zunachst bleibe das «Grund-
problem dieser Studie» das Fehlen eines Referenzstan-
dards fir die Burnout-Diagnose. «Der Burnout ist keine
internistische oder psychiatrische Diagnose. Er wird der-
zeit anhand gangiger Skalen, insbesondere der Maslach-
Skala, definiert. Die Frage ist also, nach welchem Stan-
dard die Autoren ihren Algorithmus flr das maschinelle
Lernen validieren.» In Ermangelung einer Standardrefe-
renz gebe es keine Mdglichkeit, «die Standard-Fragebo-
genmethode und den Machine-Learning-Algorithmus be-
zliglich ihrer Zuverlassigkeit zu vergleichen». Erich Seifritz
weist auch auf Probleme bei der Dateneingabe und ver-
arbeitung hin: «<Das Projekt zeigt ja lediglich, dass Einga-
ben, die den Begriff <Burnout> enthalten, statistisch signi-
fikant von zwei Kontrollgruppen unterscheidbar sind»,
einer «neutralen» Gruppe und einer anderen mit Einga-
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ben, die den Begriff «Depression» enthalten. «Selbst
wenn es sich um relevante psychiatrische Gruppierungen
handeln wiirde, was meiner Meinung nach nicht der Fall
ist, wére die statistische Ungenauigkeit zu gross, um in
einem bestimmten Fall eine psychiatrische Diagnose stel-
len zu kénnen.» In Bezug auf den Output bezweifelt er,
«dass der derzeitige methodische Ansatz medizinisch
verwertbare Informationen liefern kann. In der Studie wur-
den keine Personen identifiziert, die an einem mittels
Methoden diagnostizierten Burnout-
Syndrom litten. Ein allfalliger Burnout ist keine Selbst-
diagnose, sondern ein psychischer oder medizinischer
Befund, der von einem Arzt festgestellt werden muss.»
Noch kategorischer ist Seifritz bezlglich des Nutzens
eines solchen Kl-basierten Diagnosetools zur erganzen-
den Abklarung in Psychiatrie und Psychotherapie: «Ich
halte davon gar nichts, denn in diesem Projekt stimmt
schon der Begriff des Burnouts nicht. Und vor allem be-
zweifle ich, dass es ein zuverlassiges Instrument zur dif-
ferenzialdiagnostischen Abgrenzung gegenuber der De-
pression darstellt.»
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Ich sage Katze,
aber du verstehst Schwein

Arzt-Patienten-Kommunikation Wer spricht, kann falsch verstanden werden. Denn wir alle
kénnen nicht verhindern, dass unser Gegeniiber die Freiheit nutzt, die Information nach seinem
Gutdiinken zu interpretieren. Kluge Kommunikation hilft, Missverstindnissen vorzubeugen.

Wolf Langewitz
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ie bisherigen Kolumnen haben vor allem das Dia-
D logische in der Kommunikation herausgearbeitet

und seine Bedeutung an unterschiedlichen Bei-
spielen belegt. Jetzt geht es um eine scheinbar widerspriich-
liche Aufgabe: Die besser informierte Person soll ihr Gegen-
tiber informieren in der Hoffnung, das neu vermittelte Wis-
sen moge dazu beitragen, kluge Entscheidungen zu treffen
[1]. Es wird sich zeigen, dass auch diese vermeintliche Ein-
bahnstrasse auf zwei Fahrspuren erweitert werden muss:
Informationen von A nach B vermitteln erfordert das
Schliessen der Schleife: «Und was habe ich von dir, und was
hast du von mir verstanden?»

Neben den bereits erwahnten Kapazitatsproblemen auf-
seiten des Empfingers, auf die ich in der Kolumne zum
Shared Decision Making schon hingewiesen hatte [2], gibt
es eine Problematik, die meines Erachtens viel zu selten mit-
gedacht wird. Ich mochte dies am Beispiel des Tangram-
Spiels erlautern: Wie die meisten wahrscheinlich wissen,
besteht es aus sieben unterschiedlichen geometrischen For-
men, die durch das Zerschneiden eines Quadrats entstehen.
Die sieben Formen lassen sich jeweils einzeln wunderbar
beschreiben und wahrscheinlich auch noch gut memorie-
ren, vor allem, da sie so iiberaus einfach und glattrandig
sind: ein Quadrat, fiinf Dreiecke und ein Parallelogramm.
Fiir unser Thema heute ist das Unangenehme, dass aus die-
sen simplen Formen unglaublich viele verschiedene Objekte
gelegt werden konnen, vom Boot iiber die Katze zum
Schwein. Was tun? Wir konnen nicht verhindern, dass unser
Gegeniiber die Freiheit nutzt, die Informationen nach sei-
nem Gutdiinken zu interpretieren. Es gibt nur eine Moglich-
keit, herauszufinden, was das Gegeniiber sich «zurechtge-
legt» hat: Sie ahnen schon, nachfragen! Und schon sind wir
bei der zweispurigen Struktur des Informierens. Ein Bei-
spiel: «Ich sehe, Sie haben die einzelnen Informationen
komplett verstanden, jetzt wiisste ich gerne, was das letztlich
fiir Sie bedeutet.»

Grosse Wirkung, geringer Aufwand

Empirisch untersucht wurde diese Art des Riickfragens
unter dem Begriff des «Teach Back», und die Ergebnisse sind
ausgesprochen ermutigend: Patientinnen und Patienten, die

mit einer Teach-Back-Intervention vom Notfall entlassen
werden, kommen deutlich seltener innerhalb von sieben
Tagen bis vier Wochen wieder zuriick auf den Notfall, sie
haben viel besser verstanden, was man gefunden hat und
wie die Therapie aussieht. Auch Patientinnen und Patienten
mit Diabetes mellitus II und mit chronischer Herzinsuffi-
zienz wissen besser Bescheid, haben eine hohere Lebens-
qualitit und hohere Therapietreue. Das sind die guten Nach-
richten. Die schlechte Nachricht: Kaum eine Fachperson
wendet «Teach Back» an — und das ist bitter angesichts der
grossen Effekte und des absolut iiberschaubaren Trainings-
aufwands. Das kénnte daran liegen, dass wir in der Aus- und
Weiterbildung nur eine oberlehrerhafte Version der Wis-
sensiiberpriifung kennengelernt haben: «So, Langewitz, was
nehmen Sie mit?» Die bessere Alternative ist: «Wenn Sie
gleich nach Hause gehen, wird ja wahrscheinlich jemand fra-
gen, was wir hier besprochen haben. Mich wiirde sehr inte-
ressieren, was Sie dann sagen werden ...»

Vielleicht wére das ja eine Kommunikationstechnik, die
das SIWF populdrer machen konnte? Ein letzter Punkt —
auch wenn uns das gegen die professionelle Ehre gehen
konnte: Auch wir Fachpersonen verstehen lingst nicht
immer, welche Figur unser Gegeniiber im Sinn hatte, als es
uns die einzelnen Elemente beschrieb. Wir sollten also unser
Verstindnis auf die Probe stellen und zusammenfassen, was

wir inhaltlich und hinsichtlich der Bedeutung verstanden
haben.
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Subtile Einflussnahme
bei der Gesundheit

Sicherlich ist bei mir eine gewisse Voreinge-
nommenheit im Spiel, doch mich verbliftt, wie
sehr Psychologie und Emotionen in der
medizinischen und «paramedizinischen»
Literatur an Bedeutung gewinnen. Hiermit
meine ich nicht die zahlreichen Werke zu
Themen wie Lebensqualitét, Paarkonflikten,
Schiichternheit oder Ahnlichem. Vielmehr
spreche ich von den vielen Neuerscheinungen
an der Schnittstelle zwischen Verhaltenswissen-
schaften und Psychologie. Sie zielen darauf ab,
Kampagnen im Bereich der offentlichen
Gesundheit wirksamer zu gestalten und
Patientinnen und Patienten oder die Gesamtbe-
volkerung zu einem gestinderen Verhalten zu
motivieren — zu ihrem eigenen Nutzen, aber
auch fiir den Planeten. Ein Buch fragt beispiels-
weise, wie Offentliches Handeln sich an der
menschlichen Psychologie ausrichten ldsst [1].

Sogenannte «Healthy Nudges», die ebenfalls
verhaltenspsychologisch begriindet sind und gern
mit dem Marketing flirten, sollen ohne Ge- oder
Verbote, durch subtile Veranderungen in der
«Entscheidungsarchitektur», der Umgebung oder
der Art, wie Informationen prisentiert werden,
den Anstoss zu einer gesundheitsforderlichen
Entscheidung geben [2]. Sie werden heute in der
Gesundheitspolitik umfassend eingesetzt und von

Sogenannte «Healthy Nudges»
sollen ohne Ge- oder Verbote
den Anstoss zu einer gesund-
heitsforderlichen Entschei-
dung geben.

der Weltgesundheitsorganisation unterstiitzt.
Beispielsweise ordnen Kantinen ihre Gerichte so
an, dass die gesiindesten Gerichte zuerst
prasentiert werden, bei einer Epidemie wird die
erwiinschte soziale Distanz mit Bodenmarkierun-
gen angezeigt und Computerprogramme fiir
Verschreibungen werden so voreingestellt, dass
weniger Antibiotika verbraucht oder mehr
Generika verschrieben werden. Diese und viele
andere «Nudges» sind Teil unseres Alltags.

Thre Berechtigung lésst sich schwer abstreiten;
schliesslich dienen sie einem guten Zweck und
helfen, kognitive Verzerrungen zu tiberwinden.
So gut die Intention dahinter sein mag — ihr
Einsatz wirft dennoch ethische Fragen und
Debatten auf, bei denen sich Verfechter eines
«sanften» Paternalismus und Kritiker «der
manipulativen Gesundheitsdiktatur» gegen-
tiberstehen.

Dabei stellt sich die Frage, ob man hier ange-
sichts der enormen Krifte, die Tabak- und
Lebensmittelindustrie in Sachen Manipulation
aufwenden, nicht den falschen Kampf kimpft.
Unter dem Einfluss von Edward Bernays — einem
Neffen Sigmund Freuds — machten sich
multinationale Konzerne schon friih die
Psychologie zunutze, um immer ausgekliigeltere
Marketinginstrumente zu entwickeln. Dabei wer-
den Emotionen und Sehnsiichte angesprochen,
Meinungen manipuliert und sogar Arztinnen
und Arzte beeinflusst, um Verhaltensnormen
oder Werte zu verandern — mit Spriichen wie
«Rauchen hilt schlank», der Anpreisung von
Milchpulver als «hygienischem» und «frauen-
freundlichem» Ersatz fiir Muttermilch, dem
Herunterspielen schadlicher Auswirkungen von
Alkohol in der Schwangerschaft und heutzutage
der Verteidigung stark verarbeiteter Lebensmittel
und uberzuckerter Limonaden, wie unser
Kollege Jean Martin [3] anprangert. Doch mit
den Healthy Nudges ist es wie mit dem Kampf
zwischen David und Goliath: Die finanziellen
Mittel, die fiir ein ausgekliigeltes, professionelles
Marketing, fiir wissenschaftliche Infiltration und
institutionelles Lobbying aufgewendet werden,
sind im Vergleich immens, was eine aktuelle
Lancet-Serie [4] ausfiihrlich darlegt. Traurig,
dass die Psychologie auch fiir solche Zwecke
herhalten muss.
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08.06.2023 | 14.00-20.30 Uhr

FMH/SIM Formation pour les
expert-e-s en responsabilité civile
médicale

La FMH et la Swiss Insurance Medicine (SIM)
ont mis sur pied un nouveau module de forma-
tion destiné aux experts et expertes en respon-
sabilité civile médicale.

Clinique Bois-Cerf, Avenue d'Ouchy 31,

1006 Lausanne, Schweiz

Kontakt: Administrative Office Swiss Insurance Medicine
info@swiss-insurance-medicine.ch

08.06.2023 | 13.00-17.30 Uhr

Conduction System Pacing und
Herzinsuffizienz Update
Halbtagesveranstaltung: Conduction System
Pacing und Herzinsuffizienz Update

Hotel Widder, Rennweg 7, 8001 Zirich, Schweiz
Kontakt: Beat Trachsler
info@cce-services.ch

08.06.2023-10.06.2023

205. Tagung der Vereinigung
NordDeutscher Chirurgen,

28. Norddeutsche GefaBtage

Wir mochten uns nicht nur den altbewéhrten
Hot Topics der Allgemein- und Viszeral-
chirurgie, Orthopéadie/Unfallchirurgie und
GefafSchirurgie widmen. Covid-Pandemie,
Digitalisierung, Robotik und Fachkrifteman-
gel sind ebenfalls Themen der Diskussion.

Klinikum Itzehoe Akademie, Robert-Koch-StraBe 2,
25524 Itzehoe, Deutschland

Kontakt: Viktoria Janzen

info@ndch-sommer.de

08.06.2023-09.06.2023
Gemeinsame Tagung 2023 SGORL
und SGNR

«ORL meets Neuroradiology and vice versa»

Kongresshaus Zirich, Claridenstrasse 5, 8002 Zirich,
Schweiz

Kontakt: IMK AG

participants@imk.ch

09.06.2023 | 09.00-17.30 Uhr
Post-COVID-19 Syndrom: die neue
Herausforderung

Bern, Schweiz
Kontakt: Chantal Engel
info@sgvt-sstcc.ch

14.06.2023-17.06.2023
56. Jahrestagung & 33.

Fortbildungskurs der OGGH
Anmeldung: Online iiber die Website

Congress Graz, Albrechtgasse 1, 8010 Graz, Osterreich
Kontakt: Kongressbiiro OGGH - Medizinische Ausstel-
lungs- und Werbegesellschaft
oeggh.jahrestagung@media.co.at

14.06.2023-17.06.2023

KIT 2023 16. Kongress fiir Infek-
tionskrankheiten und Tropen-
medizin

16. Kongress fiir Infektionskrankheiten und
Tropenmedizin mit 30. Jahrestagung der Deut-
schen Gesellschaft fir Pidiatrische Infektiolo-
gie e.V. und Jahrestagung der Deutschen
Gesellschaft fiir Tropenmedizin, Reisemedizin
und Globale Gesundheit e.V.

Kongresshalle am Zoo, Leipzig, Pfaffendorfer StraBe
31, 04105 Leipzig, Deutschland

Kontakt: COCS GmbH - Congress Organisation C. Schafer
info@cocs.de

15.06.2023-17.06.2023

Medical Neutrality in Theory and
Practice

The Workshop takes a fresh look at the concept
of medical neutrality and asks how it can be
applied in contemporary conflicts.

Hotel Seaside, Spiez, Schweiz
Kontakt: Daniel Messelken
messelken@ethik.uzh.ch

15.06.2023-16.06.2023

Fortbildung zum zertifizierten
Arbeitsfahigkeitsassessor (ZAFAS)
- Modul 3

Der Fortbildungskurs richtet sich an praktizie-
rende Arzte der Schweiz, die ihr Know-How im
Bereich des Arbeitsfahigkeitsassessments ver-
bessern wollen. Weitere Informationen finden
Sie auf unserer Website.

Hotel Arte, Olten, Riggenbachstrasse 10, 4600 Olten,
Schweiz

Kontakt: Administrative Office Swiss Insurance Medicine
info@swiss-insurance-medicince.ch

Die komplette Liste der Veranstaltungen finden Sie auf events.emh.ch
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Seminare und Veranstaltungen

15.06.2023-17.06.2023

49. Jahrestagung der Gesellschaft
fiir Neonatologie und Pédiatrische
Intensivmedizin gemeinsam mit
der 35. Jahrestagung des Wissen-
schaftlichen Arbeitskreises Kinder-
anasthesie (WAKKA) der DGAI
(GNPI 2023)

Neonatologie und Kinderintensivmedizin
«interprofessionell - interdisziplindr - interna-
tional»

Congress Center Hamburg, Congressplatz 1,
208355 Hamburg, Deutschland

Kontakt: m:con - mannheim:congress GmbH
bettina.haecker@mcon-mannheim.de

15.06.2023 | 13.00-15.00 Uhr

Iron Academy 2023 / Ziirich

Freuen Sie sich auf einen Nachmittag zu den
Themen: «Aktuelle Aspekte der Differential-
diagnostik von chronischer Miidigkeit» und
«Chronische Niereninsuflizienz und Anamie —
Nieren schiitzen und wann an Eisenmangel
denken?». Die Teilnahme ist kostenlos.

Holiday Inn Zirich Messe, Wallisellenstrasse,
8050 Zdirich, Schweiz

Kontakt: Nicole Muster
info@ironacademy.ch

15.06.2023-16.06.2023

GLUT1 Conference

We live in exciting times — gene therapies for
specific neurological diseases and ketogenic
dietary therapies for Glutl Deficiency Syn-
drome (GlutlDS), termed «precision medi-
cine» are advancing.

Stadthalle am Schloss, SchloBplatz 1,
63739 Aschaffenburg, Deutschland
Kontakt: wikonect GmbH
info@wikonect.de

Fehlt Ihre Veranstaltung?
Tragen Sie sie ein auf events.emh.ch

Soll lhre Veranstaltung herausstechen?

Wir helfen gerne.
events@emh.ch
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