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Prophylaktische Behandlung mit Botulinumtoxin
Traitement prophylactique avec la toxine botulique

Rolle von BTX in der Faltenpravention
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Fragestellung: Welchen Effekt bringt Botulinumtoxin
(BTX), wenn es prophylaktisch eingesetzt wird?

Hintergrund: Mimische Aktivitit fiihrt zu mimischen
Falten, die sich mit der Zeit in die Haut «eingraben»
konnen. Bei starker, oft auch unbewusster mimischer
Aktivitdt ist dieser Prozess beschleunigt. De Maio
spricht von «hyperkinetischen» Patienten [1]. Es han-
delt sich um «Opfer der unwillkiirlichen Mimik», sie
bewegen die Muskeln unbewusst, runzeln z.B. die
Stirn oder ziehen die Augenbrauen zusammen, wenn
sie lesen oder sich anderweitig konzentrieren miissen.
Dadurch «graben» sich die mimischen Falten schneller
ins Erscheinungsbild der Haut ein und bleiben auch
dann sichtbar, wenn die betreffende mimische Bewe-
gung gerade gar nicht stattfindet (i.e. in Ruhe).

Botulinumtoxin A reduziert die mimische Aktivi-
tdt und damit das Faltenrisiko. Mimische, d.h. durch
muskuldre Uberaktivitit begriindete Falten lassen
sich damit gut behandeln [2]. Wichtig ist eine Adap-
tion an die Muskelaktivitit [3]. Auch die Wirkdauer
héngt von der Muskelaktivitdt und der verwendeten
Dosis ab.

Der Einsatz von BTX in der préventiven Situa-
tion, d.h. bei jlingeren Patienten, die noch keine kli-
nisch sichtbaren «eingegrabenen» mimischen Falten
haben, soll im Folgenden diskutiert werden. Mit dem
Score nach Glogau [4] kénnte man sie als Patienten
vom Typ I bezeichnen — dies gegeniiber solchen mit
«eingegrabenen» Falten auch in Ruhe (Glogau III)
(Abb. 1).

Patienten und Methodik: Untersucht wurden zwei
eineiige 38-jahrige Zwillingsschwestern. Eine der bei-
den («priaventive» Patientin) hatte iiber die letzten
13 Jahre jéhrlich zwei bis drei BTX-Behandlungen in
die Stirn- und Glabellaregion erhalten. Zudem total
zwei BTX-Behandlungen im Bereich der «Krdhen-
fuisse» (laterale Augen) in den vergangenen zwei Jah-
ren. Ihre letzte Injektion vor der Beurteilung der Stirn,
Glabella und lateralen Augenpartie im Ruhezustand
lag vier Monate zuriick. Die Beurteilung im lachenden
Zustand fand sieben Monate nach der letzten Injek-
tion statt.

In der Rubrik «Asthetische Dermatologie» wird
unter der Leitung von Dr. med. Oliver Ph. Kreyden
und den Mitgliedern der Swiss Group of Esthetic
Dermatology and Skin Care (SGEDS) Uber die
Entwicklungen im Fach berichtet.

Der andere Zwilling («sporadisch behandelte»
Patientin) erhielt ausschliesslich zwei BTX-Behand-
lungen in die Stirn- und Glabellaregion, eine davon
lag sieben Jahre zuriick, eine weitere drei Jahre.

Resultate: Die BTX-Therapie zeigte bei beiden Zwil-
lingen keine Nebenwirkungen.

Im Vergleich zum sporadisch behandelten Zwil-
ling zeigte der prédventiv behandelte Zwilling im
Ruhezustand keine sichtbaren mimischen Falten in
der Stirn- und Glabellaregion.

Im Bereich der «Kréhenfiisse» fanden sich in
Ruhe wie zu erwarten keine Unterschiede zwi-
schen den beiden Patientinnen — schliesslich war die
Behandlung beim praventiven Zwilling erst vor zwei
Jahren gestartet worden. Mit lachendem Gesicht
zeigte die behandelte Schwester dann aber doch deut-
lich weniger Falten.

Um andere Faktoren der Hautalterung und Fal-
tenbildung auszuschliessen bzw. zu «kontrollieren»,
diente die nasolabiale Region als Vergleich. Hier
waren die Falten beim reguldr behandelten Zwilling
auch in Ruhe mindestens so ausgeprigt wie beim spo-
radisch behandelten. Geméss Autor kann man daher
von einer vergleichbaren Hautalterung ausgehen.

Schlussfolgerung des Autors: Der Vergleich eineiiger
Zwillinge belege, dass eine Langzeitbehandlung mit
BTX die Entwicklung «eingebrannter» mimischer Fal-
ten (sog. Zornes-, Sorgen- und Lachfalten) verhindern
konne. Womdglich «gewohnen» sich die Patienten
dadurch daran, die betreffenden Muskeln nur selten
oder gar nicht zu kontrahieren, wodurch die musku-
lire Uberaktivitit und konsekutiv die Falten in Ruhe
gar nicht entstehen konnen.

Follow-up: Ein Update nach sechs weiteren Jahren [5]
bestitigte die urspriinglichen Resultate. Die «priven-
tive» Patientin hatte weiterhin (iiber nun insgesamt 19
Jahre) zwei bis drei BTX-Behandlungen in die Stirn/
Glabella erhalten, und seit nun acht Jahren auch in
die Region der «Kréhenfiisse». Die Dosis wurde in
den letzten Jahren reduziert. Der andere Zwilling
hatte zu diesem Zeitpunkt insgesamt vier Behand-
lungen erhalten (vor zwei, neun und 13 Jahren). Ein
halbes Jahr nach der letzten Behandlung zeigten sich
nach wie vor keine «eingebrannten» mimischen Fal-
ten in Ruhe beim «priventiven» Zwilling (Glabella
und Stirn). Dies im Gegensatz zum anderen Zwilling.
Auch im Bereich der «Krihenfiisse» waren Unter-
schiede ersichtlich mit tieferen Falten bei der «spo-
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Abb. 1: Faltentypen A) Glogau | und B) Glogau Il

radisch behandelten» Patientin. Keiner der Zwillinge
konsumierte Tabak, beide ernihrten sich vergleichbar
gesund und beide wiirden in dhnlichen Biiro-Verhalt-
nissen arbeiten, so die Autoren. Die UV-Einstrahlung
sei zudem beim «praventiven» Zwilling starker (Los
Angeles) als beim anderen (Miinchen).

Kommentar Prof. Rzany:

«Pravention braucht Zeit»

Prévention ist nicht gleich Pravention. Unterschieden
werden miissen primére, sekundéire und tertidre Pra-
vention. Bei der tertidren Privention geht es mehr um
Behandlung als um Verhinderung, d.h. wenn man die
Falten der Glabella als Beispiel nimmt, liegt bei der
tertidren Privention eine tiefe fibrotische Falte vor, die
sich nicht mehr manuell reponieren lédsst. Hier Botu-
linumtoxin als alleinige Therapie anzubieten, macht
wenig Sinn. Ganz anders sieht es bei Patienten aus, bei
denen keine statischen Falten im Bereich der Glabella
vorhanden sind, sondern aktive Falten, die sich nur bei
Kontraktion der mimischen Muskulatur herausbilden.
Hier ist Botulinumtoxin A das Mittel der Wahl.

Botulinumtoxin A ist das Mittel der Wahl —
obwohl die Evidenz dazu diirftig ist. Es gibt nur die
genannte Zwillingsstudie von Binder, die im Vergleich
zweier Schwestern deutlich weniger Falten bei der
einen Schwester zeigt, die sich regelméssig mit Botu-
linumtoxin behandeln liess. Warum gibt es so wenig
Daten?

Priavention braucht Zeit, d.h. die iibliche Studien-
dauer von ein oder sogar zwei Jahren reicht nicht aus,
um klinisch fassbare Unterschiede herauszuarbeiten.
Eine klinische Studie — der Goldstandard der Evidenz
— iiber so einen langen Zeitraum durchzufiihren, ist
eine logische Herausforderung und weist zudem darii-
ber hinaus ethische Fragen auf: Wenn expertenbasie-
rend ein Konsens besteht, dass Botulinumtoxin A die
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Ausbildung von Falten der Glabella verhindert, darf
man dann iiberhaupt noch eine entsprechend rando-
misierte Studie iiber z.B. fiinf bis zehn Jahre durch-
fithren?

Und da sind wir beim Konsens, d.h. beim Exper-
tenwissen. Es ist Konsens unter Kollegen, die jahre-
lange Erfahrung mit der Anwendung von Botulinum-
toxin A haben, dass statische Glabellafalten durch
die rechtzeitige Behandlung mit Botulinumtoxin ver-
hindert werden konnen [6]. Und wenn man einen
Schritt weitergehen will, werden durch die friihzeitige
Behandlung nicht nur Glabellafalten vermindert, son-
dern auch ein positives Lebensgefiihl verstdrkt. Denn
Botulinumtoxin im Glabellabereich wirkt — das zeigen
mehrere Studien eindeutig — antidepressiv [7].

Botulinumtoxin A kann zusammenfassend somit
zur Privention resp. Vermeidung von statischen Fal-
ten (die urspriinglich durch mimische Bewegungen
entstanden sind) eingesetzt werden. Die Anwendung
bietet sich vor allem fiir Indikationen an, wo die Fal-
ten — wie im Bereich der Glabella — mit negativen
Emotionen assoziiert werden. Friihzeitig angewendet
fiihrt es so nicht nur zu weniger statischen Falten, son-
dern wahrscheinlich auch zu einem ausgeglicheneren,
dem Leben positiver gegeniiberstehenden Menschen.

Kommentar Dr. Zenker:

«Den Patienten ganzheitlich betrachten»

Die «Faltenpravention» mit BTX (bei Patienten vom
Typ Glogau I, also ohne klinisch sichtbare Falten-
bildung) ist ein Gebiet, das Studien relativ schwer
zugdnglich ist. Zum einen entwickelt jeder Patient
Falten individuell. Das hat nebst externen Faktoren
wie vor allem UV-Exposition und genetischer Dis-
position auch mit dem individuellen mimischen Ver-
halten zu tun. Aufgrund dieser Individualitit und der
grossen Spannbreite fehlt in der Studiensituation héu-
fig eine Vergleichsgruppe. Wie soll man beurteilen,
wie sich das Faltenbild des einzelnen Patienten ent-
wickelt hétte, wenn BTX nicht «préventiv», sondern
spiter angewendet worden wire? Binder entgeht die-
sem Dilemma, indem er eineiige Zwillinge beobachtet.
Implizit geht die Studie davon aus, dass die Zwillinge
sich in ihrer natiirlichen Faltenentwicklung derart
dhneln (und somit alle anderen genannten Faktoren
fiir die Faltenbildung kontrolliert sind), dass der Ver-
gleich einer «préventiven» und einer weitgehend feh-
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lenden BTX-Behandlung moglich wird. Nebst indi-
viduellen Variablen aufseiten des Patienten spielen
aber natiirlich auch solche aufseiten des behandeln-
den Arztes (Dosierung, Injektionstechnik usw.) eine
Rolle, was ein Vergleich auf Studienebene zusitzlich
erschwert.

In der alltdglichen klinischen Verwendung von
BTX, gerade auch «prédventiv», d.h. bei Glogau
I-Patienten, erscheinen mir einige Aspekte wich-
tig. Zunichst sollte der Patient immer ganzheitlich
betrachtet werden: Aus welchen Griinden wiinscht
er die Behandlung? Was erhofft er sich davon? Wie
sind sein Selbstbild und seine Lebenseinstellung? Wel-
che finanziellen Mittel ist er bereit, in sein Ausseres
zu investieren? Fest steht, dass BTX eine bestimmte
Wirkungsdauer hat und somit ein Medikament ist,
das eine regelmissige Behandlungsfrequenz verlangt
(ob «priventiv» angewendet oder nicht). Das geht
«ins Geld» und kann bei einigen — speziell bei dafiir
anfilligen Patienten — zu einer Art «Suchtverhalten»
fiihren (man generiert einen Bedarf, der aus kurati-
ver Sicht ja nicht «notig» ist!). Die Faktoren, die eine
Zufriedenheit mit dem eigenen Leben bedingen, sind
derart vielfaltig und komplex, dass man sich bewusst
sein sollte, dass die Verhinderung von Falten — wenn
iiberhaupt — nur einen Teil zur positiven Lebensein-
stellung und zu einem positiven Selbstbild beitragen
kann. Als Arzt hat man die Verantwortung, die diag-
nostische und personliche Situation des Patienten vor
jeder Behandlung addquat aufzuarbeiten und in der
Therapiewahl zu beriicksichtigen.

Jede Therapie hat nebst Wirkungen auch Neben-
wirkungen und Risiken. Bei BTX konnen dies tem-
porédre Ereignisse sein wie Einstich-, Kopfschmerz,
Blutergiisse etc. Auch dies muss man im Gespréch mit
dem Patienten selbstverstdndlich erwidhnen.

Des Weiteren gibt es immer wieder Fille, die nicht
mehr addquat (d.h. ungeniigend oder kiirzer als frii-
her) auf eigentlich «verniinftige» BTX-Dosen reagie-
ren — dies ist gerade auch im Zusammenhang mit der
Frage nach moglicher Antikorperbildung relevant.
Vielleicht «springen» einem solche Patienten dann ab,
mit dem Hinweis «dass es bei einem anderen Arzt bes-
ser funktioniert habe, der Effekt also linger gehalten
habe» (was sich bei genauerem Hinterfragen meist als
nicht zutreffend herausstellt). So kann es zu hiufigen
Arztwechseln kommen. Die summa summarum ver-
abreichte BTX Dosis wird viel zu hoch und eben nicht
therapeutisch addquat wirksam; die eigentliche Situa-
tion damit oft verkannt: Denn eigentlich miisste man
sich ja fragen — und dies mit dem Nachweis der Anti-
korperbildung im Blut belegen —, ob es sich hier viel-
leicht um BTX-«resistente» Fille, also um wirkliche
Antikorper-Bildung gegen Botulinumtoxin Typ A,
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handelt. Eine Antikorperbildung kann durchaus auch
schon nach wenigen Behandlungen mit BTX auftreten
(wie ich es schon mehrmals wihrend meiner Tatigkeit
erlebt habe).

Auch muss man sich fragen, ob eine frith begon-
nene Faltenprédvention mit BTX, die ja eine betrécht-
liche Behandlungsfrequenz und damit auch eine hohe
kumulative Dosis iiber viele Jahre oder gar Jahrzehnte
bedeuten kann, fiir die dsthetische Indikation aus arzt-
lich-ethischer Sicht «vertretbar» ist. Schliesslich gibt es
nebst der Faltenbehandlung noch viele weitere medi-
zinische Indikationen (u.a. neurologische, gynikolo-
gische, Hyperhidrose etc.). Hier wire ein Wirkverlust
von BTX weit problematischer!

Die genannten Aspekte gelten natiirlich nicht nur
in der «préventiven» Situation. Gerade im Umgang
mit jungen Patienten ist es aber wichtig, eben auf die
Langzeitperspektive dieser Behandlung, das entspre-
chende Wirkungs-, Nebenwirkungsprofil, die finanzi-
ellen Aspekte und ein zumindest theoretisches Risiko
von evtl. ungeniigendem Ansprechen hinzuweisen.
Denn nur so ist ein verantwortungsvoller Umgang mit
dem Medikament moglich.

Abschliessend wiirde ich empfehlen, statt von
«Faltenpréavention» von einer frithen «Begleitung» des
Patienten zu sprechen: Mit individuellen, professionel-
len dsthetischen Behandlungskonzepten konnen wir
Patienten, die sich in «ihrer Haut wohlfiihlen» wollen,
begleiten und ihnen zu einem natiirlichen, durchaus
«jiingeren», also nicht direkt dem Alter entsprechen-
den Aussehen verhelfen.

Quelle: Binder W: Long-Term Effects of Botulinum Toxin Type A
(Botox) on Facial Lines. A Comparison in Identical Twins. Arch
Facial Plast Surg 2006; 8(6): 426-431.
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