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Zusammenfassung: Botulinumtoxin Typ A ist
ein Neurotoxin, das die Exozytose des Neuro-
transmitters Azetylcholin in die neuromusku-
lare Endplatte und bei apokrinen Drlsen
hemmt. Es ist das potenteste natlrliche Gift.
Botulinumtoxine kdnnen auf verschiedenen
Wegen in den Korper gelangen und zum
Krankheitsbild des Botulismus flihren. Justinus
Kerner stellte den Zusammenhang zwischen
dem Verzehr verdorbener Lebensmittel und
den typischen neurotoxischen Symptomen
her. Den Erreger isolierte erstmals Emile van
Ermengem 1897 und gab ihm zundchst den
Namen Bacillus botulinus, heute Clostridium
botulinus. Durch den Augenarzt Alan Scott
wurde es in den spaten 1970er-Jahren zu-
nachst zur Behandlung des Strabismus einge-
setzt. Heute erstreckt sich der therapeutische
Nutzen von Botulinumtoxin tUber viele weitere
Indikationen. Mittlerweile sind &sthetische
Behandlungen mit Botulinumtoxin-A eine be-
liebte Methode zur Gesichtsverjungung und
-konturierung, da diese als wenig invasiv gel-
ten. Patienten wlnschen diese Behandlun-
gen, um ein mudes Erscheinungsbild zu re-
duzieren und ein jugendlicheres Aussehen
und die eigene Attraktivitat zu betonen.

Summary: Botulinum toxin type A is a neuro-
toxin that inhibits the exocytosis of the neuro-
transmitter acetylcholine in the neuromuscular
endplate and in apocrine glands. It is the most
potent natural toxin. Botulinum toxins can
enter the body in various ways and lead to
the clinical picture of botulism. The physician
Justinus Kerner established the connection
between the consumption of spoilt food and
the typical neurotoxic symptoms. The patho-
gen was firstisolated by Emile van Ermengem
in 1897 and was initially named Bacillus botu-
linus, now Clostridium botulinus. It was first
used by the ophthalmologist Alan Scott in the
late 1970s to treat strabismus. Today, the the-
rapeutic benefits of botulinum toxin extend
across many further indications. Aesthetic
treatments with botulinum toxin-A are now a
popular method of facial rejuvenation and
contouring as they are seen as less invasive.
Patients want these treatments to reduce a
tired appearance and emphasise a more
youthful look and their own attractiveness.
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Der schwabische Landarzt und
romantische Dichter Justinus
Kerner beschrieb als Erster den
Zusammenhang zwischen dem
Auftreten von neurotoxischen
Symptomen und dem Verzehr von
Wirsten.

Geschichte

Der Verzehr verdorbener Lebensmittel hat
wohl schon seit Beginn der Menschheits-
geschichte zu Lebensmittelvergiftungen ge-
fuhrt. Vor allem die sogenannten ,Wurst-
Vergiftungen®, die fur das Ende des 18.
Jahrhundert gut belegt sind, fihrten immer
wieder zu endemischen Ausbriichen.

In den Jahren zwischen 1817 und 1822 be-
schreibt der schwébische Landarzt und ro-
mantische Dichter Justinus Kerner den Zu-
sammenhang zwischen dem Auftreten von
neurotoxischen Symptomen und dem Ver-
zehr von Wirsten [1, 2]. Er nannte das Krank-
heitsbild ,Botulismus®, abgeleitet von ,Botulus®,
dem lateinischen Wort fur Wurst, und sammelte
230 Fallbeschreibungen und veroffentlichte
2 bedeutende Monografien hierliber in den
Jahren 1820 und 1822. In diesen beschreibt
er die Symptome, den Verlauf und die korper-
lichen Untersuchungsbefunde des Botulis-
mus. Er dachte auch schon dartiber nach, das
~MVurstgift® in kleinster Dosierung therapeu-
tisch einzusetzen [3].

Der Erreger des Botulismus wurde erst-

Tabelle 1: Symptomatik bei Botulismus (aus [7])
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Die Symptome nach versehentlichem Genuss
betreffen zuerst die Augen:

® Akkommodationslahmung (Verschwommensehen),
® Diplopie,

® Ptosis,

B Mydriasis.

Im Weiteren und/oder schwereren Krankheitsverlauf
sind Lippen-, Zungen-, Gaumen- und Kehlkopfmusku-
latur betroffen, hinzu kommen

B Mundtrockenheit,

B Sprachstorungen,

® Dysphagie.

In schweren Féllen breitet sich die Lahmung vom Kopf
absteigend auf die Muskulatur der inneren Organe
aus. Die Folgen sind:

® Erbrechen,

® Durchfall,

®m spater Verstopfung und Bauchkrampfe.

SchlieRlich tritt aufgrund der L&hmung der Herz- und
Atemmuskulatur der Tod durch Ersticken oder
Herzstillstand ein.
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mals 1897 von dem belgischen Mikrobiologen
Emile van Ermengem isoliert und Bacillus bo-
tulinus genannt, heute Clostridium botulinus.

Botulismus

In der Européaischen Union wurden zwi-
schen 2012 und 2021 pro Jahr weniger als
100 Falle von Botulismus registriert. Beim
Nahrungsmittelbotulismus treten Erkrankun-
gen meist in kleinen Epidemien (3-5 Falle)
oder in Einzelfallen auf [4].

Der Botulismus ist charakterisiert durch
eine schlaffe, symmetrische, meist absteigen-
de Tetraparese mit ,bulbdrem”Beginn (,4 Ds":
Diplopie, Dysarthrie, Dysphagie, Dysphonie)
und peripher anticholinergen Symptomen mit
Mydriasis, Mundtrockenheit und gastrointes-
tinalen Symptomen (Tabelle 1) [4].

Die Botulinumtoxine (BoNT) kdnnen in den
Korper gelangen:

B durch verunreinigte Nahrungsmittel (Nah-
rungsmittelbotulismus),

B durch eine Wundbesiedelung mit Clostri-
dium botulinum (Wundbotulismus)

B durch eine Darmbesiedelung mit Clostri-
dium botulinum (in der Regel nur bei Neu-
geborenen = Neugeborenenbotulismus)

B durch Inhalation bei akzidenteller oder in-
tentionaler Freisetzung
Vereinzelt sind nach therapeutischen oder

asthetischen Behandlungen iatrogene Botulis-

musfélle beschrieben. Diese sind jedoch meist

auf die Behandlungsregion lokalisiert [4].
Gemalk § 6 Abs. 1 Nr. 1 Infektionsschutzge-

setz (IfSG) ist der Krankheitsverdacht, die Er-

krankung sowie der Tod an Botulismus sowie
gemaf § 7 Abs. 1IfSG der direkte oder indirek-
te Nachweis von Clostridium botulinum oder

Toxinnachweis, soweit er auf eine akute Infek-

tion hinweist, namentlich zu melden [5].

Clostridium botulinum

Ausgelost werden die Symptome des Bo-
tulismus durch ein unter anaeroben Bedin-
gungen gebildetes Toxin des Bakteriums
Clostridium botulinum [6].

Z. prakt. Augenheilkd. 46: 321-330 (2025)
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Clostridium botulinum ist ein grampositives,
stabchenformiges Bakterium aus der Familie
der Clostridiaceae, das weltweit im Erdboden
vorkommt. Der Keim wachst anaerob und bil-
det als Dauerform Sporen. Diese sind duferst
widerstandsféahig gegen Hitze, Frost und
Austrocknen. Sie werden erst bei Tempera-
turen Uber100°C abgetttet. Unter anaeroben
Bedingungen keimen sie aus und setzen
Botulinumtoxin frei.

Das Bakterium vermehrt sich rasch in Tier-
kadavern, seltener auch in eiweibhaltigem
Pflanzenmaterial. In der Lebensmittelherstel-
lung wird das Wachstum des Bakteriums
durch Pokeln von Fleischerzeugnissen ver-
hindert. Verdorbene Lebensmittel stammen
meist aus Konserven, in denen sich das Botu-
linumbakterium unter anaeroben Verhaltnis-
sen vermehrt und Botulinumtoxin produziert
hat. Auch heute noch fuhrt in vereinzelten
Fallen der Genuss von eiweikhaltigen Kon-
serven mit nur schwach saurem oder neutra-
lem Milieu (pH > 4,5), wie z.B. Bohnen oder
Wurstwaren zu unterschiedlich stark ausge-
pragten Lahmungserscheinungen.

Clostridium botulinum ist eine einzelne
Bakterienspezies mit zumindest 3 genetisch
unterscheidbaren Subspezies, die 8 bioche-
misch verschiedene Botulinumtoxin-Seroty-
pen (A bis H) produzieren [4]. Von diesen sind
nur die Typen A, B, E und F humanpathogen.
Botulinumtoxin A wird therapeutisch verwen-
det, um ungewollte Muskelspasmen und eini-
ge fokale Dystonien zu behandeln.

Gelangen Clostridium-botulinum-Toxine in
die Blutbahn, blockiert das Gift an den peri-
pheren neuromuskuldren Synapsen die Aus-
schittung des Neurotransmitters Acetylcholin.

Botulinumtoxin

Botulinumtoxin Typ A (BT-A) ist ein Neuro-
toxin, das die Freisetzung des Neurotransmit-
ters Azetylcholin an der neuromuskulare End-
platte und an peripheren cholinergen
Synapsen hemmt. Je nach Dosierung der
Substanz wird die Kontraktion des Muskels
schwécher oder fallt ganz aus. In gleicher
Weise werden apokrine Driisen beeinflusst.

Z. prakt. Augenheilkd. 46: 321-330 (2025)

Botulinumtoxin ist das potenteste naturli-
che Gift. Etwa 100 ng sind bei oraler Einnah-
me flir den Menschen todlich. Dies bedeutet,
dass nur 1 Gramm Botulinumtoxin ftir 10 Millio-
nen Menschen letal ware [4].

Die ersten therapeutischen Anwendungen
von Botulinumtoxin A erfolgten 1980 durch
den Augenarzt Alan Scott zur Behandlung
von Strabismus bei Kindern. Seit 1983 wird
die Substanz zunehmend in der Augenheil-
kunde (zum Beispiel Blepharospasmus), im
neurologischen Fachgebiet (zum Beispiel zur
Behandlung von Blepharospasmus, spasti-
schem Torticollis oder Dystonien), in der Uro-
logie (zum Beispiel bei Detrusor-Sphinkter-
Dyssynergie) sowie in der Gastroenterologie
(zum Beispiel bei Achalasie oder gesteigerter
Aktivitat des oberen Osophagussphinkters)
eingesetzt. Zur asthetischen Anwendung
wird Botulinumtoxin A seit Jahren in der The-
rapie von Hyperhidrosis sowie zur Hautfalten-
korrektur verwendet [7-9].

Wirkmechanismus

Zur Behandlung muss Botulinumtoxin lokal
durch Einspritzen an den gewiinschten Wirk-
ort gebracht werden. Die Injektion kann da-
bei unter gleichzeitiger Ableitung eines Elek-
tromyogramms (EMG) erfolgen. Auch eine
ultraschallgestutzte Injektion ist moglich.

Nach einer Injektion baut sich die Wirkung
langsam auf. Der Wirkungseintritt erfolgt in der
Regel nach 2—7 Tagen, mit einem Maximum
nach 15 Tagen. Hier wird durch die Verhinde-
rung des Verschmelzens von mit Acetylcholin
gefilliten Vesikeln mit der Plasmamembran die
Ausschittung des Transmitters in den synapti-
schen Spalt verhindert.

Die Wirkdauer ist individuell sehr unter-
schiedlich, im Mittel etwa 3 Monate. Wahrend
dieser Zeitspanne wird das Toxin intraneural
von zelleigenen Proteasen gespalten und die
Nervenendigungen erlangen ihre urspring-
liche Funktion zurlick. Die Anwendung von
Botulinumtoxin A ist aufgrund seiner grofken
therapeutischen Breite relativ sicher.

Allerdings ist zu bedenken, dass die Wir-
kung von Botulinumtoxin durch keine Gegen-
mafknahme aufgehoben werden kann.

- ASTHETISCHE ANWENDUNG VON BOTULINUMTOXIN UND FILLERN I

Botulinumtoxin ist das potenteste

nattrlich vorkommende Gift.

Nach einer Injektion von
Botulinumtoxin baut sich die
Wirkung langsam auf. Der
Wirkungseintritt erfolgt in der

Regel nach 2-7 Tagen, mit einem

Maximum nach 15 Tagen. Die
Wirkdauer ist individuell sehr

unterschiedlich, im Mittel etwa

3 Monate.

© KADEN VERLAG / NUR ZUM PERSONLICHEN GEBRAUCH

323



324

I. LANZL, A. ASSAF: ASTHETISCHE ANWENDUNG VON BOTULINUMTOXIN UND FILLERN

Sicherheit

Fur Botulinumtoxin wird der LD50-Wert bei
einer i. m. Injektion beim Affen mit 40 Einhei-
ten/kg Kérpergewicht angegeben, dies wiir-
de bei 70 kg Korpergewicht einer letalen
Dosis von 2.800 Einheiten entsprechen. Ge-
mal Berichten Uber einzelne Vergiftungsfalle
liegt die oral todliche Dosis fur den Menschen
im Bereich von 3.000 bis 30.000 Einheiten.
Zur Faltenkorrektur werden Dosierungen bis
100 Einheiten pro Sitzung verwendet.

Bei Botulinumtoxin-A-Einheiten ist die
Produktangabe erforderlich, da die Einhei-
ten fUr die unterschiedlichen Préaparate nicht
identisch sind. Die durchschnittlichen Dosie-
rungen liegen bei 20—-40 Einheiten Vistabel®
(Fa. Abbvie) und Bocouture® (Fa. Merz). Bei
Azzalure® (Fa. Ipsen / Galderma) wird ein drei-
fach hoherer Faktor injiziert, da die Grund-
substanz in ihrer Aktivitat anders berechnet
wird.

Bei sachgerechter Handhabung der
Substanz und fachgerechter Durchfihrung
der Injektion ist nicht mit dem Auftreten von
schweren Nebenwirkungen — insbesondere
von systemischen Nebenwirkungen — zu
rechnen [7].

Cave! Botulinumtoxin ist instabil gegen-
Uiber pH-Wert-Anderungen, Hitze und me-
chanischen Belastungen. Deswegen ist
Vorsicht bei der Lagerung und Zuberei-
tung der Substanz geboten.

Indikationen

Botulinumtoxin ist seit Anfang der 1980er-
Jahre in Deutschland als Arzneimittel zugelas-
sen. Fir Botulinumtoxin besteht eine Vielfalt
von Indikationen (Tabelle 2, 3). Dazu gehdren
neuromuskuldre Stoérungen wie Blepharo-
spasmus, Torticollis spasticus, oromandubula-
re Dystonie und spastische Zerebralparese.
Weitere Indikationen sind Hyperhydrose so-
wie schwere und haufige Migréane (Dies wird
meist definiert als Bestehen der Migréne tber
mehr als 15 Tage pro Monat).

In der kosmetischen Medizin ist Botulinum-
toxin A indiziert zur Korrektur von dynami-
schen Gesichtsfalten im oberen Drittel des
Gesichts und des Halses, die durch Aktivitat
der mimischen Muskulatur entstehen.

Kontraindikationen

Allgemeine Kontraindikationen einer Be-
handlung mit Botulinumtoxin A sind Erkran-
kungen der neuromuskuldren Ubertragung

Tabelle 2: Botulinumtoxin-A-Praparate mit Zulassung in Deutschland [10]

Name der Praparate fiir ~ Azzalure® Bocouture® 50/100 Vistabel®
asthetische Indikationen
Synonym fur Dysport® Xeomin® Botox®.

medizinische Indikation

Generischer Name

Abobotulinumtoxin A

Incobotulinumtoxin A

Onabotulinumtoxin A

Zulassung

2006 als Dysport 2009

als Azzalure

2009 Deutschland

2006 Deutschland

Hersteller/ Vertrieb Ipsen/ Vertrieb uber Merz Pharmaceuticals Abbvie
Galderma
Wirkstoff BTX-A BTX-A BTX-A

zugelassene
Indikationen

Glabellafalte, Krahen-
fuRke bei Patienten mit
erheblicher psychologi-
scher Belastung

Glabellafalte, Krahen-
fuRe und horizontale
Stirnfalten bei Patienten
mit erheblicher psycho-
logischer Belastung

Glabellafalte, Kréhen-
fiRe und horizontale
Stirnfalten bei Patienten
mit erheblicher psycho-
logischer Belastung

© KADEN VERLAG / NUR ZUM PERSONLICHEN GEBRAUCH
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- ASTHETISCHE ANWENDUNG VON BOTULINUMTOXIN UND FILLERN I

zum Beispiel eine Myasthenia gravis oder das
myasthene Lambert-Eaton-Syndrom, ausge-
pragte Myopathien, Motoneuronenerkran-
kungen, Schwangerschaft, Stillzeit, Allergien
gegen Bestandteile der Losung (zum Beispiel
Albumin), lokale Infekte, Einnahme von Ami-
noglykosiden oder Spectinomycin sowie eine
als relative Kontraindikation eine erhdhte Blu-
tungsneigung zum Beispiel nach medika-
mentdser Antikoagulation.

Die Positionen 2, 8 und 9 sind zugelassene
Indikationen. Bei allen anderen Positionen
handelt es sich um Off-Label-Behandlungen,
bei denen vor der spezielle Aufklarung erfol-
gen sollte. Nur die Positionen 2 und 9 sind bei
vorliegen dieser Indikation von den Kosten-
tragern Ubernehmbar.

Kosmetische Botulinumtoxin-
behandlung

Das Gesicht spielt eine zentrale Rolle in
der zwischenmenschlichen Kommunikation.
Haufig berichten Patienten, dass sie nicht so
aussehen, wie sie sich fuhlen, beispielswei-
se mude wirken, obwohl sie sich energie-
geladen fiihlen. Negative Signale entstehen
durch spezifische Veranderungen wie durch
eine stark ausgepréagte Glabellafalten (arger-
licher Ausdruck), Tranensédcke (mtder Aus-
druck) und herabhdangende Mundwinkel
(trauriger Ausdruck). Augenérzte sind mit
den anatomischen und funktionellen Gege-
benheiten im Lidbereich bestens vertraut,
plastische Operationen sind Teil des Fach-
gebietes.

Die Indikationen fir plastische Operatio-
nen kdénnen funktionell oder kosmetisch sein.
Die Anwendung von Botulinumtoxin sowohl
aus medizinischen Grunden — wie z.B. zur
Behandlung eines idiopatischen Blepharo-
spasmus [11] oder eines Spasmus hemifacialis
—, als auch aus asthetischen Griinden sollte
dem Augenarzt bekannt sein.

Insbesondere die asthetischen Anwendun-
gen werden jedoch haufig von benachbarten
Fachdisziplinen durchgeftihrt (plastische Chi-
rurgen, Dermatologen), da die Kollegen darin
eine aukerbudgetdre Einkommensquelle se-

Z. prakt. Augenheilkd. 46: 321-330 (2025)

hen. Auch die Injektion von Fillermaterialen
(z.B. Hyaluronsdaure, Polymilchsdure) wird oft
von Fachdisziplinen durchgefiihrt, die zum
Teil nur vage Kenntnisse der orbitalen und
periorbitalen Anatomie haben.

Indikationen

Botulinumtoxin A eignet sich besonders
zur Korrektur von dynamischen Gesichts-
falten im oberen Drittel des Gesichts und des

Halses, die durch Aktivitat der mimischen Zugelassene Indikationen flr eine

Muskulatur entstehen. Sie sind seit der fri- Botulinumtoxininjektion sind

hesten Kindheit vorhanden und durch Hyper- o i
- . - Spasmus hemifacialis) sowie
aktivitdt kann es schon im frihen Erwachse-

Dystonien (z.B. Blepharospasmus,

Glabellafalten, Krahenflike und

nenalter zur Persistenz dieser Falten kom- Migréne.
men. Insbesondere die tiefen dynamischen

Gesichtsfalten der oberen Gesichtshélfte wie
Glabellafalten (Abbildungen 1, 2), ausgepragte
horizontale Stirnfalten (Abbildung 3, 4), Quer-
falten im Bereich der Nasenwurzel, radidare
Falten im Bereich des lateralen Lidwinkels
(-,Krahenfufke®) sowie infraorbitale Faltchen
sind fur die Therapie mit Botulinumtoxin-A
geeignet. Eine Metaanalyse randomisierter
kontrollierter Studien (RCT) untersuchte die
Wirkung von BT-A bei Patienten mit Stim-
mungsstorungen. Sieben Studien wurden
analysiert [12]. Die Ergebnisse ergaben, dass
die Behandlung mit BT-A in den mimischen
Muskeln des oberen Gesichtsdrittels im Ver-
gleich zu Plazebo eine signifikante Verbesse-
rung der Depressionssymptome bewirkte.

Tabelle 3: Indikationen fiir Botulinumtoxin im
Bereich des Kopfes

1. Strabismus

2. Dystonien (z.B. Blepharospasmus, Spasmus
hemifacialis)

. erworbene Synkinesien im Fazialisbereich

. Trdnendrise (,Krokodilstranen®)

. Induktion einer Ptosis zur Hornhautprotektion

. Ober-/Unterlidretraktion bei endokriner Orbitopathie

. spastisches Entropium mit Trichiasis

0 NI id W

. Glabellafalten, KrahenfiiRe

9. Migrane

Die Positionen 2, 8 und 9 sind zugelassene Indikationen. Bei allen
anderen Positionen handelt es sich um Off-Label-Behandlungen, bei
denen vor der Behandlung eine spezielle Aufklarung erfolgen sollte.

© KADEN VERLAG / NUR ZUM PERSONLICHEN GEBRAUCH
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Nebenwirkungen und Probleme

Lokale Nebenwirkungen der Anwendung
von Botulinumtoxin bestehen im Auftreten
von kleinen Hamatomen nach der Injektion,
die je nach Lokalisation mit einer Haufigkeit
von 2-20 % angegeben werden. Durch pré-
parateabhangige Diffusion kdonnen in selte-
nen Fallen lokalisationsabhdngig Lahmungen
benachbarter Muskelgruppen auftreten, die
nach 3—6 Monaten reversibel sind. So kann
theoretisch bei Behandlungen der Stirn eine
Ptosis auftreten. Eine weitere Komplikation,
die durch sachgerechte Wahl der Injektions-
stelle — namlich lateral vom duReren Kanthus
mit einem Mindestabstand zum Lidspalt von 1
cm — vermieden werden kann, besteht im
Auftreten eines Ektropiums nach Therapie
der lateralen Augenlachfaltchen. Zudem soll-
te eine Injektion unterhalb des Arcus zygo-
maticus vermieden werden, da sonst eine

Tabelle 4: Schritte fiir eine ganzheitliche d@sthetische Gesichts-
behandlung

1. Analyse der Gesichtsausstrahlung: Identifikation negativer und
positiver emotionaler Signale.

2. Individuelle Behandlungsplanung: Anpassung an anatomische
Gegebenheiten und Patientenwiinsche.

3. Optimierung des Gesamtbildes: GleichmaRkige Verteilung von

Volumen und Konturen.

Affektion des M. zygomaticus major zu be-
furchten ware, was zu einem asymmetrischen
Lacheln fuhren kann [13].

Anwendung von Fillern fiir asthetische
Gesichtsbehandlungen

In der asthetischen Medizin spielt ein
ganzheitlicher Ansatz eine immer wichtigere
Rolle, um die emotionale Ausstrahlung des
Gesichts zu optimieren (Tabelle 4). Ein isolier-
tes Behandeln einzelner Gesichtspartien
reicht oft nicht aus, um eine optische Mudig-
keit oder Traurigkeit zu minimieren und
gleichzeitig positive Attribute wie Jugendlich-
keit und Attraktivitat hervorzuheben. Deswe-
gen suchen Patienten haufig nach Losungen,
um ihr Erscheinungsbild zu verbessern.

Dabei stehen oftmals einzelne Gesichtspar-
tien im Fokus, die als problematisch empfun-
den werden, wie Falten oder Volumenverlust.
Die Analyse der Gesichtsausstrahlung, eine
individuelle Behandlungsplanung sowie die
Optimierung des Gesamtbildes sind zentrale
Bausteine moderner asthetischer Therapien.

Botulinumtoxin deckt zwar ein grofkes
Spektrum der Gesichtsasthetik ab, reicht je-
doch allein nicht aus, um eine harmonische
Gesichtsasthetik zu erzielen. Daher werden
erganzend weitere Methoden wie Filler ein-
gesetzt. Die Anwendung von Fillern fir &sthe-
tische Gesichtsbehandlungen kann die emo-

Abbildung 1: Beispiel Injektion Botulinumtoxin A zur Abbildung 2: Beispiel Injektion Botulinumtoxin A zur
Behandlung von Glabellafalten: Injektion in den Behandlung von Glabellafalten: Injektion in den
Muskelbauch des M. procerus Muskelbauch des M. corrugator supercilii
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tionalen Gesichtsausdriicke verbessern,
soziale Wahrnehmungen positiv beeinflussen
und das allgemeine Wohlbefinden der Pati-
enten fordern — und das mit natlrlich wirken-
den Ergebnissen [14].

Filler

Substanzen, die zum Auffillen von Gewe-
bedefiziten benutzt werden, sogenannte Fil-
ler, werden in der &sthetischen Medizin zur
kosmetischen Korrektur von Volumendefizi-
ten bei Falten, Narben, Hohlwangen oder
Altersatrophie eingesetzt.

Zu den biologisch kompatiblen Fillern z&h-
len z.B. Hyaluronsaure, Poly-L-Milchsaure,
oder Calciumhydroxylapatit (siehe unten).

Die Entwicklung der Filler begann Ende
der 1970er-Jahre mit der Gewinnung und
Aufbereitung von bovinem Kollagen [15]. Im
Jahr 1981 wurde der erste Soft-Filler auf Kol-
lagenbasis fur die Behandlung von Falten im
Gesicht zugelassen. Trotz geringer Haltbar-
keit und dem Auftreten von schweren Aller-
gien blieb Kollagen Uber viele Jahre eines
der wichtigsten Filler-Materialien [16].

Die Entdeckung und Einfihrung der Hya-
luronsaure in 1990er-Jahre flhrte zum Ver-
drangen der Kollagenprodukte als Filler.
Heutzutage ist die Hyaluronsaure der welt-
weite Goldstandard in der Gewebeaugmen-
tation [17].

Neben der Hyaluronsdaure haben in der
asthetischen Behandlung weitere Filler (z.B.
Calcium-Hydroxylapatit (CaHA) und Poly-L-
Milchsdure (PLLA) etabliert. Sie zeichnen sich
durch eine hohe Biokompatibilitdt aus und
konnen vom Korper resorbiert werden [18].

Wirkung von Fillern

Fillermaterialien konnen entweder Volu-
mendefizite ausgleichen, die zum Beispiel
durch reduzierte Fettpolster im Gesicht ent-
stehen, oder gezielt Volumen auffillen (nach-
lassende Bindegewebsspannung). Beides tritt
insbesondere in der unteren Gesichtshalfte
auf. Beim Einsatz von Fillermaterialien ist im-
mer Vorsicht geboten, da sie bei versehentli-
cher intraarterieller Anwendung zu einer Em-
bolisation des Gefakes fuhren und somit eine
nicht reversible Nekrose des gefakabhangi-
gen Gebietes verursachen kdnnen.

Weiterhin ist bei der Anwendung aller
Fillermaterialien auf sorgfaltigste Hygiene-
malknahmen zu achten, da Fremdmaterial ins
Gewebe implantiert wird. Moderne Filler wie
Hyaluronséaure, Poly-L-Milchs&ure (PLLA) und
Calciumhydroxylapatit (CaHA) ermoglichen
minimalinvasive Eingriffe mit schnellen und
nattrlichen Ergebnissen. Diese Substanzen
bieten jeweils spezifische Vorteile.

Substanzen, die zum Auffiillen
von Gewebedefiziten benutzt
werden, sogenannte Filler,
werden in der asthetischen
Medizin zur kosmetischen
Korrektur von Volumendefiziten
bei Falten, Narben, Hohlwangen
oder Altersatrophie eingesetzt.

Abbildung 3: Ausgepragte horizontale Stirnfalten

Stirnfalten

Abbildung 4: Botulinumtoxininjektion bei horizontalen
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Hyaluronsaure ist ein naturlicher
Bestandteil des menschlichen
Korpers, der vor allem in der Haut,
im Bindegewebe und in den
Gelenken vorkommt.

Hyaluronsaure speichert Feuchtig-
keit in der Haut, was zu einer
sichtbaren Verbesserung von
Hydratation, Elastizitat und
Spannkraft flihrt. Sie wirkt sofort
volumenaufbauend, was eine
direkte Korrektur von Falten und
Volumenverlust ermdglicht.

Hyaluronsaure

Hyaluronsaure (HA) ist ein natlrlicher Be-
standteil des menschlichen Korpers, der vor
allem in der Haut, im Bindegewebe und in den
Gelenken vorkommt. Sie ist ein Polysaccharid
aus der Familie der Glykosaminoglykane und
bekannt fur ihre aukergewohnliche Fahigkeit,
Wasser zu binden — bis zum 1.000-Fachen ih-
res Eigengewichts. Diese Eigenschaft macht
HA zu einem der beliebtesten und vielseitigs-
ten Wirkstoffe in der &sthetischen Medizin. HA
speichert Feuchtigkeit in der Haut, was zu ei-
ner sichtbaren Verbesserung von Hydratation,
Elastizitat und Spannkraft fihrt. Sie wirkt sofort
volumenaufbauend, was eine direkte Korrektur
von Falten und Volumenverlust ermoglicht. Da
HA ein natirlicher Bestandteil des Korpers ist,
wird sie gut vertragen und weist ein geringes
Risiko fur allergische Reaktionen auf. Moderne
HA-Filler werden synthetisch hergestellt, um
Reinheit und Sicherheit zu gewahrleisten. Die
wachsende und bereits bestehende Nachfra-
ge nach kostengunstiger und hochwertiger
Hyaluronséaure erfordert eine Betrachtung ver-
schiedener moglicher Produktionsstrategien
aus erneuerbaren Ressourcen mit einem redu-
zierten Risiko von Kreuzinfektionen. In jingster
Zeit wurde die Moglichkeit entdeckt, HA aus
harmlosen Mikroorganismen zu gewinnen,
was die Herstellung wirtschaftlicher, ohne Ein-
schrankungen bei den Rohstoffen und umwelt-
freundlicher macht.

Die HA-Produktion wird hauptsachlich mit
den Lancefield-Streptokokken der Gruppen
A und C beschrieben, insbesondere mit
Streptococcus equi und Streptococcus zoo-
epidemicus. Zur Optimierung der HA-Produk-
tion, insbesondere aus S. zooepidemicus,
wurden verschiedene Fermentationsverfah-
ren untersucht, darunter Batch-, wiederholte
Batch-, Fed-Batch- und kontinuierliche Kultu-
ren. Dabei konnte eine HA-Ausbeute von 2,5
g/L bis 7,0 g/L erzielt werden.

Die Wirkung von HA-Fillern wird durch die
chemische Quervernetzung verlangert. Die-
se Prozesse (z.B. BDDE) machen HA-Filler
stabiler und ermoglichen eine Haltbarkeit von
6—-18 Monaten, je nach Produkt und Behand-
lungsbereich [19].
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Poly-L-Milchsaure

Poly-L-Milchs&uren (PLLA) wie Juvelook®
oder Lenisna® (VAIM Co. Ltd.) oder Sculptra®
(Galderma Laboratories) sind injizierbare bio-
stimulierende Weichgewebefiller. Sculptra
ist von der FDA zugelassen fiir die Wieder-
herstellung von Gesichtslipoatrophie bei HIV-
Patienten sowie zur Korrektur von leichten bis
tiefen Nasolabialfalten und anderen Gesichts-
falten bei immunkompetenten Patienten. Das
Produkt wird als sterile, lyophilisierte Zuberei-
tung geliefert, die PLLA-Mikropartikel, Natrium-
carboxymethylcellulose und pyrogenfreies
Mannitol in Einzeldosen von 367,5 mg enthalt.
Vor der Anwendung wird Sculptra mit steri-
lem Wasser zur Injektion (mit oder ohne Lido-
cain) rekonstituiert, um eine Hydrocolloid-
Suspension zu bilden. Nach der Behandlung
tritt eine schrittweise Verbesserung der Haut-
dicke Uber mehrere Monate ein, mit Ergeb-
nissen, die bis zu 2 Jahre anhalten kénnen.
PLLA ist ein biologisch abbaubares, syntheti-
sches Polymer des L-Isomers der Milchsaure.
PLLA erzeugt seinen Volumen aufbauenden
Effekt durch eine subklinische Entziindungs-
reaktion, die eine vermehrte Kollagenein-
lagerung in der extrazellularen Matrix anregt,
was zu einer Verdickung der Dermis fuhrt.
In-vivo-Studien belegen, dass PLLA das Ge-
webe durch Makrophagen und Fremdkor-
perriesenzellen verstarkt, die eine TGF-R1-
vermittelte Myofibroblastenproliferation
induzieren. Dies fuhrt zur Partikelverkapse-
lung mit Kollagen Typ Il sowie zur peripheren
Einlagerung von Kollagen Typ |. Die Mikro-
partikel werden im Laufe der Zeit Uber die
Laktat-Pyruvat-Stoffwechselwege abgebaut
und als Kohlendioxid und Wasser ausge-
schieden [20, 21].

Atrophe Narben, die beispielsweise durch
Acne vulgaris verursacht werden, stellen eine
erhebliche therapeutische Herausforderung
aufgrund ihrer hohen Pravalenz und ihres Ein-
flusses auf die Lebensqualitat der Patienten.
Es gibt verschiedene Behandlungsoptionen,
darunter die Anwendung von Poly-D,L-Milch-
saure, die sich als wirksam zur Verbesserung
atrophischer Gesichtsareale erwiesen hat
[22].
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Calciumhydroxylapatit (CaHA)

Calciumhydroxylapatit (CaHA) wird norma-
lerweise in einem Carboxymethylcellulose-Gel
wie Radiesse® (Merz Aesthetics) suspendiert.
CaHA ist eine Biokeramik mit aufkergewohn-
lich hoher Biokompatibilitat. Bei Injektion for-
dert es die Regeneration von Kollagen Typ |
und lll, Elastin und Proteoglykanen und flhrt
zur De-novo-Bildung von Gewebe und Blut-
gefaken. Die Wiederherstellung dieser Struk-
turen zeigt sich klinisch durch straffere, strah-
lendere, geschmeidigere, elastischere, besser
hydratisierte und weniger faltige Haut. Im Ge-
gensatz zu einigen anderen Behandlungen,
wie beispielsweise PLLA, fordert CaHA die
Regeneration von Weichgewebe mit minima-
ler Rekrutierung adaptiver Immunzellen und
ohne chronische Entzlindungsreaktionen.

Im Gegensatz zu anderen Fillern, die Poly-
mere wie PLLA Polycaprolacton und Polyme-
thylmethacrylat enthalten, ist CaHA-R der ein-
zige von der FDA zugelassene Biokeramik-Fil-
ler fur &asthetische Anwendungen. Das
CMC-Gel (Carboxymethylcellulose) macht
70 % w/v von CaHA-R aus und ist ein wasser-
l6sliches Derivat der Cellulose, das mit Alkylie-
rungsmitteln auf den aktivierten, nicht kristalli-
nen Bereichen der Cellulose hergestellt wird.
Aufgrund seines organischen Ursprungs ver-
fugt es Uber eine hohe Vertraglichkeit, fihrt zu
minimalen Entziindungsreaktionen und fordert
die Zellproliferation. Aukerdem ist CMC voll-
standig biologisch abbaubar und wird inner-
halb von 6-8 Wochen aus dem Korper ent-
fernt. Es gibt drei besondere Eigenschaften,
die CMC als Geltrager fiir dermale Filler in der
asthetischen Medizin einzigartig machen:

B Hohe Porositét, die die Geweberegenera-
tion und Zellmigration unterstitzt

B Antibakterielle Aktivitat, die das Risiko
bakterieller Adh&sion minimiert, wie in Stu-
dien zur Staphylokokken-Adhé&sion belegt
wurde, und

Z. prakt. Augenheilkd. 46: 321-330 (2025)

B Shear-Thinning-Eigenschaften, die die In-
jektion durch eine verbesserte Flielkfahig-
keit bei mechanischer Belastung erleich-
tern [23-25].

Fazit

Botulinumtoxin und Filler sind zentrale
Elemente der asthetischen Medizin, die so-
wohl einzeln als auch in Kombination ver-
wendet werden kdnnen, um nattirliche und
harmonische Ergebnisse zu erzielen. Moder-
ne Materialien wie Hyaluronsaure, PLLA und
CaHA ermoéglichen makkgeschneiderte Be-
handlungen, die nicht nur einzelne Gesichts-
partien, sondern das gesamte Erscheinungs-
bild in den Fokus nehmen. In der Hand
erfahrener Anwender bieten diese Metho-
den effektive und sichere Losungen fur Pa-
tienten, die ihre emotionale Ausstrahlung
optimieren mochten. Zusammenfassend
lasst sich sagen, dass bei erfahrenem An-
wender, kritischer Indikationsstellung sowie
fachgerechter Aufkldrung und Applikation
die Anwendung von Botulinumtoxin A ein
effektives und sicheres Verfahren in der Be-
handlung von dynamischen Falten, insbe-
sondere in der oberen Gesichtshalfte dar-
stellt. Es lasst sich sowohl als Monotherapie
als auch als Erganzung zu therapeutischen
Alternativen (Laser, Augmentationsverfah-
ren, Operationen) bei dynamischen, mimi-
schen Falten anwenden. Fillermaterialien
sollten gezielt im Augenbereich angewandt
werden, wenn die vaskulare Struktur dem
Anwender bekannt ist. Die haufigsten Ein-
satzorte fur Filler sind die untere Gesichts-
halfte, um dort Volumendefizite und/oder
Verdnderungen durch Erschlaffung von binde-
gewebigen Strukturen auszugleichen.

Botulinumtoxin und Filler sind
zentrale Elemente der

asthetischen Medizin, die sowohl

einzeln als auch in Kombination

verwendet werden kénnen, u
nattrliche und harmonische
Ergebnisse zu erzielen.

m
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Fragen zum Artikel
LAsthetische Anwendung von Botulinumtoxin und Fillern in der Augenheilkunde*

FRAGEN ZUR CME-FORTBILDUNG I

Pro Frage ist jeweils nur eine Antwort moglich. — An der zertifizierten Fortbildung der ZPA kénnen ausschlieBlich Abonnenten teilnehmen. Im Zweifelsfall ist dies
anhand der Kundennummer auf dem Adressaufkleber zu erkennen, die sich zwischen zwei * liber der Adresse befindet. Die Kennzeichnung fiir Abonnenten ist ein
vorangestelltes A. Weitere Einzelheiten kdnnen auf der Fortbildungsseite im Internet cme.kaden-verlag.de unter der Rubrik ,Registrieren” eingesehen werden.

n Welche der Aussagen zu Botulinumtoxin ist richtig?

1.  Botulinumtoxin Typ A ist ein Neurotoxin.

2. Es hemmt die Freisetzung von Azetylcholin an der
neuromuskuldren Endplatte und an peripheren
cholinergen Synapsen.

3. Es st das potenteste natiirliche Gift.

4. Botulinumtoxin ist instabil gegeniiber pH-Wert-
Anderungen, Hitze und mechanischen Belastungen.

5. Je nach Dosierung wird die Kontraktion des Muskels
schwacher oder sie fallt ganz aus.

a) 1istrichtig.

b) 2.istrichtig.
c) 3.istrichtig.
d) 4. istrichtig.
e) Alle Aussagen sind richtig.

Welche Aussage zum Botulismus ist richtig?

-‘u

Ursache ist der Verzehr verdorbener, eiweihaltiger
Lebensmittel in aufgeblasenen Konservendosen
(Wurst-Vergiftung®)

Er wird durch Kontakt mit Erkrankten libertragen.
Ursache ist eine Infektion mit Bakterien.

Ursache ist ein Biss von tollwiitigen Tieren.

kR wN

Durch eine arztliche Behandlung gegen Falten mit
Botulinumtoxin wird haufig ein Aufenthalt auf der
Intensivstation hervorgerufen.

a) 1. istrichtig.

b)  2.istrichtig.
c) 3.istrichtig.
d) 4. istrichtig.
e) b.istrichtig.

Welche Aussage ist falsch? Zur Symptomatik des
Botulismus gehort

1. Akkommodationslahmung
2. Diplopie

3. Ptosis

4. Miosis

5. Dysphagie

Z. prakt. Augenheilkd. 46: 331-332 (2025)

a) 1. istfalsch.

b) 2.istfalsch.
c) 3.istfalsch.
d) 4. istfalsch.
e) b.istfalsch.

Welche der Aussagen ist richtig? Die Botulinumtoxine

kdnnen in den Kdrper gelangen durch:

1.
2.
3.
4.
5. Inhalation
a) 1 istrichtig.
b) 2. istrichtig.
c) 3.istrichtig.
d) 4. istrichtig.
e)

Sl

verunreinigte Nahrungsmittel
Wundbesiedelung mit Clostridium botulinum
Darmbesiedelung mit Clostridium botulinum
therapeutische oder d@sthetische Behandlungen

Alle Aussagen sind richtig.

Welche Aussage zu Clostridium botulinum ist falsch?

Sein Toxin 16st Symptome des Botulismus aus.
Clostridium botulinum ist ein gramnegatives Bakterium.
Der Keim wachst anaerob und bildet als Dauerform

Das Bakterium vermehrt sich rasch in Tierkadavern.
Es gibt 3 genetisch unterscheidbare Subspezies, die

8 biochemisch verschiedene Botulinumtoxin-Serotypen

Sporen.
4.
5.

produzieren.
a) 1. istfalsch.
b) 2.ist falsch.
c) 3.istfalsch.
d) 4. istfalsch.
e) b5.istfalsch.
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n Welche der Aussagen ist richtig? Medizinische n Welche der Aussagen ist falsch? Zu den biologisch
Indikationen fur Botulinumtoxin im Bereich des abbaubaren Fillern zahlen:
Kopfes sind: 1. Kollagen

1. Strabismus 2. Hyaluronsdure

2. Dystonien (z.B. Blepharospasmus, Spasmus hemifacialis) 3. Poly-L-Milchsaure

3. Induktion einer Ptosis zur Hornhautprotektion 4. methacrylhaltige Praparate

4. Ober-/Unterlidretraktion bei endokriner Orbitopathie 5. Calciumhydroxylapatit

5. Migrane

a) 1. istfalsch.

a) 1istrichtig. b) 2.ist falsch.

b) 2. istrichtig. c) 3.istfalsch.

c) 3.istrichtig. d) 4. istfalsch.

d) 4. istrichtig. e) b.istfalsch.

e) Alle Aussagen sind richtig.

m Welche der Aussagen zu biologischen Fillern ist

Welche Aussage ist richtig? Botulinumtoxin wirkt falsch?
nach einer Injektion durchschnittlich: 1. Fillermaterialien kénnen ohne gréRere Vorsicht und
1. etwa 4 Wochen VorkehrmaRnahmen angewandt werden.
2. rund 6 Wochen 2. Hyaluronséure speichert Feuchtigkeit in der Haut.
3. zirka 3 Monate 3. Die Wirkung von Hyalurons&ure-Fillern wird durch
4. 1Jahr chemische Quervernetzung verlangert.
5. istirreversibel 4. Poly-L-Milchsaure fiihrt durch eine subklinische
Entziindungsreaktion zu einer vermehrten Kollagen-
a) 1 istrichtig. einlagerung.
b)  2.istrichtig. 5. Calciumhydroxylapatit fordert die Regeneration von
c) 3.istrichtig. Kollagen Typ | und lll, Elastin und Proteoglykanen.
d) 4. istrichtig.
e) b.istrichtig. a) 1. istfalsch.
b) 2.ist falsch.
c) 3.istfalsch.
n Welche der Aussagen ist falsch? Die Gabe von d) 4.istfalsch.
Botulinumtoxin ist eine Off-Label-Behandlung bei: e) Alle Antworten sind falsch.
1. spastisches Entropium mit Trichiasis
2. Migrane
3. Strabismus
4. Ober-/Unterlidretraktion bei endokriner Orbitopathie
5. ,Krokodilstranen*
a) 1 istfalsch.
b) 2.istfalsch.
c) 3.istfalsch.
d) 4. ist falsch.
e) b5.istfalsch.

Die aufgefiihrten Fragen kénnen ausschlieRlich von ZPA-Abonnenten und nur online tiber unsere Internetseite www.kaden-verlag.de oder cme.kaden-verlag.de
beantwortet werden. Teilnahmeschluss ist der 5. Juni 2026. Beachten Sie bitte, dass per Fax, Brief oder E-Mail eingesandte Antworten nicht berticksichtigt
werden kdnnen.
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