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1 Einleitung / Ziel der Dissertation

Die operative Entfernung des gesamten Kehlkopfes (totale Laryngektomie) gilt
weiterhin  weltweit als therapeutisch operatives Verfahren der Wahl bei
fortgeschrittenen Karzinomen des Kehlkopfes (cT3-cT4a), grolderen
Hypopharynxkarzinomen oder bei entsprechenden Rezidiven nach priméarer
Radio(chemo)therapie als so genannte Salvage Chirurgie (1, 2). Durch die totale
Laryngektomie wird in der Regel eine strikte anatomische Separation von Luft- und
Speiseweg erzeugt, die zum Stimmverlust fuhrt. Im Sinne des Wiedererlangens der
Kommunikationsfahigkeit zur sozialen Reintegration des Laryngektomierten muss

dieser erzeugte Stimmverlust behoben werden.

Die Implantation vom Stimmprothesen stellt, zumindest in den Industrienationen, den
Goldstandard zur Stimmrehabilitation kehlkopfloser Patienten dar (3, 4, 5, 6, 7, 8).
Diese Stimmprothesen sind im eigentlichen Sinne Einweg-Ventile und ermdglichen
nicht nur einen gewunschten Luftstrom aus der Luftrohre in den Schlund zur
Stimmproduktion sondern dienen zugleich und vornehmlich als Aspirationsschutz.
Heutzutage werden diese Ventile zumeist im Rahmen der Laryngektomie nach Anlage

einer 0sophagotrachealen Stimmfistel (Shunt) implantiert.

Ein wesentlicher Nachteil der Versorgung eines Kehlkopflosen mittels Stimmprothese
ist ihre begrenzte Funktionsdauer, die zu notwendigen Wechseln der Stimmprothesen
durch arztliches Personal fuhrt. Die Lebensdauer der Stimmprothesen wird
mafgeblich durch die Anzahl der abgelaufenen Ventiloffnungen bestimmt. Die
Ventilmechanismen der Stimmprothesen besitzen einen mehr oder weniger genau
definierten Ventiloffnungsdruck. Entsteht nun, gewollt oder ungewollt, eine
entsprechend grolRe Druckdifferenz zwischen den beiden Enden der Stimmprothese,
also zwischen dem Lumen der Trachea und dem Neopharynx, offnet sich das Ventil
der Prothese. Dies ist sowohl durch Erhéhung des Druckes in der Trachea z.B. bei
gewunschter Phonation oder aber auch durch Verminderung des Druckes im
Neopharynx (,unterdruckbedingte Ventiloffnung“) moglich. Je haufiger dies passiert,
desto schneller erlischt die Funktionsfahigkeit des Ventils und somit der

Aspirationsschutz. Die Stimmprothese muss folglich ersetzt werden.



Auf Grund der anatomischen Gegebenheiten muss ein Grofdteil der Stimmfisteln in
einem 6sophago-trachealen Bereich angelegt, der sich durch eine intrathorakale Lage
auszeichnet. Eine solche intrathorakale Lage der implantierten Stimmprothese |asst
sich dann auch zum Beispiel computertomographisch darstellen. In Anbetracht dieser
moglichen anatomischen Lage koénnen Stimmprothesen atmungsbedingten
Druckschwankungen unterliegen, die bei ausreichend grof3er Druckdifferenz zu einer

ungewollten und vielfachen Ventiloffnung fuhren kénnen.

Im Rahmen der hier vorliegenden Arbeit soll untersucht werden, ob sich regelhaft bei
laryngektomierten Frauen und Mannern atemabhangige Druckdifferenzen zwischen
Umgebungsluft und Neopharynx nachweisen lassen, die gro3 genug sind, den
Ventiloffnungsdruck zu Uberschreiten und so zu einer ungewollten Ventiloffnung

kommerziell erhaltlicher Stimmprothesen fihren (These).

Diese Manometrie im Neopharynx soll trans(stimm)prothetisch durch das vorhandene
Tracheostoma, also nicht invasiv, erfolgen. Als Messeinrichtung (,Patienteninterface®)
dient ein Manometer, welches Uber einen Messsondenschlauch Uber die einliegende
Stimmprothese Druckwerte im Neopharynx mit sehr hoher zeitlicher Auflésung

ermitteln kann.

Bisherige veroffentliche Messungen erfolgten invasiv und zumeist transnasal mit sehr
geringer zeitlicher Auflosung. Ziel dieser Autoren war es hier intraluminale (,positive®)
Druckwerte im Neopharynx zu bestimmen unterhalb welcher eine flissige

Sprachproduktion maglich ist.

In dieser vorliegenden Untersuchung soll jeder laryngektomierte Proband unter zwei
unterschiedlichen respiratorischen Bedingungen untersucht werden. Zum Beginn soll
eine Druckbestimmung in Ruheatmung durchgefuhrt werden. Abschliefend folgen

Messungen wahrend forcierter Respiration.

Diese propagierten, temporar vorherrschenden Druckdifferenzen sollen insbesondere
bezugnehmend auf die s.g. unterdruckbedingte Ventiloffnungen von Stimmprothesen
analysiert und diskutiert werden. Ein Vergleich mit in der Literatur angegeben Daten

soll erfolgen.



2 Literaturdiskussion

21 Die Laryngektomie: Inzidenzen, Indikation, Operation, Folgen

Jahrlich erkranken ca. 3100 Manner und ca. 490 Frauen in Deutschland an einem
Larynxcarcinom. Das Geschlechterverhaltnis betragt somit etwa 7:1. Der
Erkrankungsgipfel findet sich bei Frauen und Mannern zwischen dem 50. und 60.
Lebensjahr (9,10,11).

Fir einige dieser Patienten, insbesondere bei lokal fortgeschrittenen
Larynxcarcinomen (cT3-T4a) aber auch bei gro3eren Hypopharynxcarcinomen oder
bei entsprechenden Rezidiven nach primarer Radio(chemo)therapie (Salvage
Chirurgie) wird die totale Laryngektomie weltweit als operatives Verfahren der Wahl
angesehen (1,2). Laut statistischem Bundesamt wurden beispielsweise im Jahre 2018
in Deutschland 1272 (totale) Laryngektomien durchgefuhrt (12).

Am Silvestertag des Jahres 1873 fuhrte Christian Albert Theodor Billroth (1829-1894)
die erste totale Laryngektomie erfolgreich durch, nachdem mehrfache
Kehlkopfteilresektionen (beim selben Patienten) keine dauerhafte Genesung
erbrachten. Im weiteren zeitlichen Verlauf kam es zu Modifikationen der
Operationstechnik mit deutlicher Senkung der Mortalitatsrate. Insbesondere wurde
u.a. durch Gluck ein kompletter Verschluss des bei totalen Laryngektomie eroffneten
Pharynxschlauches etabliert, der eine normale Nahrungsaufnahme ermoglichte und

somit auch zu einer deutlichen Steigerung der Lebensqualitat fihrte (9,13).

Heutzutage erfolgt in der Regel im Rahmen der Laryngektomie die totale Entfernung
des Kehlkopfes samt der pralaryngealen Muskulatur und des Zungenbein. Das obere
tumorfreie Ende der Trachea wird endstandig oberhalb des Jugulums mit der Haut
vernaht und so eine stabile muko-kutane Anastomose gebildet. Zum Verschluss des
eroffneten Pharynx wurden verschiedene Nahttechniken sowie bei ausgedehnten
Defekten nach Pharynxresektionen diverse Moglichkeiten zur Rekonstruktion mittels

freien und gestielten Transplantaten beschrieben.



Durch die totale Laryngektomie wird so eine strikte anatomische Separation von Luft-
und Speiseweg erzeugt, die unter anderem zum Stimmverlust fuhrt. Im Sinne des
Wiedererlangens der Kommunikationsfahigkeit zur sozialen Reintegration des

Laryngektomierten muss dieser erzeugte Stimmverlust behoben werden.

Weitere Nachteile der hervorgerufenen kompletten Trennung von Luft und Speiseweg
sind in der Umgehung des physiologischen oberen Atemweges begrundet. Mit
Ausschaltung der Nase aus dem Atemweg entfallt zum einen die Konditionierung
(Filterung, Anfeuchtung und Erwarmung) der Atemluft. Zum anderen wird ein deutlich
herabgesetztes Geruchs- und Geschmacksvermogen hervorgerufen und es kommt zu
einem deutlichen Abfall des Atemwegwiderstandes und somit zu weiteren

lungenphysiologischen Veranderungen (14-17).

2.2 Verfahren und Methoden der Stimmrehabilitation

Zur Stimmrehabilitation dienten, bis zur Erfindung der sogenannten Stimmprothesen
in den 1980er Jahren durch Singer und Blom, eine Reihe verschiedener Methoden mit
mehr oder weniger guten Erfolgsraten (9, 18). Diese werden im Folgenden

beschrieben.

2.2.1 Osophagus-Ersatzstimme

Das Erlernen der Osophagus-Ersatzstimme, auch Ruktussprache genannt, galt bis zur
Etablierung der Stimmprothesen als Verfahren der Wahl. Heute gilt die Ruktussprache
als eine konservative Methode der Stimmrehabilitation noch als Mittel der 2. Wahl.
Hierbei dient der Osophagus bzw. der Magen als Luftreservoir in den der Kehlkopflose
Luft Gber den Mund transportiert. Das Aufstol3en dieser Luft kann anschlieRend zur

Stimmbildung verwendet werden.



Zur Beforderung der Luft in den Osophagus bzw. den Magen sind verschiedene
Methoden beschrieben worden. Einerseits kann der Transport durch Verschlucken von

Luft wahrend der Inspiration (,Schluckmethode®) erfolgen (19).

Andererseits kann Luft im Rahmen des regularen Atmungsvorganges durch den
entstehenden intrathorakalen Druck auch durch den Mund in den Osophagus

eingeatmet werden (,Aspirations- oder Inhalationsmethode®) (20).

Abschliel3end sei noch eine dritte, die s.g. ,Injektionsmethode” erwahnt bei der durch
eine intra-oropharyngeale Druckerhéhung Luft in den Osophagus gepresst werden
kann (9).

Untersuchungen haben jedoch gezeigt, dass nur ein sehr geringer Anteil der
laryngektomierten Patienten diese Osophagus-Ersatzstimme suffizient erlernen kann.
Ein klares Sprechen soll sogar bei nur 10 % maoglich sein (21,22). Ein weiterer Nachtteil
besteht in der nur sehr geringen Luftmenge, die zur Bildung der Ersatzstimme zur
Verfugung steht und somit lediglich jeweils wenige Silben gebildet werden kdnnen und

es nicht zu einer fliussigen Sprachproduktion kommt (9).

2.2.2 Externe elektromechanische Tongeneratoren

Diese industriell hergestellten externen Hilfsmitteln in Form von elektromechanischen
Vibratoren (,Elektrolarynx®) konnen einen im Bereich der oberen Atemwege erzeugten
Primarschall des Kehlkopflosen verstarken und modulieren. Dies geschieht durch
einen Vibrator, der z.B. an die Wange des Patienten gehalten wird und so
Schwingungen des Gewebes (der Schleimhaut) erzeugt, die zum Sprechen verwendet
werden koénnen. Dieser ,Elektrolarynx” kommt insbesondere bei Patienten zur
Anwendung, bei denen der Einsatz einer Stimmprothese und ein Erlernen der
Osophagusersatzstimme nicht mdglich ist. Diese sehr unnatirliche, roboterahnliche

Stimme wird jedoch als nachteilig angesehen (9).



2.2.3 Rein chirurgische MaBnahmen zur Stimmrehabilitation

Nicht durchgesetzt haben sich verschiedene, rein chirurgische MaRnahmen bei denen
eine aspirationsgeschutzte 6sophagotracheale Fistel zur Stimmrehabilitation angelegt
wird (18, 23, 24). Schon Theodor Billroth hatte im Rahmen der erstmalig
durchgefuhrten totalen Laryngektomie im Jahre 1873 eine solche 6sophagotracheale

Fistel angelegt.

Verschiedene operative Methoden wurden u.a. von Briani (1942), Stafferi (1970) und
Hagen (1990) entwickelt und durchgefuhrt. Diese Techniken konnten jedoch in den
meisten Fallen eine Aspiration nicht sicher verhindern und / oder waren durch eine

beschrankte Anwendbarkeit gekennzeichnet (9).

Das von Hagen veroffentliche Verfahren kommt auch heute noch zum Einsatz. Hierbei
wird mittels freiem mikrovaskular anastomosiertem Unterarmtransplantat (s.g.
.-Radialislappen®) ein Larynxersatzrohr geformt, welches auf den Trachealstumpf
genaht wird. Die Bildung einer Neoepiglottis aus Knorpel (Schild- oder Ohrknorpel)
dient als Aspirationsschutz (25,26).



2.2.4 Stimmrehabilitation mittels Stimmprothesen

2.2.4.1 Geschichte der Stimmrehabilitation nach totaler Laryngektomie

Zur Stimmprothesenimplantation ist die Anlage einer Osophagotrachealen Fistel
zwingend notwendig. 1932 berichtete Guttmann von einem laryngektomierten
Patienten, einem Metzger, welcher sich selbst eine 6sophagotracheale Fistel angelegt
hatte mit Hilfe derer er sprechen konnte (27). Die Anlage einer solchen
O0sophagotrachealen Fistel, die Guttmann dann sekundar an anderen Patienten
durchfuhrte, war jedoch von Aspirationen und schnellen Fistelverschlissen gepragt
(28).

Die erste Stimmprothese im heutigen Sinne entwickelte 1972 Erwin Mozolewski. Die
von dem polnischen Hals-Nasen-Ohren-Arzt entwickelten Stimmprothesen
entsprachen schon weitgehend den heutigen Stimmprothesen Modellen, die ebenso
aus einem Schaft, einem Ventil und einem Osophagealen und einem trachealen
Flansch bestehen. Der Stimmprothesen Einsatz erfolgte zuerst retrograd durch den
Schlund (29-31).

Die ersten nicht individuell angepassten Stimmprothesen wurden 1978 von den US
Amerikanern Eric D. Blom und Mark |. Singer entwickelt (,Duckbill“ Stimmprothesen)
(32,33). In den Folgejahren wurden die Stimmprothesen weiterentwickelt und unter
dem Namen Blom-Singer® vertrieben. Diese Blom-Singer®  Stimmprothesen
bestanden schlielllich aus einem Schaft und einem Osophagealen und trachealen
Flansch. Das Ventil wurde in den inneren Teil des Schafts integriert und bestand nun
aus einer leichter 6ffnenden Klappe (low pressure voice prosthesis) und nicht mehr
aus einem defektanfalligen schlitzférmigen Ventil. Schliel3lich wurden Stimmprothesen
als so genannte Verweilprothesen (,indwelling voice prosthesis®) hergestellt (1998),
die erst bei auftretenden Defekten gewechselt werden mussten und direkt durch das
Tracheostoma, also anterograd, in die 6sophageale Stimmfistel eingesetzt werden
konnten. Hierfur wird der O0sophageale Flansch gefaltet und in eine Gelkapsel
eingefuhrt, die sich dann, nach Einsetzten der Prothese in die Stimmfistel, im
Neopharynx bei Kontakt mit Speichel auflost und zur Entfaltung des dsophagealen

Flanschs fuhrt. Weitere Spezialprothesen z.B. mit vergroRerten Flanschs (Blom-



Singer® LF und Blom-Singer® LEF) oder einem druckstabilerem Ventil (Blom-Singer®
DUAL VALVE ™) wurden entwickelt und kommerziell hergestellt.

Die erste Verweilstimmprothese wurde im Jahre 1982 in der Niederlande durch Nijdam

eingefuhrt (Groningen Prothese und spater (1990) Nidjam Prothese) (34).

Ab 1990 wurden von Schouwenburg und Hilgers entwickelte Verweilprothesen unter
dem Namen Provox® Stimmprothesen vertrieben. Diese entsprachen weitgehend dem
Aufbau der Blom-Singer® Prothesen. Der Einsatz erfolgte noch retrograd durch den
Schlund (Provox® 1 Prothese) und war direkt im Rahmen der Laryngektomie (primare

Versorgung) maoglich.

Die weitere Entwicklung brachte Stimmprothesen, die beim Wechsel Uber ein
entsprechendes Applikator Instrument anterograd eingesetzt werden konnten
(Provox® 2 und Provox® Vega) und so den Stimmprothesenwechsel fir Arzt und
Patienten vereinfachten (35). Beide Stimmprothesen sind low pressure Prothesen.
Auch von Provox® wurden spater Spezialprothesen z.B. die Provox® ActiValve

Stimmprothese mit drei verfigbaren Ventiloffnungsstarken konstruiert und vermarktet.

Seit der ersten Veroffentlichung im Jahre 1985 (33, 36, 37) Uber die primare also direkt
im Rahmen der Laryngektomie erfolgende Anlage eines 6sophagotrachealen Shunts
mit Einsatzes einer Stimmprothese stellt dieses Verfahren, zumindest in den
Industrienationen, den Goldstandard zur Stimmrehabilitation kehlkopfloser Patienten
dar (3-8, 38). Zuvor fand zumeist die Anlage eines 6sophagotrachealen Shunts mit
Einsatz einer Stimmprothese erst sekundar bei nicht suffizientem Erlangen einer

Osophagus-Ersatzstimme statt (23).

Der Gebrauch von Verweilprothesen hat sich insbesondere in Europa durchgesetzt.
Historisch bedingt werden diese Ventile zumeist Stimmprothesen genannt, obwohl die
eigentliche Stimmerzeugung nicht in diesen Ventilen sondern im Schlund
(Neopharynx) stattfindet. Strenggenommen dienen diese (Stimm-) Prothesen dem

Aspirationsschutz sowie dem Offenhalten der 6sophagotrachealen Fistel.



6sophagealer Flansch

Klappenventil

Stimmprothesen Schaft

trachealer Flansch

Anheftung mit Halteband und
Langenbezeichnung des
Schaftes (hier 8mm)

Abb. 1.: Abbildung einer Standard Stimmprothese, hier Provox® VEGA™ Stimmprothese mit
einem 8 mm Schaft

2.2.4.2 Funktionsweise und Aufbau von Stimmprothesen

Stimmprothesen sind im eigentlichen Sinne Einweg-Ventile und erméglichen nicht nur
einen gewunschten Luftstrom aus der Trachea in den Neopharynx und den Schlund
zur Stimmproduktion sondern dienen zugleich und vornehmlich als Aspirationsschutz.
Zur Phonation wird der Luftstrom aus der Lunge nicht aus dem Tracheostoma geflihrt

sondern wird durch die Stimmprothese in den Schlund zur Stimmproduktion geleitet.

Weiterhin soll die implantierte Stimmprothese einen Spontanverschluss der
chirurgisch angelegten 6sophagotrachealen Fistel verhindern.

Stimmprothesen werden in der Regel aus medizinischem Silikon gefertigt. Sie

bestehen aus einem Schaft sowie aus einem trachealen und 6sophagealen Flansch

9



(s. Abb.1.). Im Prothesenschaft ist zumeist ein Ventil, z.B. in Form eines
Klappenventils, eingebaut. Der Prothesenschaft ist in verschiedenen Langen und je
nach Anbieter auch in verschiedenen Aul3endurchmessern erhaltlich. Je nach Anbieter
ist der jeweilige Flansch ebenso in (zwei) verschiedenen Grol3en erhaltlich. Auch fur
das Ventil bestehen verschiedene Konstruktionen, wobei sich bezuglich der
Standardprothesen die Klappenventile durchgesetzt haben. Die Beschaffenheit des
Ventils bestimmt den Offnungsdruck, der Innendurchmesser des Schaftes bestimmt

den Sprechwiderstand.

Seit wenigen Jahren existiert ein DIN Prufverfahren (DIN 13200-1) zur Bewertung von
physikalischen Kennwerten von Stimmprothesen. Geprift werden die Dichtheit und
der Offnungsdruck des Ventils und die so genannte Durchfluss-Druckabfall-Kennlinie

der jeweiligen Stimmprothese.

2243 Vor- und Nachteile der Stimmrehabilitation mittels (Verweil-)

Stimmprothesen

Zu den bedeutenden Vorteilen des Stimmprotheseneinsatzes zahlen, im Vergleich
zum Erlernen der Osophagus-Ersatzstimme, nicht nur ein natiirlicherer Klang und eine
deutlich schnellere Stimmrehabilitation, sondern auch hohere Erfolgsraten bezuglich
der Stimmrehabilitation (39). So ist eine erfolgreiche Stimmrehabilitation nach totaler
Laryngektomie mittels Stimmprothese in Uber 90 % der Falle innerhalb weniger Tage
zu erreichen (3,7). Im Vergleich dazu betragt die Misserfolgsrate beim Erlernen einer

Osophagus-Ersatzstimme bis zu 75 % (40).

Als ursachlich fur einen schlechten oder ausbleibenden Stimmerwerb nach Anlage
einer Stimmfistel mit Stimmprotheseneinsatz kdnnen ein erhdhter muskularer Tonus
bis hin zu einem Spasmus der Muskulatur (M. constrictor pharyngis) sowie Stenosen
des Neopharynx (41, 42) sein. Zur Vermeidung eines solchen Spasmus kommen hier
die simultan zur totalen Laryngektomie durchgeflhrte unilaterale Neurektomie des

Plexus pharyngis und die Myotomie des M. constrictor pharyngis zur Anwendung.
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Postoperativ.  konnen EMG gestutzte Botulinum Toxin Injektionen dem
Pharynxspasmus entgegen wirken.

Vergleichend mit den alteren Shuntanlage Operationen wie z.B. der Laryngoplastik
nach Staffieri oder der mikrovaskularen Lappenplastik nach Hagen stellt die Anlage
eines 0sophagotrachealen Shunts ein einfaches, komplikationsarmes und schnell

durchfuhrbares chirurgisches Verfahren dar.

Der hauptsachliche Nachteil der Versorgung eines Kehlkopflosen mittels
Stimmprothese ist ihre begrenzte Funktionsdauer (siehe 2.2.4.5) sowie die hiermit
verbundenen Kosten. Zum regelmaligen Wechsel der Stimmprothesen bedarf es
qualifiziertes arztliches Personal. Besondere Pflegemalinahmen der implantierten
Stimmprothesen sollen keine positiven Auswirkungen auf die Verweildauer haben
(43).

Als Komplikationen nach Stimmprotheseneinsatz, insbesondere bei mangelnder
Patientenaufklarung oder fehlerhafter Stimmprothesenversorgung kdnnen Aspiration
mit moglichen konsekutiven Pneumonien, implantatassoziierte Shuntinfektionen mit

spontanem Verschluss oder Dilatation des Shunts auftreten.

2.2.4.4 Die verschiedenen Stimmprothesen Modelle

Stimmprothesen werden als Verweil- oder Wechselprothesen hergestellt.
Verweilprothesen haben den Vorteil, dass sie, im Gegensatz zu Wechselprothesen,
nicht taglich gewechselt werden mussen und bis zum Funktionsverlust oder

auftretenden Komplikationen in der Stimmfistel verbleiben kdnnen.

Fir die individuellen Anforderungen und anatomischen Gegebenheiten des jeweiligen
Patienten stehen eine Vielzahl an Standard- und Spezialprothesen mit
unterschiedlichen Eigenschaften zur Verfigung. Weltweit werden hauptsachlich
verschiedene Verweilprothesen zweier Hersteller verwendet. Im europaischen Raum

kommen mehrheitlich Prothesen der Firma Provox® (AtosMedical, Horby, Schweden),
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im amerikanischen / englischsprachigen Raum Blom-Singer® Prothesen (Inhealth
Technolgies, Cartinteria, CA, USA) zur Anwendung (44-46).

Standardmalig erfolgt beim Ersteinsatz im Rahmen der totalen Laryngektomie die
Implantation einer so genannten Standard-Stimmprothese in die zuvor gebildete
Stimmfistel. Diese Standard-Stimmprothesen stellen Niedrigwiderstandprothesen dar,
die durch einen niedrigen Sprechaufwand (geringer Offnungsdruck des Ventils)
charakterisiert sind und so eine zugige Stimmrehabilitation begunstigen sollen. Der
Grolteil der laryngektomierten Patienten ist mit solchen Standard-Stimmprothesen

auch im weiteren Leben suffizient versorgt.

Bei anderen Kehlkopflosen hingegen ist der Wechsel auf Spezialprothesen sinnvoll
oder gar notwendig. Zum Beispiel kann eine dilatierte Stimmfistel vorliegen, die durch
eine Standard Prothese nicht abgedichtet werden kann. Fir diese Falle wurden
Stimmprothesen entwickelt, die Uber einen vergrolRerten dsophagealen oder aber
auch einen vergroRerten trachealen Flansch verfliigen (z.B. Blom-Singer® Large
Esophageal Flange (LEF) und Blom-Singer® Large Flange Prothesen, Provox® Xtra
Seal).

Auch wurden fur Patienten, bei denen eine ausgepragte Biofilmbesiedlung zu
vorzeitiger Insuffizienz des Ventilmechanismus fuhrt, Prothesen entwickelt, die eine

Biofilmformation reduzieren sollen (Blom-Singer® Advantage, Provox® ActiValve).

Bei Patienten mit vorzeitiger Ermudung des Klappenventiimechanismus, kann durch
den Einsatz von ,high pressure® Stimmprothesen (Blom-Singer® Duale Valve, Blom-
Singer® Increased Resistance, Provox® ActiValve) eine deutlich langere

Prothesenverweildauer erreicht werden (43) .
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2.2.4.5 Funktionsverlust der Stimmprothese (Stimmprotheseninsuffizienz)

Stimmprotheseninsuffizienzen sind durch einen Funktionsverlust der Prothese
gekennzeichnet. Die durchschnittliche Verweildauer, also der Zeitraum in dem eine
Standardprothese voll funktionsfahig im Patienten verbleiben kann, betragt ca. 3 bis 6
Monate (3, 47-50). Einerseits kann ein Funktionsverlust mit nicht mehr gegebenem
Aspirationsschutz durch einen defekten Ventiimechanismus auftreten. Andererseits
verliert eine einliegende Stimmprothese ebenso ihre Funktion, wenn eine suffiziente

Stimmproduktion nicht mehr moglich ist.

Eine fehlende Funktionsfahigkeit zeigt sich zumeist durch das Auftreten einer trans-
oder periprothetischen Leckage. Ursache der am haufigsten auftretenden
transprothetischen Leckage, bedingt durch eine Schlussinsuffizienz des Ventils der
einliegenden  Stimmprothese, ist neben einer unweigerlich auftretenden
Materialermidung des Ventilmechanismus die Besiedlung der Prothese mit einem
Biofilm, der einen suffizienten Schluss des Stimmprothesenventils verhindert (3, 44).
Dieser Biofilm stellt eine Mischflora dar, die vor allem durch eine Pilzbesiedlung mit
Candida albicans gebildet wird (25, 45; 48, 51). Bei einer transprothetischen Leckage
konnen Speichel oder Nahrungsmittel, insbesondere Flussigkeiten, durch den

Prothesenschaft hindurch in die Trachea gelangen und so zu Aspiration fuhren.

Dahingegen drlcken sich bei einer periprothetischen Leckage Speichel und flissige
Nahrungsreste durch den Stimmfistelkanal an der Stimmprothese vorbei in die
Trachea. Ursachlich kann hier ein dilatierter Stimmfistelkanal oder eine im Verhaltnis
zum Stimmfistelkanal zu lange Stimmprothese sein, die beim Schluckakt im Fistelkanal

hin und her pendelt.
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2.2.4.6 Die unterdruckbedingte Offnung des Stimmprothesenventils

Der reguléare Gebrauch des Stimmprothesenventils, also die wiederholte Offnung und
SchlieBung desselben, spielt eine grol3e Rolle fur die auftretende Materialermidung
mit konsekutivem Funktionsverlust des Ventils (3,44). Eine Ursache fur eine
beschleunigte Materialermidung und somit verfriht auftretende
Stimmprotheseninsuffizienz ist eine unterdruckbedingte Ventiloffnung. Diese kann
unabhangig von Sprechvorgang auftreten und ist somit ungewollt und kann zu verfraht
auftretender Materialermidung mit transprothetischer Leckage und folgender

Aspiration fuhren (6).

Die genannte Materialermiudung des Ventilmechanismus ist konstruktions- bzw.
materialbedingt. Durch gewollte wiederholte Offnung und SchlieRung des Ventils beim
Sprechvorgang kommt es zunehmend zu einer Materialermidung des
Ventilmechanismus mit Abnahme der Schlusskraft des Ventils und schlieBlich zu einer
Insuffizienz mit transprothetischer Leckage der Stimmprothese. Messungen von Kress
et al. haben ergeben, dass eine materialbedingte Insuffizienz des Ventils der
Stimmprothese zum Teil schon deutlich vor einer Gesamtanzahl von einer Millionen
Offnungs- und Schlusszyklen auftritt. Diese materialbedingte Insuffizienz ist stark vom
Prothesentyp abhangig und ist ein Hauptgrund fur die limitierte Prothesenverweildauer
im Patienten (52).

Wie gerade beschrieben fuhren auch ungewollte, also nicht nur im Rahmen des
Sprechvorgangs auftretende Offnungs- und Schlussphasen des Prothesenventils zu
einer vorzeitigen Materialermidung des ProthesenschlieBmechanismus. Hierbei spielt
die anatomische Lage der angelegten dsophago-trachealen Fistel im Patienten eine
entscheidende Rolle. Auf Grund der anatomischen Gegebenheiten wird der Grofteil
der Stimmfisteln in einem 6sophago-trachealen Bereich angelegt, der sich durch eine
intrathorakale Lage auszeichnet. Da sich physiologisch die intrathorakalen
Druckverhaltnisse respirationsbedingt andern, ist also auch die implantierte
Stimmprothese und hier im Besonderen das Stimmprothesenventil diesen
Druckveranderungen ausgesetzt. Liegen nun im Neopharynx niedrigere
Druckverhaltnisse als am trachealen Ende der Stimmprothese vor und Uberschreiten

diese den Ventiloffnungsdruck, so 6ffnet sich ungewollt das Stimmprothesenventil.
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Diese ungewollten Offnungs- und Schlussvorgdnge werden demnach hauptsachlich
durch, im Vergleich zum tracheostomalen bzw. intratrachealen (atmospharischen)
Raum, vorherrschenden geringeren (,negativen®) Druckverhaltnisse im Neopharynx
hervorgerufen. Solche Druckverhaltnisse kdnnen bei forcierter Inspiration, bei einigen
Patienten aber auch schon wahrend der Ruheatmung auftreten. Auch im Rahmen des
Schluckaktes konnen im Neopharynx Druckverhaltnisse entstehen, die zu einer
unbeabsichtigten Ventil6ffnung fuhren. Kennzeichnend fur einige an einer solchen
unterdruckbedingten Ventiloffnung leidenden Patienten kann eine stdrende
Aerophagie sein, die im Wesentlichen bei korperlicher Anstrengung auftritt. Haufig
kann eine atemabhangige, unterdruckbedingte Ventiloffnung transtracheostomal

anterograd zum Beispiel durch ein Endoskop betrachtet werden (48).

Abb. 2: Computertomographie des zerviko-thorakalen Ubergangs eines laryngektomierten

Patienten (Proband Nr. 57). Gut zu erkennen an diesem Probanden ist die intrathorakale Lage

der einliegenden Stimmprothese (roter Pfeil), die deutlich kaudal der Pleurakuppel liegt.

Somit resultiert bei vermehrt auftretender, nicht beabsichtigter Ventiloffnung nicht nur
ein deutlich erhohtes Aspirationsrisiko. Vielmehr wird durch die Vielzahl der unnétigen
Ventiloffnungen ohne Stimmproduktion die Lebensdauer der Stimmprothese durch die
kontinuierlich abnehmende Schlusskraft des Ventils deutlich eingeschrankt. Bei
unterdruckbedingter Ventiloffnung resultieren bei der Verwendung von low pressure

Standardprothesen (wie zum Beispiel Provox® Vega™ oder Blom Singer classic®)
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extrem kurze Prothesenverweildauern von teils nur wenigen Tagen bis hin zu ca. 4
Wochen. Typischerweise zeigen hier die in diesen Fallen implantierten

Stimmprothesen keine bzw. kaum Biofilmbildung (48).

Um eine unterdruckbedingte Ventiléffnung bei betroffenen Patienten zu vermeiden,
wurden Spezialprothesen mit erhdhtem Ventiloffnungswiderstand entwickelt. Durch
diese sind im Vergleich zu Standardprothesen deutlich langere Verweildauern zu
erzielen. Diese Spezialprothesen werden als unterdruckstabile oder als ,High
Resistance Prothesen“ bezeichnet. Teilweise sind diese sogar mit verschiedenen
Ventiloffnungsdrucken zu erwerben, um den individuellen Anforderung der Patienten
gerecht zu werden (wie zum Beispiel die Stimmprothese Provox® ActiValve: ,light,

strong, extra strong") (48, 53).

Nichts desto trotz erfolgt in der Regel die Erstversorgung der Laryngektomierten mit
einer Standard Prothese. Eine Stimmprothese wird bisher klinisch ohne Kenntnis der
exakten Druckverhaltnisse im Neopharynx implantiert. Hilgers et al. haben einen
Algorithmus zur Stimmprothesen Versorgung fur betroffene kehlkopflose Patienten

beschrieben, um deren stimmrehabilitative Versorgung zu optimieren (48).

Insbesondere bei laryngektomierten Patienten mit vorzeitiger Materialermtudung ohne
starkere Biofilmbesiedlung erscheint jedoch die Bestimmung der Druckverhaltnisse im
Neopharynx sinnvoll, um diese mit geeigneten Stimmprothesen zu versorgen. Diese
Messungen sind bisher aber nur experimentell verfugbar, teils technisch aufwandig
und invasiv bestimmbar. Ein validiertes und einfach verfugbares Verfahren existiert

nicht.
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2.3 Osophagusmanometrie / Neopharynx Manometrie

Damit nach einer Laryngektomie und dem Einsatz einer Stimmprothese Uberhaupt
eine erfolgreiche Stimmproduktion maglich ist, missen im neu gebildeten Neopharynx
bestimmte Druckverhaltnisse herrschen. Nur so ist es moglich, dass bei Bedarf der zur
Tonerzeugung notwendige Luftstrom aus der Trachea durch die Stimmprothese in den

Neopharynx stromen kann.

Manometrische Untersuchungen laryngektomierter Patienten wurden bereits von
verschiedenen Arbeitsgruppen durchgefuhrt. Ziel dieser Untersuchungen war es, die
intraluminalen (,positiven) Druckwerte im Neopharynx bzw. im Osophagus zu
bestimmen. Diese Druckmessungen wurden invasiv durch transnasal eingefuhrte
Sonden durchgefuhrt. Zur Gewahrleistung einer besseren Durchfuhrbarkeit dieses
zeitaufwandigen und fur die Patienten meist unangenehmen Verfahrens wurde
teilweise eine lokale endonasale (Oberflachen-) Anasthesie durchgefuhrt. Zudem
wurden die untersuchten Patienten vor der Messung einer Nahrungskarenz
ausgesetzt. Weiterhin wurde nach Positionierung der Messsonde eine Zeitspanne zur

Habituation abgewartet.

Baugh und weitere Kollegen haben in verschiedenen Studien herausgefunden, dass
im Neopharynx ein Ruhedruck von unter 20 mmHg (= 0,026 bar) zur erfolgreichen,
also flussigen, Stimmproduktion herrschen sollte. Bei Druckwerten zwischen 20 und
40 mmHg soll lediglich eine nicht flussige und oberhalb von 40 mmHg keine
Stimmproduktion mehr moglich sein (41,42, 54- 56). Koybasioglu et al. sehen einen
intraluminalen Druck im Neopharynx von 20 mmHg als ,critical point® (41). In einer
neueren Untersuchung wurde sogar ein noch niedriger Schwellenwert von 16 mmHg

angegeben (57).

Bisher wurden die durchgefuhrten Druckmessungen im Neopharynx jedoch nicht zur
Detektion von respirationsbedingten Druckschwankungen genutzt. Tabelle 1 fasst die
in den verschiedenen Untersuchungen gemessenen neopharyngealen Druckwerte

Zusammen.
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Kdybasioglu et
al. (2003) (41)

Chone et al.
(2008) (57)

Takeshita et
al. (2010) (58)

Takeshita et
al. (2013) (59)

Ruhedruck im
Neopharynx
[ mMMHG ]

12,82
(=17,09 mbar)

(+/-6,11)
(Neurektomie)

17,40
(=23,2 mbar)

(+/-6,72)
(keine

Neurektomie)

11,76
(=15,68 mbar)

(ohne

Spasmus)

25,36
(=33,81mbar)

(mit Spasmus)

10,42
(=13,89 mbar)

13,83
(=18,44 mbar)

Tab.1: Tabellarische Darstellung mittels transnasaler Manometrie bestimmten Druckwerte im
Neopharynx in Ruhe. Angegebene Werte sind Mittelwerte laryngektomierter Patienten. Die Messungen
fanden zu unterschiedlichen Zeitpunkten nach der Kehlkopfentfernung statt. Kéybasioglu et al. (41)
verglichen laryngektomierte Patienten, bei denen wahrend der Operation eine Neurektomie des Plexus
pharyngis durchgefiihrt wurde mit jenen, bei denen keine Neurektomie durchgefihrt wurde. Chone et

al. (57) verglichen kehlkopflose Patienten mit und ohne postoperativen Pharynxspasmus.

18



2.4 Physiologie der Ventilation und Atemmechanik beziiglich atemabhangiger

negativer intrathorakaler Druckgradienten

In Ruhe liegt die mittlere Atemfrequenz eines gesunden Erwachsen bei ca. 14
Atemzuge / Minute. Zur Inspiration werden durch Muskelkraft Zwerchfell- und
Brustkorbbewegungen erzeugt. Diese Muskelkraft dient der Uberwindung der
elastischen Retraktionskrafte des Lungengewebes. Durch die muskulare Abflachung
des Zwerchfells und / oder die Hebung der Rippen durch die
Zwischenrippenmuskulatur wird ein Unterdruck — im Vergleich zum 3&ul3eren
atmospharischen Druck — im Alveolarraum erzeugt. Dieser Unterdruck fuhrt zum
Einstrom von Luft in den Alveolarraum. Dies kann nur gelingen, da im luftleeren aber
flussigkeitsgefullten Pleuraspalt zwischen Brustkorb und Lunge ein Gleitraum besteht,
in dem ebenso ein subatmospharischer Druck (,Unterdruck®) vorliegt. Dieser bewirkt
eine passive Bewegung der elastischen Lunge simultan zu derjenigen von Zwerchfell
und Brustkorb (Vergrof3erung und Verkleinerung des thorakalen Volumens wahrend
der einzelnen Atemzyklen). Unter Ruhebedingungen erfolgt die Ausatmung passiv

ohne Muskelkraft.

Der intrapleurale Druck liegt wahrend der Inspiration am deutlichsten unter dem
aulleren atmospharischen Druck. Unter Ruheatmung werden hier Werte von etwa - 8
mbar angegeben, in Exspiration ca. - 5 mbar. Diese atemabhangigen intrapleuralen
Druckwerte werden auf die intrathorakalen Strukturen weitergegeben. So ist es
moglich intrapleurale Druckwerte Uber die Messung des Osophagusdruckes

naherungsweise zu bestimmen.
Hieraus erschlief3t sich, dass die atembedingten intrathorakalen Druckveranderungen

auch auf den Osophagus bzw. den intrathorakalen Teil des Neopharynx weitergeleitet

werden und auch hier messtechnisch nachweisbar sind (60).
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3 Material und Methoden

3.1 Patientenkollektiv

Im Zeitraum von Dezember 2009 bis April 2015 fanden insgesamt 98 Messversuche
zur Bestimmung der Druckverhaltnisse zwischen Umwelt und Neopharynx bei
laryngektomierten und mit Stimmprothesen versorgten Patientinnen und Patienten
statt. Von den insgesamt 98 Untersuchten konnten bei 63 Kehlkopflosen jeweils in
beiden Untersuchungssituationen vollstandige Datenpaare gewonnen werden. Der

zeitliche Abstand zur durchgefuhrten Laryngektomie fand keine Berucksichtigung.

Unter den 63 Probanden befanden sich 8 Frauen (12,7%) und 55 Manner (87,3%).
Das Durchschnittsalter des gesamtes Kollektives betrug 65,88 Jahre. Das
Durchschnittsalter der weiblichen Probanden betrug 66,13 Jahre, das der mannlichen
Probanden 65,85 Jahre.

Alle Patienten stimmten nach einer grindlichen Aufklarung der Untersuchung sowie
der anonymisierten Datenverarbeitung zu. Die hier durchgefuhrten Untersuchungen
wurden gemal der ,ICH Guideline on Good Clinical Practice” sowie der Deklaration

von Helsinki durchgefuhrt.

Ergab die Messung bei Patientinnen und Patienten ein fehlerhaftes oder ein
unvollstandiges Ergebnis, wurde die Messung wiederholt. Bei wiederholt fehlerhaften,
unvollstandigen oder gar nicht durchfuhrbaren Teilen der Untersuchung (insbesondere
betreffend den zweiten Untersuchungsteil ,forcierte Atmung“) wurden diese als

fehlerhaft dokumentiert und nicht in die spatere Datenauswertung integriert.
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3.2 Untersuchungsaufbau

Die Durchfuhrung der neopharyngealen Druckmessung wurde in den
Ambulanzraumen der Abteilung fur Hals-, Nasen- und Ohrenheilkunde und Kopf- Hals
Chirurgie des Mutterhauses der Borromaerinnen Trier durchgeflhrt. Der Grofteil der
Untersuchungen fand wahrend der ,,Onkologischen Sprechstunde®, also im Rahmen

der regularen Tumornachsorge statt.

3.3 Untersuchungsablauf

Nach ausfuhrlicher Aufklarung erfolgte jeweils eine eingehende Unterweisung in den
einfachen und nicht invasiven Untersuchungsablauf. Anschlie3end sollte der Proband
auf einem typischen HNO Untersuchungsstuhl Platz nehmen. Die einliegende
Stimmprothese des Probanden wurde mittels Sauger oder mittels den
prothesenspezifischen, seitens des jeweiligen Herstellers mitgelieferten, Werkzeugen
gereinigt, um Fehlmessungen durch Verschmutzung zu vermeiden. Bestand der
Verdacht auf einen Defekt der einliegenden Stimmprothese, wurde vor der Messung
ein Stimmprothesenwechsel in Ublicher Art und Weise durchgefihrt, um optimale

Messbedingungen ohne eine Biofilmbesiedlung zu gewahrleisten.

Um die neopharyngealen Druckbedingungen in den verschiedenen respiratorischen
Situationen, die auf die in situ befindlichen Stimmprothesen einwirken, zu bestimmen,
fanden die Messungen unter jeweils zwei verschiedenen Untersuchungsbedingungen
statt:

1. unter Ruheatmung und

2. unter forcierter Atmung.

Zuerst wurde die Messung des Druckes im neopharyngealen Segment wahrend der

Ruheatmung bestimmt. Hierfir wurde eine Messsonde transtracheostomal, ohne den

Atemweg zu blockieren, so in die in situ befindliche Stimmprothese eingefuhrt, so dass
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das Klappenventil der Stimmprothese geotffnet, das Lumen der Prothese durch die
Messsonde abgedichtet wurde und die Offnungen der Messsonde nicht durch

Schleimhaut des Neopharynx verschlossen wurden.

Unter Ruheatmung des Patienten wurde nun die Druckmessung (durch Druck auf den
START Knopf) auf dem bereits in Betrieb genommenen Handmessgerat begonnen.
Sobald mindestens drei regelmalige, atemabhangige Druckschwankungen auf dem
Display des Handmessgerats graphisch zu erkennen waren, wurde die erste Messung
beendet und auf dem Handmessgerat gespeichert. Im automatisierten
Auswertealgorithmus wurde so der Median der Minima bei Ruheatmung aus
mindestens 3 Werten bestimmt, wobei Ausreil’er, die definiert wurden als mindestens

das Doppelte der Standardabweichung, aus der Berechnung ausgeschlossen wurden.

Zur Bestimmung des Druckes im neopharyngealen Segment wahrend forcierter
Atmung wurde der Patient aufgefordert, mehrfach nacheinander maximale In- und
Exspirationszyklen durchzufuhren (,so tief ein- und ausatmen wie madglich®). Wurden
auch hier mindestens drei regelmallige, atemabhangige Druckschwankungen auf dem
Display des Handmessgerats graphisch erkannt, wurde die Messung abgeschlossen
und auf dem Handmessgerat gespeichert. Auch hier wurden durch den

Messalgorithmus automatisiert Ausreil3er (s.o0.) nicht in die Berechnung einbezogen.

Die Speicherung der erhobenen Messdaten erfolgte primar und direkt anonymisiert auf
dem Handmessgerat. Jedem Patient wurde eine laufende Nummer durch die Software
des Handmessgerates zugeteilt, die separat tabellarisch mit weiteren Patientendaten
(Vor- und Nachname des Patienten, Geburtsdatum, Untersuchungsdatum) erfasst
wurde. Die gespeicherten Messdaten kdnnen per USB Kabel vom Handmessgerat auf

weitere Computer zur Auswertung Ubertragen werden.
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3.4 Material

Die gesamte Messeinrichtung (,Patienteninterface) besteht aus verschiedenen
Bauteilen. Das eigentliche Barometer ist in einem Handmessgerat verbaut, welches
Uber einen zwischengeschalteten Bakterienfilter mit einem druckstabilen Schlauch
(Messsonde) verbunden ist, welches transtracheostomal in die einliegende

Stimmprothese eingefuhrt wird.

Die Druckmessungen im Neopharynx wurden mit dem Handmessgerat (Typ EWM1C)
der Firma GHM Messtechnik GmbH, Standort Greisinger, Regenstauf, Deutschland,
ermittelt (s. Abb. 3). Dieses Handmessgerat wurde speziell und ausschlief3lich fir die
transprothetische Druckmessung konzipiert und zugelassen. Die erhobenen
Messdaten wurden streng nach dem durch die installierte Software vorgegebenen
Ablauf (siehe 3.3 Untersuchungsablauf) erhoben und auf dem Handmessgerat

zwischengespeichert.

Messsonde (druckstabiler
Schlauch)

Flachfilter

Handmessgerat (Typ
EWM1C) der Firma GHM
Messtechnik GmbH

Abb. 3: Handmessgerat (Typ EWM1C) der Firma GHM Messtechnik GmbH, Standort

Greisinger mit Bakterienfilter (Perifix® Epidural-Flachfilter) der Fa. B. Braun Melsungen AG
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Das Handmessgerat verfugt Uber einen Luer-Lock-Anschluss uber den die
Druckmessung erfolgt. An diesen Luer-Lock-Anschluss wurde bei jeder Messung ein
Filter (Perifix® Epidural-Flachfilter Filter; PorengroRe max. 0,2 ym) der Fa. B. Braun
Melsungen AG, Melsungen, Deutschland montiert, um einen Kontaminationsschutz

des Messgerates zu gewahrleisten (siehe Abb. 3).

Der Flachfilter wurde mit einem sterilen und druckstabilen PVC Schlauch
(Absaugkatheter ,gerader Typ ,ldeal®, CH.12, Fa. B. Braun Melsungen AG,
Melsungen, Deutschland) verbunden, welcher dann lber das Tracheostoma in den
Schafft der Stimmprothese ohne direkten Patientenkontakt eingefuhrt werden kann
(siehe Abb. 3).

Das Handmessgerat ist in der Lage einen Messbereich von -199,9 bis +300 mbar mit
einer Auflosung 0,1 mbar abzudecken. Die Messfrequenz ist mit 1ms sehr hoch.

Abb. 4: typische Untersuchungssituation: Der tiber den Ablauf und das Ziel der Untersuchung
aufgeklarte kehlkopflose Proband sitzt mit gereinigter Stimmprothese in einem typischen
HNO-Untersuchungsstuhl wahrend die Messsonde durch das Tracheostoma in den

Stimmprothesenkanal eingefuhrt wird.
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Der Datentransfer zur weiteren digitalen computergestitzten Speicherung und
Auswertung ist durch ein, im Lieferumfang des Handmessgerates enthaltenes, USB
Kabel gewahrleistet. Herstellerseits wird eine Bedienungssoftware (,GSOFT_USB")
zur Installation auf Microsoft Windows™ basierten Computern mitgeliefert (s. Abb. 4).

B GSOFT_Use - o X
DateiUSB-Messadapter Diagramm Fenster Info

|65 @ ul 1| 3| ¢

14 C\Users\meyen\Desktop\SM_04081043 F.umd
GDUSB 1000 #38000139

o K|

o -] Diagramm 1

o/

11:40:45 11:40:50 14055 11:41:00 1:41:05
16.05.2012

“
2169 [16.05.2012 [11:40:52.840 3, 2mbar [C:\Usershmeyer\Desklog

1557 [06.02.2020 [COM2

L[ © Zur Suche Text hier eingeben

Abb. 5: exemplarische Abbildung der Bedienungssoftware ,GSOFT_USB*: die
atemabhangigen Druckveranderungen im Neopharynx sind anschaulich dargestellt. Bei
diesem Probanden finden sich negative Druckwerte bis knapp -7 mbar. Solche Werte sind teils
schon ausreichend, um zu einer ungewollten Offnung des Ventilmechanismus einer ,low
pressure“ Standardprothese zu flihren. Ebenso deutlich ersichtlich die positiven

Druckbereiche.
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3.4.1 Implantierte Stimmprothesen Modelle

Die untersuchten laryngektomierten Probanden waren mit verschiedenen
Stimmprothesen Modellen der Hersteller Blom-Singer® (InHealth Technologies,
Carpinteria, CA, USA) und Provox® (Atos Medical, Horby, Schweden) versorgt. Hierzu
zahlten die Standardprothesen der Firma Provox®: Provox®2 sowie die neuere
Provox®Vega™  (Schaftdurchmesser: jeweils 22,5 French) sowie die
Standardprothese des Herstellers Blom-Singer®: Classic (Schaftdurchmesser: 20

French) in den jeweils verfugbaren Schaftlangen.

Die Messungen wurden ebenso an mit Spezialprothesen versorgten Probanden
durchgefuhrt. Folgende Spezialprothesen fanden sich unter dem untersuchten
Kollektiv: Blom-Singer® LF und LEF (vergrolerter 6sophagealer und trachealer bzw.

nur vergroRerter dsophagealer Flansch), und Provox ActiValve™ (Magnetventil).

Um eine korrekte Lage der Messsonde zu gewahrleisten wurden die jeweiligen
Absaugkatheter entsprechend der jeweiligen Stimmprothesenlange markiert, damit

diese nicht im Neopharynx durch Schleimhautkontakt verschlossen wurden.

3.5 Erhobene Parameter:

Zu Beginn der Untersuchung wurden neben dem Untersuchungstag, dem
Geburtsdatum und dem Geschlecht des Probanden weiterhin der Typ der in situ

befindlichen Stimmprothese dokumentiert.

Die messtechnisch in zwei verschiedenen Untersuchungssituationen gewonnen
Parameter wurden wie folgt verarbeitet: Die durch das Messgerat wahrend beiden
Untersuchungsabschnitten (,Ruheatmung“ und ,forcierte Atmung“) bestimmten
Druckwerte wurden auf der Festplatte des Handmessgerates gespeichert.
Anschlie3end lielRen sich diese mit Hilfe der mitgelieferten Software (GSOFT_USB,
Version 1.3) auf einem separaten Computer auslesen und graphisch darstellen. Ein

Auslesen der Daten erfolgte ebenso mittels Microsoft EXCEL.
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Aus den im Rahmen der Untersuchung der Ruheatmung bestimmten Druckwerte der
jeweiligen Probanden wurden automatisiert mit Hilfe der mitgelieferten Software des
Handmessgerates der Median der Unterdruckmaxima [in mbar] ermittelt. Hiermit war
es spater moglich bestimmen zu konnen, ob selbst unter Ruhebedingungen
regelmallig negative Druckwerte erreicht werden und diese ggf. den
Ventiloffnungsdruck von Stimmprothesen Uberschreiten. Hierfir mussten jeweils
mindestens 3 Messwerte durch das Gerat automatisch erkannt werden. Messwerte
grolBer als das Doppelte der Standardabweichung wurden automatisch

ausgeschlossen.

Aus den wahrend des zweiten Untersuchungsabschnitts (,forcierte® Atmung)
gewonnenen Messdaten wurde ebenso unter Zuhilfenahme der Software der
maximale Unterdruck bei forcierter Atmung [in mbar] bestimmt. Dies soll zur Analyse

der maximalen negativen Druckwerte herangezogen werden.

Die in beiden Untersuchungsteilen erhobenen Messwerte bzw. deren Bestimmung war
durch die Software des Handmessgerates (GSOFT_USB, Version 1.3) vorgegeben

und nicht durch den Nutzer veranderbar.

Die ermittelten Werte wurden tabellarisch zur weiteren Auswertung mit Hilfe des

Programmes Microsoft EXCEL gesammelt (siehe 4. Ergebnisse).

3.6 Datenauswertung

Die statistische Datenauswertung wurde mit Microsoft Excel (Version 16.33) sowie mit
SPSS (Version 25) durchgefuhrt. Hiermit wurden ebenso die entsprechenden
tabellarischen Darstellungen und Grafiken erstellt. Die statistische Datenanalyse
wurde durch das Institut fur Medizinische Biometrie, Epidemiologie und Informatik

(IMBEI) der Johannes Gutenberg-Universitat Mainz begleitet.
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4 Ergebnisse:

41. Demographische Daten:

Im untersuchten Zeitraum konnten bei insgesamt 63 laryngektomierten Probanden
vollstandige Datenpaare, also Ergebnisse der Druckmessungen sowohl wahrend der
Ruheatmung als auch wahrend forcierter Atmung gewonnen werden. Unter diesen 63
untersuchten Probanden waren 8 Frauen (12,7%) und 55 Manner (87,3%). Zum
Untersuchungszeitpunkt betrug das Durchschnittsalter der Probanden 65 Jahre
(Minimum: 46 Jahre; Maximum: 86 Jahre; Median: 66 Jahre; STD: 8,29).

4.2. Zugrunde liegende Malignome:

Etwas mehr als die Halfte der untersuchten Probanden wurde auf Grund eines
Plattenepithelcarcinoms des Larynx beziehungsweise auf Grund eines Rezidives
eines solchen laryngektomiert. Insgesamt lag bei 36 Probanden (57%) ein
Larynxcarcinom vor. Bei 27 Probanden (43%) lag ein Malignom des Hypopharynx

(ebenso alles Plattenepithelcarcinome) vor.

4.3. Stimmprothesen Modelle:

In der folgenden Tabelle (Tbl. 2) werden die verschiedenen Stimmprothesen Fabrikate
aufgelistet, welche bei den jeweiligen Probanden zum Messzeitpunkt implantiert
waren. Es fanden sich ausschlieRlich Stimmprothesen der Hersteller Blom—Singer®
und Provox®. Die haufigsten implantierten Ventile waren die Standardstimmprothesen
Provox® Il (22) und Provox® Vega™ (25). Die verschiedenen Typen mit
Grollenangaben der Schaftlange mit den jeweiligen Haufigkeiten unter den Probanden
sind der Tab. 2 zu entnehmen. In einem Fall wurde das Stimmprothesenmodell nicht
dokumentiert und war auch aus der Aktenlage im Nachhinein nicht mit Sicherheit zu

bestimmen.
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Stimmprothesen Fabrikat

Schaftlange der Prothese

Anzahl der Probanden

[mm]
Provox® Il 6,8, 10 22
Provox® Vega™ 4,6,8,10,12,5 25
Provox® ActiValve® 8 2
Blom-Singer® classic 4,6,8,16 6
Blom-Singer® Dual Valve 8,10 5
Blom Singer® LF 4 2

nicht dokumentiert

Tab. 2.: Tabellarische Darstellung der implantierten Stimmprothesen der Probanden, die drei

haufigsten sind grau hinterlegt.

4.4. OP Modalitat: Laryngektomie / Pharyngektomie und Rekonstruktion:

Bei insgesamt 14 Probanden erfolgte im Rahmen der Laryngektomie oder aber auch

im Rahmen einer weiteren Operation eine Rekonstruktion des Pharynx mittels

gestieltem myokutanem Insellappen (Pectoralis major Insellappen, 7 Probanden) oder

mittels freiem mikrovaskular

anastomosiertem

(,Radialislappen®, 7 Probanden).
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4.5. Ergebnisse der neopharyngealen Druckbestimmungen:

Die Abb. 6 zeigt exemplarisch den Verlauf einer gemessenen Druckkurve sowohl
wahrend Ruheatmung als auch wahrend forcierter Atmung. Der Verlauf der
gemessenen Druckkurve unterscheidet sich deutlich wahrend Ruheatmung und
forcierter Atmung. Unter Ruheatmung konnten hier schon Druckwerte von bis zu - 6,7
mbar detektiert werden. Deutlich zu erkennen sind die weit im negativen Bereich

liegenden Druckspitzen bei forcierter Inspiration mit bis zu — 36,0 mbar.

H Ruheatmung forcierte Atmung

|

A ,MH J_.NMAW h, L Wm M
SR WKLL&!LWV/ I// RN

WJ\(L_J

12.04 20 H0eA 'E}Z%ﬁﬂnb%ﬁmbar

12:06:00 12:06:30 12.07.00
12.04.2010

Abb. 6. exemplarische Darstellung des Verlaufs einer Druckkurve bei transprothetischer
Manometrie beim laryngektomierten Probanden wahrend Ruheatmung und wahrend forcierter

Atmung

Im Mittel ergab die Druckmessung wahrend der Ruheatmung (Unterdruckmaxima)
einen Wert von -3,43 mbar fur die Gesamtgruppe (Median: - 3,2 mbar; STD: 2,53). In
Ruhe wurde maximal eine Druckdifferenz (,positiv‘) von 0,01 mbar und minimal eine

Druckdifferenz von (,negativ®) - 11,2 mbar ermittelt.
Bei den 55 mannlichen Probanden betrug der Mittelwert der Unterdruckmaxima in

Ruheatmung - 3,56 mbar (STD: 2,56) und war damit niedriger als bei den weiblichen
(8) Probanden mit einem Mittelwert von - 2,57 mbar (STD: 2,29)
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Wahrend forcierter Atmung betrug der Mittelwert (maximaler Unterdruck bei forcierter
Atmung) aller Probanden - 20,79 mbar (Median: - 18,5 mbar; STD 13,12) mit einem

Maximum bei -0,3 mbar und einem minimalen Druckwert von -56,0 mbar.

Bei den mannlichen Probanden ergab sich ein Mittelwert von -21,22 mbar (STD 12,7),
bei den weiblichen ein Mittelwert von -17,79 mbar (STD 16,41).

Somit lielen sich bei forcierter Atmung maximale negative Druckwerte nachweisen,
die deutlich und signifikant weiter im negativen Druckbereich lagen als die unter
Ruheatmungsbedingungen bestimmten Mediane der Unterdruckmaxima (p<0,05; t-

Test gepaart).
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Histogramm Ruheatmung
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Abb. 7: Histogramme zur graphischen Veranschaulichung der Verteilung der gemessenen
Druckwerte wahrend der Ruheatmung (oberes Histogramm) und wahrend forcierter Atmung

(unteres Histogramm). Die gemessenen Druckwerte (Abszisse) sind in mbar angegeben.
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Abb. 8: Boxplots zur graphischen Veranschaulichung der Verteilung der gemessenen
Druckwerte (Ordinate) wahrend der Ruheatmung (links) und forcierter Atmung (rechts)

laryngektomierter Probanden. Die gemessenen Druckwerte sind in mbar angegeben.

Bezugnehmend auf den durchschnittlichen Ventil6ffnungsdruck (bzw. Druckdifferenz)
von ca. 5 mbar der Standardstimmprothese Provox Vega (61, 62), mit welcher in dieser
Untersuchung die meisten Probanden versorgt wurden (siehe 4.3), findet sich also in
Ruheatmung bei 13 der 63 Probanden ein Median der Unterdruckmaxima von < - 5

mbar, was ca. 20,6% der Untersuchten betrifft.

Betrachtet man die erhobenen Druckbereiche bei forcierter Respiration, so finden sich
bei Uber 95% der Probanden (60/63) Werte von < - 5§ mbar. Nur bei drei der
Untersuchten konnten auch unter forcierter Inspiration keine negativen Druckbereiche

kleiner als - 5 mbar detektiert werden.
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Bei spezieller Betrachtung derjenigen Probanden, die mit Spezialprothesen (,high
pressure” Prothesen) versorgt waren, wurden sowohl wahrend der Ruheatmung (-
4,70 vs. - 3,43 mbar) als auch wahrend forcierter Atmung (-32,15 vs. -20,79 mbar)
hohere Druckdifferenzen nachgewiesen als bei kehlkopflosen Patienten, die mit einer
Standardprothese (,low pressure” Prothese) versorgt waren. Dies zeigte sich
insbesondere fiir die Gruppe derer, die mit einer Provox® Acti Valve Prothese versorgt
waren (Median der maximalen Unterdruckwerte bei Ruheatmung: -6,27 mbar, Median

des Maximalen Druckes bei forcierter Atmung: -22,83 mbar).

In Tabelle 3 sind die in dieser Untersuchung bestimmten neopharyngealen Druckwerte
den Ventil6ffnungsdricken haufig Verwendung findender Standard Stimmprothesen
gegenubergestellt (61,62). Schon unter physiologischer Ruheatmung werden bei mehr
als einem Funftel der Probanden Druckwerte erreicht (rote Schrift), die den

Ventiloffnungsdruck Ubersteigen.

Stimmprothese Ventil6ffnungsdruck Mittelwert der Mittelwert des
(dP [mbar]) Gesamtgruppe der maximalen

Unterdruckmaxima in | Unterdruck

Ruheatmung bei forcierter
(dP [mbar]) Atmung
(dP [mbar])

Blom Singer Classic 1,2
20
Provox 2 3,2 -3,43 (+/-2,29) -20,79 (+/-
Blom Singer Dual 3,0 13,12)
Valve
Provox VEGA 22,5 4,8 20,6% 95% der
Provox Acti Valve 5-10 (je nach Typ) der Werte < - 5 mbar | Werte <-5

mbar

Tbhl. 3. Gegenlberstellung der gemessenen neopharyngealen Druckwerte und der
veroffentlichten Ventiloffnungsdricke haufig Verwendung findender Stimmprothesen (61,62).
Rot dargestellt sind die jeweiligen prozentualen Anteile der Probanden, bei denen in der
jeweiligen Untersuchungssituation eine Druckdifferenz  manometrisch bestimmt wurde, die

den Ventil6ffnungsdruck der Standardstimmprothese Provox VEGA Uberschreitet
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4.6 Tabellarische Darstellung der erhobenen Daten (Tab.4)

Geschlecht| Alter Ruheatmung: Forcierte Atmung:
Mediane der maximaler
Proband [f: Frau; [Jahren] |Unterdruckmaxima Unterdruck
m: Mann] [mbar] [mbar]

1 m 59 -5 -14,7

2 m 59 -0,5 -12,4

3 m 78 -0,5 -18,5

4 m 70 -11,2 -19.4

5 m 60 -8,7 -36

6 m 64 -4.9 -7,9

7 m 62 -5,1 -20,8

8 f 73 -5,8 -10

9 m 59 -0,3 -0,3
10 f 66 -0,3 -14,2
11 m 67 -2,5 -11,6
12 m 63 -1,9 -11,8
13 f 68 -0,3 -3,56
14 m 61 -6,35 -24,2
15 m 70 -2,2 -11,6
16 m 779 -3,35 -14,7
17 m 76 -0,25 -8,3
18 m 71 -4,3 -10,1
19 m 76 -2,5 -17.,4
20 m 73 -0,76 -6,41
21 m 72 -5,8 -11,1
22 m 64 -3,2 -17,9
23 m 65 -0,85 -56
24 m 74 -2,74 -15,5
25 m 68 -4.12 -18,9
26 m 54 -2,31 -13,1
27 f 70 -0,2 -4.1
28 m 61 -10,5 -44.3
29 m 54 -0,02 -15
30 m 80 -4.3 -10,3
31 f 54 -1,7 -6,4
32 m 60 -3,3 -42 .1
33 m 58 -4,8 -55,2
34 m 70 -3,8 -6,9
35 m 54 0 -5,4
36 m 66 -2,1 -30,5
37 m 71 -4.3 -28,1
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38 m 58 -3,8 -34,2
39 f 66 -3,1 -48,5
40 m 77 -5 -22,7
41 m 62 -2 -33
42 m 53 -2,2 -36
43 m 71 -2,6 -6,1
44 f 59 -5,4 -19,2
45 m 71 -4 -11,4
46 m 60 -1,4 -18,6
47 m 59 -0,6 -7,4
48 m 49 -4,2 -26,5
49 m 62 -4,3 -21,4
50 m 67 -1,1 -12,2
51 m 67 -6,7 -36
52 m 86 -8,1 -25
53 m 67 -2,2 -7,8
54 m 68 -2,8 -20,5
55 m 46 -3,02 -45
56 m 52 0,012 -37,4
57 m 79 -4,9 -28,6
58 m 71 -8,1 -28,3
59 m 73 -2,05 -26,3
60 m 61 -6,23 -20,8
61 m 61 -3,8 -28,4
62 f 73 -3,8 -36,4
63 m 64 -4,2 -17,3
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5 Diskussion

5.1 Die unterdruckbedingte Ventil6ffnung

Weiterhin stellt die totale Laryngektomie oft die Therapie der Wahl fur Patienten mit
lokal fortgeschrittenen Larynxcarcinomen (cT3, cT4a) und Dbestimmten
Hypopharynxcarcinomen dar (1,2). Der Goldstandard der notwendigen
stimmrehabilitativen Versorgung besteht in der etablierten operativen Anlage einer
Stimmfistel zwischen Trachea und Osophagus bzw. Neopharynx mit Implantation

einer sogenannten Verweil-Stimmprothese (34, 57).

Ein Nachteil dieses Verfahrens besteht in der begrenzten Lebensdauer der jeweiligen
implantierten Stimmprothese. Neben der auftretenden Biofilmbesiedlung u.a. durch
Pilze (zumeist Candida spez.), die den Ventilmechanismus der Stimmprothese storen
und so zu Insuffizienzen dieser fuhren existieren weitere Ursachen, die zu einer
vorzeitigen  Materialermadung  fuhren  konnen (44). Hierbei spielt die

unterdruckbedingte Offnung des Ventiimechanismus eine bedeutende Rolle (6).

Diese ungewollte, unterdruckbedingte Offnung des Stimmprothesenventils kann durch
ausreichend grof3e Druckdifferenzen im Bereich des neopharyngealen / 6sophagealen
Endes der Stimmprothese auftreten, die z.B. bei intrathorakaler Lage wahrend der
Respiration oder wahrend des Schluckaktes vorherrschen konnen (6). In dieser
vorliegenden Untersuchung konnte gezeigt werden, dass mit dem beschriebenen
transprothetischen Messverfahren eine einfache, schnelle und insbesondere nicht
invasive Moglichkeit besteht, neopharyngeale Druckwerte in unterschiedlichen

respiratorischen Situationen zu bestimmen.

Die hier ermittelten Messergebnisse zeigen, dass bei einer Vielzahl der untersuchten
laryngektomierten Probanden respirationsbedingt, sowohl in Ruheatmung als auch
unter forcierter Atmung, Druckdifferenzen nachzuweisen sind. Diese sind grof3 genug,
um zu einer nicht notwendigen und nicht gewiinschten Offnung des

Ventilmechanismus der Stimmprothesen fuhren (unterdruckbedingte Ventil6ffnung).
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5.2 Diskussion der demographischen Daten

Unter den insgesamt 63 untersuchten kehlkopflosen Probanden betragt der Anteil an
weiblichen Probanden 12,7 %. Somit entspricht das hier untersuchte Kollektiv in etwa
dem in der Literatur angegebenen Geschlechterverhaltnis von etwa 7:1. Das
Durchschnittsalter der untersuchten Probanden zum Untersuchungszeitpunkt wurde
mit 65 Jahren errechnet und liegt damit leicht Uber dem Erkrankungsgipfel des
Larynxcarcinoms (50. - 60. Lebensjahr), wobei in dieser Untersuchung der zeitliche
Abstand zwischen Bestimmung des neopharyngealen Druckes und der totalen

Laryngektomie bzw. zur Erstdiagnose nicht erhoben wurde (9,10,11).

5.3 Einordnung der transprothetischen Manometrie sowie der Messwerte

Verschiedene Arbeitsgruppen haben bisher Druckwerte im Neopharynx bei
laryngektomierten Patienten bestimmt bzw. untersucht (41, 57-59). Gemeinsam ist
diesen Untersuchungen, dass durch transnasal eingebrachte Messsonden die
intraluminalen Druckwerte im Neopharynx bzw. im Osophagus bestimmt wurden. Zur
besseren Durchfuhrbarkeit dieser invasiven Messmethode wurde teils eine lokale
endonasale Oberflachenanasthesie durchgefuhrt (58, 59). Weiterhin wurden die
Probanden einer Nahrungskarenz (41, 57) und nach Platzierung der Messsonde einer

Habituation an die Messapparatur ausgesetzt (58, 59).

Vergleichend zu diesem aufwandigen Untersuchungsaufbau wurde in dieser
Untersuchung ein nichtinvasiver Messvorgang verwendet, der ohne groRere
Vorbereitungen seitens der Probanden, ohne Medikamentenapplikation und
Habituation durchgefuhrt werden kann, und ohne dass uber die Messsonde direkter
Patientenkontakt besteht. Die Messsonde beruhrt hier lediglich die einliegende
Stimmprothese und der direkte Kontakt zwischen Proband und Arzt ist sogar deutlich
geringer als bei einem geubten und dem Probanden bekannten

Stimmprothesenwechsel.

In der gefundenen Literatur zur Bestimmung neopharyngealer Druckdifferenzen

wurden Messverfahren mit einer sehr geringen zeitlichen Aufldésung der bestimmten
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Druckwerte verwendet. Da die hier vorherrschenden Druckschwankungen
atemabhangig sind und sich in sehr kurzen Zeitabstanden manifestieren, sind die in
der Literatur gefunden Messapparaturen nicht zur Bestimmung der genannten

atemabhangigen Druckveranderungen in der Lage.

Kdybasioglu et al. definierten in ihrer Veroffentlichung einen intraluminalen Ruhedruck
im Neopharynx von 20 mmHg als einen ,critical point® unter dem eine flussige
Sprachproduktion mdglich sei (41). In einer spateren Veroffentlichung wurde eine noch

niedrigere Schwellenwert von 16 mmHg angegeben (57).

Allen in der Literatur gefundenen Veroffentlichungen zur Bestimmung des Druckes im
Neopharynx nach totaler Laryngektomie ist gemein, dass unter Ruhebedingungen
eine positive Druckdifferenz detektiert wurde. Die in der bisherigen Literatur gefunden
und bisher veroffentlichten Druckwerte lagen durchschnittlich zwischen 10,42 mmHG
(= 13,89 mbar) (58), 11,76 mmHg (= 15,68 mbar) (57) bis 12,82 mmHG (= 17,09 mbar)
(41) und 13,83 mmHG (=18,44 mbar) (59).

Eine atmungsabhangige Bestimmung der intraluminalen Druckwerte im Neopharynx
oder eine Detektion von negativen Druckwerten wurden jedoch von allen genannten
Arbeitsgruppen nicht durchgefuhrt (41, 42, 54-57). Neuere und aussagekraftigere
Untersuchungen bezuglich der atemabhangigen intraluminalen Druckveranderungen

im Neopharynx wurden durch die Literaturrecherche nicht gefunden.

Auch wenn in der hier vorliegenden Untersuchung die positiven Druckwerte nicht
systematisch ausgewertet wurden, so fanden sich doch stets Kurvenverlaufe der
zeitlich hochauflosenden Druckmessung auch im positiven Bereich, die mit den
Messdaten der Literatur vergleichbar sind (siehe Abb. 5.). Diese Untersuchung hatte
weniger den Nachweis positiver Druckdifferenzen im Fokus. Gegenstand der
vorliegenden Untersuchung war vielmehr der Nachweis von neopharyngealen
Druckwerten, die deutlich unter dem auf3eren atmospharischen Druck liegen und so

potentiell eine ungewollte Offnung des Ventilmechanismus hervorrufen kénnen.

Fur die Gesamtgruppe ergab die Druckmessung mit Bestimmung der Mediane der
Unterdruckmaxima wahrend der Ruheatmung einen Wert von - 3,43 mbar (Median: -
3,2 mbar; STD: 2,53). Wahrend der Ruheatmung wurde minimal ein Wert von - 11,2
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mbar detektiert. Bei den mannlichen Probanden betrug der Mittelwert der
Unterdruckmaxima - 3,56 mbar (STD: 2,56) und lag damit weit niedriger als bei den
weiblichen mit - 2,57 mbar (STD: 2,29).

Wahrend forcierter Atmung wurden, wie erwartet, noch deutlich niedrigere Druckwerte
erreicht. Im Mittel lag der minimal gemessene intraluminale Druck im Neopharynx aller
Probanden bei -20,79 mbar (STD: 13,12) mit einem minimalen Druckwert von -56,0
mbar (mannlichen Probanden: -21,22 mbar (STD 12,7), weibliche Probanden: -17,79
mbar (STD 16,41).

Auch wenn sich in dieser Untersuchung die Mittelwert der beiden differierenden
Untersuchungssituationen  (Ruheatmung und forcierte Atmung) signifikant
unterscheiden, so ist doch anzumerken, dass hier nicht exakt gleich bestimmten Werte
miteinander verglichen wurden; namlich der Median der Unterdruckmaxima wahrend
der Ruheatmung mit dem maximalen Unterdruck bei forcierter Atmung. Dieses
Vorgehen und damit die folgenden Berechnungen waren durch die vorinstallierte

Software des Handmessgerates vorgegeben.

Trotzdem konnte in dieser Untersuchung gezeigt werden, dass im Neopharynx
laryngektomierter Probanden regelmal3ig negative Druckwerte vorherrschen kdnnen.
Diese Druckdifferenzen erreichen nicht selten Werte, die teils deutlich oberhalb des

Ventiloffnungsdruckes von Standard Stimmprothesen liegen.

Es zeigt sich, dass die Auspragung der negativen Druckwerte auch beim
Laryngektomierten atemabhangig ist. Im Vergleich zum physiologischen
intrapleuralen, ebenso subatmospharischen, Druck (Norm: - 5 bis - 8 mbar) fanden
sich bei den hier beschriebenen Messungen Druckwerte die insbesondere bei

forcierter Inspiration noch weiter im negativen Druckbereich liegen.

Bei wenigen Probanden kam es zu Fehlmessungen. Hier konnten auf Grund einer zu
starken Sekretbildung keine vollstandigen Messwerte erhoben werden. Auch
Uberlagerte in seltenen Fallen auf Grund der anatomischen engen Lagebeziehung ein

kraftiger Puls der A. carotis die regulare Druckmessung.
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5.4 Diskussion der erhobenen Messwerte in Hinblick auf den

Ventiloffnungsdruck kommerzieller verfiigbarer Verweilstimmprothesen

Eine physikalische Charakterisierung von Stimmprothesen ist unter anderem uber die
Angabe des Ventiloffnungsdruckes moglich. Der Ventiloffnungsdruck entspricht dem
Druckgradienten, welcher zur Offnung des Stimmprothesenventils notwendig ist. Den
jeweiligen Stimmprothesenmodellen oder Typen lassen sich mehr oder weniger
definierte Ventiloffnungsdricke zuordnen. Diese betragen beispielsweise fur die
Standardprothesen Provox® 2, Provox® Vega™ und Blom Singer® Classic zwischen 1
bis 5 mbar (61). Bei einer Spezialprothese wie z.B. der Provox® ActiValve betragt der
Ventiloffnungsdruck abhangig vom Modelltyp zwischen 0,9 kPa (light, = 9 mbar) und
3,7 kPa (strong, 37 mbar) (48).

Standardmafig erfolgt zumeist im Rahmen der totalen Laryngektomie nach der Anlage
einer 6sophagotrachealen Fistel die Implantation einer Standardstimmprothese (low
resistance). Hierzu zahlen in Deutschland zum Beispiel die Modelle Provox® Vega und
Blom Singer® Classic. Treten nun im weiteren Verlauf wiederholt verkirzte
Wechselintervalle auf Grund von vorliegenden transprothetischen
Stimmprotheseninsuffizienzen durch unterdruckbedingte Ventiloffnungen auf, so kann
der Wechsel auf eine Spezialprothese mit besonderen Ventileigenschaften Sinn

ergeben (48).

Vergleicht man nun die in dieser Arbeit erhobenen neopharyngealen Druckgradienten
mit den Ventil6ffnungsdricken der Stimmprothesen so wird deutlich, dass schon bei
Betrachtung des Mittelwertes der Gesamtgruppe (Mediane der Unterdruckmaxima) in
Ruheatmung mit -3,43 mbar (Median: -3,2; STD: 2,53) ein Wert bestimmt wurde, der
zu einer atemabhangigen unterdruckbedingten Ventiloffnung ausreichend ein kann.
Dies trifft noch mehr bei der selektiven Betrachtung der mannlichen Probanden zu
(Mittelwert -3,56 mbar (STD: 2,56)).

Somit Uberschreiten die gemessenen Druckgardienten selbst in Ruhe teils die
Ventiloffnungsdrucke der Standardstimmprothesen. Insgesamt konnte bei 13 der 63
untersuchten Laryngektomierten (20,6%) wahrend der Ruheatmung ein negativer
Druckgradient von groRer als -5 mbar gemessen werden, der bei allen

Standardprothesen zu einer ungewollten Ventiloffnung fuhren kann.
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Nimmt man eine durchschnittliche Ruhe-Atemfrequenz von 18 Atemzyklen pro Minute
an (leicht hohere Atemfrequenz des Laryngektomierten), so wirde bei einer
vorliegenden unterdruckbedingten Ventiloffnungen in Ruheatmung bereits nach nur 40
Tagen uber eine Million zusatzliche und unndtige Ventiloéffnungen auftreten (1080
Offnungen / h; 25920 Offnungen / d ...). Haufigere Atemvorgange unter Belastung
(forcierter Atmung) wie bei sportlichen Aktivitdten treiben die ungewollten

Ventiloffnungen zudem weiter in die Hohe.

Untersuchungen von Kress haben gezeigt, dass nahezu alle Standardstimmprothesen
unter Laborbedingungen nach ungefahr einer Millionen Offnungsvorgéangen deutliche
Materialermidungserscheinungen mit einer deutlichen Herabsetzung des
Ventiloffnungsdruckes aufzeigen (52). Da die Lebensdauer der Stimmprothesen
mafgeblich durch die Anzahl der abgelaufenen Ventiloffnungen bestimmt wird (52),
ist insbesondere bei Vorliegen einer unterdruckbedingten Ventiloffnung die Kenntnis
der neopharyngealen Druckverhaltnisse von Bedeutung, um entsprechende Patienten

suffizient mittels geeigneter Stimmprothesen stimmlich rehabilitieren zu kdnnen.

Da Uber die Gesamtzeit gesehen die Uberwiegende Mehrheit der Atemzuge in Ruhe
stattfindet, sollte der Fokus bezuglich einer adaquaten Stimmprothesenversorgung auf
die vorliegenden Druckbedingungen wahrend dieser Zeit liegen. Die Kumulation vieler
unnotiger, verschleiBinduzierender Ventiloffnungen in Ruheatmung wiegt somit
insgesamt schwerer als seltenere (unter forcierter Respiration) grof3e negative

Druckdifferenzen.
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5.5 Algorithmus zur Auswahl des Stimmprothesen Modells bei vorliegender

unterdruckbedingter Ventiloffnung

Hilgers et. al. haben bereits 2003 nach Einfiihrung der Provox® ActiValve
Stimmprothesenmodelle einen Algorithmus veroffentlicht, der Implantations-
indikationen eben dieser Prothesentypen beschreibt (6). Bei diesen
Stimmprothesenmodellen ist der eigentliche Ventilmechanismus mit einem Magneten
versehen, der ungewollte Ventiléffnungen durch einen entstehenden Unterdruck im
Neopharynx verhindern soll. Die Provox® ActiValve Stimmprothese ist in drei
verschiedenen Magnetstarken und somit mit verschiedenen Ventil6ffnungsdricken
verfugbar (,light, strong, extra strong“). Die Autoren schlagen bei wiederholt (5x)
auftretenden transprothetischen Leckagen innerhalb von 4-8 Wochen den Einsatz
einer solchen Spezialprothese vor. Falls ungewollte Ventiléffnungen wahrend der
Inspiration oder des Schluckvorgangs festzustellen sind, so wird der Einsatz einer
Prothese mit mittlerer Magnetstarke empfohlen (Provox® ActiValve strong; 1,9-3,5
kPa), falls nicht, der Protheseneinsatz mit einem Standardmagnet (Provox® ActiValve
light, 0,9-1,5 kPa). Treten weiterhin vorzeitige transprothetische Insuffizienzen auf, so

sollte auf das nachst starkere Modell gewechselt werden (s. Abb. 9).

Prinzipiell erscheint ein Algorithmus wie dieser sinnhaft und leicht praktikabel. Um
jedoch den Teil der laryngektomierten Patienten, der von einer unterdruckbedingten
Ventiloffnung der Stimmprothese betroffen ist, suffizient und schnell mit einem
Stimmventil mit einer moglichst langen Verweildauer und einem komfortablem
Sprechaufwand zu versorgen, ist die Kenntnis der neopharyngealen Druckverhaltnisse
auch wahrend der Atmungszyklen essentiell. Wird doch die Lebensdauer der
Stimmprothesen maligeblich durch die Anzahl der abgelaufenen Ventiloffnungen
bestimmt wird (52).

Nachteilig erscheint im vorgeschlagenen Algorithmus jedoch, dass er nur die
Einsatzmoglichkeit eines spezifischen Prothesentyps (Magnetklappenventil Provox
ActiValve) beschreibt und somit andere Prothesen, die im Vergleich zu den
Standardprothesen Uber einen erhohten Ventiloffnungsdruck verfiugen, unbeachtet
lasst. Zudem handelt es sich bei den Provox ActiValve Stimmprothesen um die
teuersten Prothesen auf dem Markt mit Preisen von fast dem 10fachen einer

Standardprothese. Zu den konventionell auf dem Markt verfugbaren gunstigeren ,high
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pressure” Prothesen mit erhohtem Ventiléffnungsdruck, neben der Provox® Acti Valve
Stimmprothese, zahlen z.B. die Blom Singer® Dual Valve™ sowie die Blom Singer®

Increased Resistance Prothese.

Laryngektomierter Patient, mit einer Standard
Verweilprothese versorgt

v
rasch wiederkehrende transprothetische
Stimmprothesen Insuffizienz (5* in 4-8 Wochen)
ja
Provox ActiValve light <+—
Erhohter Sprechaufwandf rasche transprothetische Leckage
Provox ActiValve strong <+—
Erhohter Sprechaufwand f rasche transprothetische Leckage
Provox ActiValve extra strong <+«—

Abb. 9: nach Hilgers et. al. 2003 (6) modifizierter Algorithmus zur Implantation von Provox

ActiValve Stimmprothesen bei unterdruckbedingter Ventil6ffnung

Da hier von Hilgers et. al. das wiederholt verfrihte Auftreten einer transprothetischen
Leckage als Indikation zur Implantation einer Spezialprothese angesehen wird, ist
jedoch mit einer deutlichen Zeitspanne und mit erhdhten Kosten zu rechnen bis der
jeweilige Patient mit einer passenden Stimmprothese versorgt wurde. Hier kdnnten die
Bestimmung der grofleren negativen Druckwerte im Neopharynx wahrend der
Respiration und eine entsprechende Auswahl des passenden Stimmprothesentyps
beziehungsweise der Magnetstarke zu einer schnellen, effizienteren und
kostengunstigeren Versorgung des Patienten fuhren. Zudem entfielen hierdurch

mehrere Arztkontakte mit den resultierenden Kosten flr das Gesundheitssystem.
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Da die uberwiegende Mehrzahl der Atemzige in Ruhe stattfinden und der
Ventiloffnungsdruck in Hinsicht auf den durch ihn verursachten Sprechaufwand nicht
unndtig hoch sein sollte, wird hier nun vorgeschlagen, sich auf die bestimmbaren
negativen Druckwerte wahrend der Inspiration in Ruhe zu fokussieren. Hierfur wirde
sich der Median der maximalen Unterdruckwerte zur Auswahl einer Stimmprothese
mit passenden Ventiloéffnungseigenschaften eignen, die in dieser Untersuchung gut zu

bestimmen waren.

In der vorliegenden Untersuchung zeigte sich, dass die mit Spezialprothesen (,high
pressure” Prothesen) versorgten Probanden sowohl wahrend der Ruheatmung (-4,70
vs -3,43 mbar) als auch wahrend forcierter Atmung (-32,15 vs -20,79 mbar) hohere
Druckdifferenzen aufwiesen als kehlkopflose Patienten, die mit einer
Standardprothese (,low pressure” Prothese) versorgt waren. Dies zeigte sich
insbesondere fiir die Gruppe derer die mit einer Provox® Acti Valve Prothese versorgt
waren (Median der maximalen Unterdruckwerte bei Ruheatmung: -6,27 mbar, Median
des Maximalen Druckes bei forcierter Atmung: -22,83 mbar). Da bei diesen Probanden
die Prothesenauswahl auf ein solches ,high pressure® Stimmventil nach den Kriterien
eines vorzeitigen Verschleiles des Ventils durchgefuhrt wurde und diese nun deutlich
hohere Druckdifferenzen im negativen Bereich aufweisen, bestatigt, dass eine zuvor
durchgefuhrte transprothetische Druckbestimmung im Neopharynx zu einer

schnelleren Versorgung mit der adaquaten Stimmprothese fuhren konnte.
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5.6 Die transprothetische Neopharynx Manometrie

Ein weiterer Vorteil dieser transprothetischen Druckbestimmung im Neopharynx zur
unterstutzenden Auswahl eines passenden Stimmventils besteht in der Erhebung
objektiver Parameter, die nicht nur zur Anpassung der individuellen
Stimmprothesenversorgung sondern auch als Argumentationsgrundlage zur
Erstattung der Spezialprothesen gegenuber den Kostentragern Verwendung finden
konnen. In der Kklinischen Praxis besteht bisher die Notwendigkeit, dass
Spezialprothesen, insbesondere die Provox® ActiValve Stimmprothese vor einer
Erstattung durch die Krankenkassen beantragt werden mussen. Als
Argumentationsgrundlage dienen hier hauptsachlich die zurtckliegenden deutlich

herabgesetzten Wechselintervalle der implantierten Standardprothesen.

In dieser Untersuchung wurden die transprothetischen Messungen des intraluminalen
Druckes im Neopharynx durch das Tracheostoma durchgefuhrt. In der Regel sollten
laryngektomierte Patienten jedoch mit einer Trachealkanule (z.B. einer LaryTube),
einem Tracheostomabutton oder einem Tracheostomapflaster versorgt sein. Alle
gerade genannten Hilfsmittel sollten ebenso mit einem HME Filter (Heat and Moisture
Exchanger) kombiniert sein. Diese HME Filter fuhren nicht nur zu einer Erwarmung
und Anfeuchtung der eingeatmeten Luft, sondern auch zu einer Erhohung des
Atemwiderstandes (63). Mit Erhdhung des Atemwiderstandes durch den Einsatz von
HME Filtern kommt es physiologischer Weise ebenso auch zu einem weiteren Abfall
des negativen intrathorakalen und somit des neopharyngealen Druckes bei der
Inspiration. Dies konnte dazu fuhren, dass die hier gemessenen negativen
Druckgradienten unter Normalbedingungen (also bei Gebrauch von HME Filtern)
sogar noch grof3er ausfallen. Dadurch wurden bei deutlich mehr Patienten negative
Druckgradienten in Ruhe auftreten, die den Ventiloffnungsdruck Ubersteigen und somit
vielfache ungewollte Ventiloffnungen und einen deutlich schnelleren Verschleily des

Ventilmechanismus hervorrufen.
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6 Zusammenfassung

Weiterhin stellt die totale Laryngektomie bei einigen Malignomen des Larynx und des
Hypopharynx die Therapie der Wahl dar. Der Goldstandard in der anschlielRend
notwendigen Stimmrehabilitation ist die Versorgung der entsprechenden Patienten mit
Stimmprothesen. Diese stellen im eigentlichen Sinne Einweg Ventile dar. Ein
bedeutender negativer Aspekt der Versorgung mittels Stimmprothesen ist in der
zeitlich teils sehr begrenzten Lebens- bzw. Funktionsdauer dieser Stimmprothesen zu
sehen. Diese wird malRgeblich durch die Funktionsfahigkeit des Klappenventils der
Stimmprothese  beeinflusst. Es konnte bereits gezeigt werden, dass
Stimmprothesenventile ihre Funktionsfahigkeit in Abhangigkeit der Anzahl der
Ventiloffnungen verlieren. Insofern spielen ungewollte Ventiloffnungen, die durch eine
ausreichend groRe negative Druckdifferenz zwischen Trachea und Neopharynx

entstehen, diesbezuglich eine wichtige Rolle.

In dieser Untersuchung konnte durch ein einfaches, nicht invasives Messverfahren
gezeigt werden, dass bei einer groRen Anzahl der untersuchten laryngektomierten
Frauen und Manner atmungsabhangige Druckdifferenzen zwischen Trachea und
Neopharynx vorherrschen, die gro3 genug sind, um die bekannten
Ventiloffnungsdruckwerte kommerziell erhaltlicher Stimmprothesen zu Uberschreiten
und so zu ungewollten Ventiloffnungen und einer verfrihten Materialermudung fihren

konnen.

Bisherige in der Literatur verodffentlichte Messungen neopharyngealer
beziehungsweise dsophagealer Druckwerte wurden invasiv und mit hohem zeitlichen
Aufwand durchgefuhrt. Diese Messungen wurden nur mit geringer zeitlicher Auflosung
durchgefuhrt. Zur Detektion oder Bestimmung negativer Druckdifferenzen dienten

diese Untersuchungen nicht.

Die hier durchgefuhrten Messungen ergaben, dass bei mehr als 20,6 % der
untersuchten Probanden bereits unter Ruheatmung Druckdifferenzen erreicht werden
die oberhalb des Ventiléffnungsdruckes (dP < - 5 mbar) liegen. Dies bedeutet, dass

schon in Ruheatmung regelmalig bei ca. 1/5 der Probanden ungewollte
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Ventiloffnungen auftreten, die zu einer deutlichen Verklrzung der Lebensdauer einer

Stimmprothese, also der moglichen in situ Verweildauer, fuhren kdnnen.

Berucksichtigt man die unter forcierter Respiration bestimmten Druckwerte so finden
sich sogar bei mehr als 95% der Probanden Werte, die teils sehr deutlich oberhalb des

Ventiloffnungsdruckes von Standardstimmprothesen liegen.

Die hier bestimmten Messwerte konnen erklaren, dass es teilweise zu einer sehr
kurzen Verweildauer von implantierten Stimmprothesen bei kehlkopflosen Patienten
kommt, bei denen die Stimmprothese ublicherweise keine Zeichen einer
Biofilmbesiedlung zeigen. Die Bestimmungen legen nahe, dass viele betroffene
Patienten mit den verfigbaren Standardstimmprothesen nicht optimal und fir die

Kostentrager nicht effizient versorgt sind.

Das demonstrierte Verfahren eignet sich zur Bestimmung von Druckdifferenzen
zwischen AuBenluft und Neopharynx und konnte so zu einer schnelleren und somit
auch effizienteren Versorgung in der Stimmrehabilitation Kehlkopfloser beitragen. Als
einfach durchzufuhrendes, nicht invasives Verfahren ware diese Messung auch in der
klinischen Routine einsetzbar und als Dokumentation gegenuber der Kostentrager

anwendbar.

Erwahnenswert bleiben mogliche, technisch bedingte Fehlmessungen, die sich durch
nicht bestimmbare Druckdifferenzen zeigten. So war es bei einigen Probanden nicht
maoglich Druckdifferenzen in beiden Untersuchungsbedingungen zu bestimmen. Diese
Fehlmessungen waren hauptsachlich auf eine starke Schleimbildung oder seltener auf
eine Uberlagerung durch die raumliche Nahe des Pulses der A. Carotis

zurlckzufiihren.
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