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m SPECIAL

Resorbierbare Implantate. Durch Eingriffe mit dem Herzkatheter in der so-

genannten interventionellen Kinderkardiologie konnte in den letzten Jahrzehnten

viel erreicht werden. Kindern mit Herzfehlern blieben oft schwierige Operationen,

Narben und langere Krankenhausaufenthalte erspart. Die Entwicklung eines

resorbierbaren Implantats soll einen Beitrag leisten, die Langzeitkomplikationen

der interventionellen Kardiologie zu minimieren.

Verschlusssysteme fiir
die Herzscheidewand
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um- oder Ventrikelseptumdefekte)
gehoren mit einem Anteil von ca.

40 % zu den hiufigsten angeborenen
Herzfehlern. Solche Verbindungen zwi-
schen linkem und rechtem Herz fithren zu
einer vermehrten Belastung von Herz-
muskel und Lungengefifien, die ohne
Therapie zu irreversiblen Verdnderungen
des Herzens und in Folge dessen zu einer
herabgesetzten Lebenserwartung fithren.
Die Standardtherapie solcher Septumde-
fekte bestand bis vor wenigen Jahren in ei-
nem operativen Verschluss des Defekts am
offenen Herzen unter Einsatz einer Herz-
Lungen-Maschine. Inzwischen lassen sich
viele dieser Herzscheidewanddefekte im
Rahmen einer Herzkatheteruntersu-
chung, dem sog. interventionellen Ver-
schluss, verschlieflen. Dafiir wird ein Ka-
theter von der Leiste aus zum Herzen vor-
geschoben und durch diesen hindurch ein
Implantat in den Defekt eingesetzt [1, 2]
(Bild 1). Eine Operation am offenen Her-
zen und die dadurch entstehenden Bela-
stungen und Gefahren fiir den Patienten
durch den Einsatz einer Herz-Lungen-
Maschine konnen so vermieden werden.
Die gegenwirtig verfiigbaren Systeme
fiir den interventionellen Verschluss der
Septumdefekte bestehen aus einer Kom-
bination von Metallrahmen und einer
synthetischen ~ Kunststoffbespannung
oder -fiillung (Bild 2). Sie verbleiben fiir
die Zeitspanne der natiirlichen Lebenser-
wartung ihrer meist im Kindesalter be-
findlichen Empfinger als Fremdmaterial
im Korper. Es ist bekannt, dass diese ,,per-
manenten“ Implantate nach einigen Mo-

D efekte der Herzscheidewand (Atri-

Bild 1. Schematische Darstellung einer
Implantation mit einem Amplatzer-ASD-0kklu-
der im Rahmen einer Herzkatheteruntersuchung
(RA = rechtsatrial, LA = linksatrial, A: Platzieren
des Katheters am Defekt, B/C: Positionierung
des Implantats auf beiden Seiten des Defekts,
D: Verankerung des Implantats, E: Losen des
Katheters

naten vollstindig eingewachsen sind und
somit korpereigenes Gewebe die den De-
fekt verschlieBende Funktion des Im-
plantats ibernommen hat [3]. Aufgrund
dieser Erkenntnis wird die Entwicklung
eines vollstindig resorbierbaren Implan-
tats angestrebt. Dieser Ansatz ist neu, weil
alle bislang kommerziell verfugbaren Im-
plantate aus nicht resorbierbaren Mate-
rialien gefertigt sind.

Breites Anforderungsspektrum

Neben den Verarbeitungseigenschaften
und dem Degradationsverhalten kommt
den mechanischen Eigenschaften des Po-
lymers eine grofle Bedeutung zu. In dem
hier vorliegenden Fall muss das Implan-
tat erheblichen mechanischen Belastun-
gen standhalten. Die Anforderung an das
Material besteht darin, dass das Implan-
tat durch einen Katheter mit einem
Durchmesser von ca. 3-5 mm gefiihrt
wird. Da dieser im Durchmesser wesent-

Bild 2. Beispiele fiir Verschlusssysteme von Defekten der Herzscheidewand (links: Amplatzer,
rechts: CardioSeal, Werkstoff: Nitinol in Kombination mit Polyesterfasern)
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lich kleiner ist als der zu verschliefende
Defekt (bis zu max. 40 mm), muss das
Implantat den Katheter in gefaltetem/
komprimiertem Zustand passieren. Um-
gekehrt muss das Implantat im Defekt
vollstindig aufgefaltet oder dekompri-
miert werden, damit es zu einem Ver-
schluss kommt. Auf keinen Fall darf das
Implantat verrutschen, brechen oder sich

losen, weil es sonst vollstindig
oder in Teilen in den Blutkreislauf
des Patienten gelangt und durch
Beschddigung von Herzklappen
oder Gefif3verschliisse akut das
Leben des Patienten gefihrden
kann. Die Entwicklung eines re-
sorbierbaren Implantats zum Ver-
schluss von Herzscheidewandde-
fekten stellt somit sowohl tech-
nisch als auch biologisch und medizinisch
hohe Anforderungen.

Entsprechend den Randbedingungen
der Verarbeitbarkeit und den medizini-
schen Anforderungen wurden aus vor-
handenen marktgingigen resorbierbaren
Polymeren geeignete Werkstoffe ausge-
wihlt. Diese sind das Poly-L-lactid (PLLA)
(Typ: Resomer L207, Hersteller: Boehrin-
ger Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG)
und das Poly-L-lactid-co-Trimethylencar-
bonat (70:30) (PLLA-co-TMC) (Typ: Re-
somer [T706). Beide Materialien sind
hinsichtlich Vertréglichkeit und Abbau-
verhalten im Korper gut geeignet. Zur Be-
urteilung der Verarbeitbarkeit wurden die
FlieRfshigkeit und der thermische Abbau
der Polymere anhand entsprechender Test-
geometrien verglichen. Ein besonderes Au-
genmerk lag hierbei auf der Abformung
kleiner Details, weil es sich bei dem ange-
strebten Implantat um ein Bauteil handelt,
das fein strukturierte Elemente aufweist,
die den Verschluss eines vergleichsweise
grofSen Defekts ermdglichen sollen.

Aus den medizinischen Untersuchun-
gen zum Wachstum von Endothelzellen
auf den PLLA- und PLLA-co-TMC-Pro-
ben geht hervor, dass auf beiden Proben
Endothelgewebe wichst, wobei der Be-
wuchs des PLLA deutlich schneller erfolgt
als der des PLLA-co-TMC. Die Ergebnis-
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Bild 3. CAD-Modell
des neuen Prototyps
(links: im gestreckten
Zustand, rechts: im
gefalteteten Zustand)
fiir den Verschluss
von Herzscheide-

se zeigen, dass beide Probematerialien
zunichst die medizinischen Anforderun-
gen erfiillen und den Randbedingungen
der Verarbeitbarkeit gentigen.

Erste Versuche zur Prototypenherstel-
lung erwiesen sich als vielversprechend.
Das Implantat dhnelt dabei im dekom-
primierten Zustand einem Réhrchen, das
durch den Katheter zur Defektstelle vor-

wanddefekten

geschoben werden kann. Im Defekt wird
dann jeweils eine Scheibe rechtsatrial und
linksatrial aufgespannt. Durch das Ein-
rasten einer Schnappverbindung wird
diese Position fixiert, sodass der Defekt
verschlossen werden kann (Bild 3).

Nach Abschluss der Prototypenher-
stellung muss dieser auf Praxistauglich-
keit bzgl. Komprimierung und Dekom-
primierung sowie Verschluss und Off-
nung untersucht werden.

Anschlieffend werden die degradierba-
ren Prototypen zum Verschluss der Herz-
scheidewanddefekte in einem tierexperi-
mentellen Modell am Schaf getestet. Den
Schwerpunkt dieser Tests bilden die kli-
nisch-praktische Handhabbarkeit sowie
die Gewebevertraglichkeit der Implantate
und ihrer Degradationsprodukte. Nach
der Auswertung der In-vitro- und erster
In-vivo-Versuche werden sowohl der Ver-
arbeitungsprozess als auch gegebenenfalls
das Werkzeug und die Formteilgeometrie
optimiert. Dieser Schritt soll sicherstellen,
dass nach Abschluss der Arbeiten prinzi-
piell funktionsfihige Implantate herge-
stellt werden konnen.

Fazit und Ausblick

Die Forschungsergebnisse sollen die Ent-
wicklungsgrundlage zu einem innovati-
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ven Medizinprodukt liefern. Dabei konn-
ten biodegradierbare Septumdefekt-Ver-
schlusssysteme die bereits am Markt eta-
blierten permanenten Implantate ver-
dringen, wenn sie deren limitierende
Eigenschaften iiberwinden (fehlende
Wachstumsadaptation, chronischer
Fremdkérperreiz, unzureichende Bio-
kompatibilitit, zum Teil erhohte Throm-
bogenitit, Ermiidungsbriiche der Metal-
lanteile etc.). m
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Sealing Systems for
the Cardiac Septum

RESORBABLE IMPLANTS. In recent decades,
much has been achieved through catheter-based
cardiac treatment in pediatric interventional car-
diology. As a result of this treatment, children
with heart defects are often saved complex op-
erations, scars and prolonged stays in hospital.
The development of a resorbable implant should
help minimise the long-term complications of in-
terventional cardiology.

NOTE: You can read the complete article by entering
the document number PE103814 on our website at
www.kunststoffe-international.com
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