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Botulinumtoxin ist bislang vor allem
als Faltenkiller bekannt. Doch
Mediziner setzen den Wirkstoff

langst auch gegen schwere
Erkrankungen ein

VON BEATE WAGNER

nna Koch* kannte das Gefiihl

bereits. Jenen Zustand, in dem

ihr alles sinnlos, das Leben un-

endlich anstrengend erschien.

Was eigentlich schon hinter ihr
lag, musste sie nun erneut erleben. Ihre
Mutter war gerade gestorben, die 43-Jéahri-
gemusste sich als Einzelkind allein um die
Beerdigung kiimmern, das Elternhaus auf-
16sen. Kurz zuvor war ihre Beziehung in
die Briiche gegangen. Prompt holt sie die
Depression wieder ein, unter der sie 14 Jah-
re zuvor bereits einmal gelitten hatte. Sie
arbeitet zwar weiter als leitende Redakteu-
rin. Aber Freunde zu treffen, im Alltag zu
funktionieren, all das fallt ihr schwer. Mit
Psychotherapie und Medikamenten geht
es ihr besser, doch sie nimmt an Gewicht
zu. Koch reduziert daher die Dosis. Bis sie
iiber Botox liest.

Sie kennt das Mittel als wirksamen Fal-
tenkiller. Der darin enthaltene Wirkstoff
Botulinumtoxin entspannt die Muskeln
und glattet die Haut. Aber wirkt esauch als
Medikament gegen Depressionen? Koch
will es ausprobieren. Sie stellt sich in der
Asklepios Klinik Hamburg vor. Mittlerwei-
le spritzt Psychiater Axel Wollmer ihr alle
fiinf Monate Botox in die Zornesfalte auf
der Stirn. Einsamkeit, Trauer oder Angst
gibt es nach wie vor in ihrem Leben. ,,Aber
das ficht mich nicht mehr an beschreibt
Koch. ,Ichbin gelassener, kann mit negati-
ven Gefiithlen wieder so umgehen, wie ich
es als Gesunde konnte

Nach nur einer Behandlung
ging es 60 Prozent der
depressiven Patienten besser

‘Wollmer hat mehrere Patienten, die wie
Koch sprechen. Mit seinem Kollegen Till-
man Kriiger von der Medizinischen Hoch-
schule Hannover (MHH) fithrte der Ham-
burger Psychiater 2012 die weltweit erste
randomisierte Studie mit dem Wirkstoff
Botulinumtoxin A gegen Depressionen
durch, an 30 teils chronisch depressiven
Patienten, denen andere Medikamente
nicht geholfen hatten. ,Nach nur einer Be-
handlung im Bereich der Zornesfalte erleb-
ten 60 Prozent der Patienten eine deutli-
che Besserung der Depression®, sagt Woll-
mer. ,,Damit ist die Wirkung mit der eines
Antidepressivums vergleichbar.“ Und sie
halt etwa sechs Monate an.

Die Forscher glauben, dass die soge-
nannte Facial-Feedback-Theorie hinter
dem Effekt steckt. ,Unsere Mimik driickt
unsere Emotionen nicht nur aus, sie halt
diese auch aufrecht und verstarkt sie”, er-
klart Wollmer. Sende etwa die durch Botox
geglittete Stirn keine negativen Informati-
onen mehr an das Gehirn, dndere das die
Stimmung ins Positive, erklart der Psychi-
ater. Zwei weitere Studien bestatigten den
antidepressiven Effekt von Botox.

Auch die Pharmafirma Allergan ist opti-
mistisch. Wirkt ihr Produkt Botox gegen
Depressionen, eréffnet das einen weiteren
Millionenmarkt. Schitzungen zufolge lei-
den weltweit inzwischen 350 Millionen
Menschen unter einer Depression; 2020
wird sie die zweithdufigste Volkskrank-
heit sein. Im April 2017 verdffentlichte Al-
lergan erste Ergebnisse einer so genann-
ten Phase-II-Studie - in der vor allem die
Vertréglichkeit eines Medikaments ge-
priift wird. ,Die Ergebnisse sind, soweit er-
sichtlich, nicht so eindeutig wie die unse-
rer Studie®, sagt Wollmer. Dennoch plant
die Firma demnéchst eine grof8 angelegte
Phase-III-Studie. Darin soll sich endgiiltig
zeigen, wie gut die Spritze wirkt.

Botulinumtoxin A wurde unter dem
Markennamen Botox® weltweit als dstheti-
sche Wunderwaffe bekannt. In Hollywood
garantiert die Beauty-Spritze den Stars
seit Jahrzehnten ein faltenfreies Lacheln.
Zwar haben Melanie Griffith, Gwyneth Pal-
trow und Nicole Kidman den Gegentrend

gestartet und sich 6ffentlich vom Glat-
tungswahn distanziert. Das aber tut der Er-
folgsgeschichte des Mittels keinen Ab-
bruch: Vor allem in der Medizin erobert
das wohl stirkste Gift der Welt immer
mehr Fachbereiche, neuerdings auch die
seelischen Leiden. Derzeit suchen Woll-
merund Kriiger fiir eine gréfiere Studie Pa-
tienten, die unter einer Borderline-Sto-
rung leiden. Erste Tests mit wenigen Be-
troffenen verliefen erfreulich.

Schon heute hat Botulinumtoxin Aller-
gan reich gemacht. Durch das Geschift
mit dem Nervengift wurde aus einer klei-
nen Kontaktlinsenfirma ein Pharmariese.
Der Gesamterlos lag 2015 bei 4,2 Milliar-
den US-Dollar. Allein mit Botulinumtoxin
hat die Firma 2,4 Milliarden US-Dollar um-
gesetzt. Zahlen aus dem internationalen
Geschéftsbericht 2016 zeigen: Auf dem US-
Markt hat der medizinische Markt den kos-
metischen langst tiberholt.

Auch in Deutschland iiberfliigeln die
medizinischen Anwendungen die dstheti-
schen: Die gesetzliche Krankenkasse hat
dem Arzneiverordnungsreport 2016 zufol-
ge im Jahr 2015 rund 60 Millionen Tages-
dosen bezahlt. Arzte der Deutschen Gesell-
schaft fiir Asthetische und Plastische Chir-
urgen spritzten 2011 noch bei rund 65 500
Menschen Botox, 2014 bereits bei 69200.
Bei einem Preis von durchschnittlich 300
Euroergibt das 20,8 Millionen Euro. Daje-
der Arzt Botox spritzen darf, liegt der Um-
satz sicher dariiber. Dennoch diirfte er
nicht so grof sein wie im medizinischen
Bereich.

Botox ist hierzulande gegen 15 Erkran-
kungen zugelassen. Dazu zdhlen schwere
Bewegungsstérungen durch anhaltende
Muskelverkrampfungen, die den Kiefer,
Hals, Nacken, Hande und Fiifke in abnor-
me Positionen zwingen. Auch bei chroni-
scher Migréne, Lidkrampf und vermehr-
tem Schwitzen ist Botox erlaubt, auch bei
Blasenfunktionsstorungen wie einer tiber-
aktiven Blase oder Harninkontinenz.

Und die Forschung an neuen Einsatzge-
bieten geht stetig weiter: Allein zum Stich-
wort Botox finden sich in der Datenbank
Pubmed heute bereits fast 2500 Publikati-
onen, derzeit laufen weltweit noch mindes-
tens 730 Studien dazu. Gepriift wird Botu-
linumtoxin etwa in der Therapie gegen
neuropathische Schmerzen, als Tumorblo-
ckade bei Magenkrebs oder gegen Herz-
rhythmusstérungen nach einer Bypass-
operation. ,,Botulinumtoxin ist seit vielen
Jahren ein Segen fiir viele schwerkranke
Menschen®, sagt Wolfgang Jost, Leiter der
Botulinumtoxinambulanzin Freiburg und
Vorstandsmitglied der Arbeitsgruppe Bo-
tulinumtoxin der Deutschen Gesellschaft
fiir Neurologie. Das Nervengift unter-
driickt die Kommunikation zwischen Ner-
venund Muskeln (siehe Kasten unten). Da-
her kénnte es prinzipiell bei allen Erkran-
kungen zum Einsatz kommen, bei denen
die Kommunikation gestort ist, sagt Jost.
»In Studien erzielen wir eine Wirksamkeit,
von der wir bei anderen Medikamenten
nur trdumen kénnen So liegen die Er-
folgsraten beispielsweise bei einem Schief-
hals bei {iber 80 Prozent.

So wirkt die Spritze

Der Wirkstoff Botulinumtoxin wird aus
dem Bakterium Clostridium botuli-
num gewonnen. Botulinumtoxin ver-
hindert, dass an den Nerven der Boten-
stoff Acetylcholin freigesetzt wird. Im-
pulse vom Nerv werden nicht mehr
auf den Muskel tibertragen. Innerhalb
von drei bis 14 Tagen wird der Muskel
geldhmt. Die Wirkung hélt durch-
schnittlich mindestens ein Vierteljahr
lang an. Botulinumtoxin entspannt
aber nicht nur Muskeln. Es bremst
auch iiberaktive Nerven. In Deutsch-
landist es als Wirkstoff fiir die Behand-
lung von 15 Erkrankungen zugelassen.
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Die Spritze kann dem Neurologen zufol-
ge bei Menschen mit Spastik nicht nur die
Verkrampfung eines Armmuskels reduzie-
ren. Mithilfe von Botulinumtoxin kann
der Patient den Arm auch wieder aktiv ein-
setzen. Auch Menschen mit chronischer
Migrane erlangten teils ein neues Lebens-
gefiihl, sagt Jost: ,Aber natiirlich behan-
deln wir nur solche Patienten, die schon
jahrelang unter der chronischen Migréne
leiden und von anderen zugelassenen The-
rapien nicht profitieren®, erklért der Neu-
rologe.

Léngst setzen Arzte den Wirkstoff aber
auch bei Erkrankungen ein, fiir die ernoch
nicht zugelassen ist. So zum Beispiel bei
krankhafter Schweifisekretion und erhéh-
tem Muskeltonus bei Parkinson, krankhaf-
ter Tranensekretion, Tremor des Kopfes
oder der Hande oder chronisch motori-
schen Zuckungen. Allergan zufolge sei die
Wirksamkeit und Vertraglichkeit von Bo-
tox in mehr als 2000 wissenschaftlichen
Veréffentlichungen untersucht. Botox
wird zum Beispiel bei {iberméfligem Spei-
chelflusslangst in den Therapie-Leitlinien
als wirksamstes Medikament empfohlen.
»Nur weil die Zulassungsbehérden viel
Zeit brauchen, bedeutet das nicht, dass
wir nicht ordentlich arbeiten®, sagt Jost.

Manche Kollegen sehen das allerdings
kritisch. ,Es ist nicht unproblematisch,
wenn ein Medikament auferhalb seiner
Zulassung gegeben wird®, sagt Bernd
Miihlbauer, Direktor am Institut fiir Phar-
makologie des Klinikums Bremen-Mitte.
»Die gesamte Verantwortung liegt dann
beim Arzt, die Firma ist von der Haftungs-
pflicht befreit, sagt Miihlbauer.

In einer Privatpraxis zahlen
Patienten fiir die Therapie
schnell mehrere Hundert Euro

Zwischen 1993 und Ende November
2016 wurden 426 Verdachtsmeldungen zu
Zwischenfillen mit dem Nervengift an das
Bundesinstitut fiir Arzneimittel und Medi-
zinprodukte (BfArM) gemeldet. ,,Die Fille
aus der Klinik werden spontan gemeldet*,
sagt Miihlbauer. Und bei diesen freiwilli-
gen Systemen miisse man davon ausge-
hen, dass nur etwa jeder siebte Fall gemel-
det wird. Doch selbst hochgerechnet auf
rund 3000 Meldungen entspricht das tiber
einen Zeitraum von 23 Jahren nur einer ge-
ringen Zwischenfallrate, sagt der Pharma-
kologe.

Dennoch sollte jeder Einsatz des Medi-
kaments klinisch breit gepriift sein, sagt
Miihlbauer. Vor allem bei Anwendungen,
deren angestrebte Wirkung weit vom Mus-
kelsystem entfernt liegt. ,,Schaut man die
Liste an, gegen welche Erkrankungen Bo-
tox heute tiberall angewendet wird, kann
einem schon schwindelig werden®, sagt
Miihlbauer. Zumal ihm bei einigen Indika-
tionen wie zum Beispiel der Depression,
Migréne oder dem Zahneknirschen die
Vorstellungskraft fehle, wie das Nerven-
giftda genau wirken soll, so der Pharmako-
loge.

Da es keine nennenswerten Nebenwir-
kungen gebe, sei Botox oft einen Versuch
wert, sagt dagegen der Dermatologe Boris
Sommer. ,Der Patient kann tiberlegen, ob
eres ausprobieren will, sagt der erste Vor-
sitzende der Deutschen Gesellschaft fiir
Asthetische Botulinumtoxin-Therapie
(DGBT). Er behandelt Menschen mit dsthe-
tischen Wiinschen ebenso wie jene, die ei-
ne Botox-Therapie gegen Migrine, Zéhne-
knirschen oder iiberméfiges Schwitzen
mochten. Und er erlebt oft, dass sich medi-
zinische und kosmetische Einsétze bei Bo-
tulinumtoxin erginzen. ,Wenn ich einen
vergréfierten Kaumuskel spritze, lisst das
Ziahneknirschen nach. Gleichzeitig sieht
die Wange schoner aus®, erklart Sommer.
Bezahlen muss die Patienten in der Privat-
praxis ohnehin alles selbst. Eine Anwen-
dung kostet sie dann schnell mehrere Hun-
dert Euro.

Doch warnt der Freiburger Neurologe
Jost vor Schnellschiissen. Die Euphorie
um die Depression zum Beispiel erscheint
ihmverfriiht. , Erste Studienergebnisse be-
legen noch gar nichts® erklart er. Auch
miisse es Vergleichsstudien geben. Unter-
suchungen zu den Risiken, wenn die Medi-
ziner den Patienten andere Medikamente
vorenthalten. Wenn die Phase-III-Studie
von Allergan gute Ergebnisse liefert, kon-
ne man weitersehen. ,Es sind aber schon
viele Medikamente in der Phase III ge-
scheitert, die in Phase II noch viel verspre-
chende Ergebnisse hatten®, sagt Jost. Da-
her sollte Botulinumtoxin derzeit nur in
Studien gegen Depressionen zum Einsatz
kommen, erklirt der Neurologe. Nicht
aber im klinischen Alltag.

Anna Koch ist daher froh, dass sie einen
Platz in einer klinischen Studie ergattern
konnte, die Spritzen regelmifiig be-
kommt. Sie weif}, dass der Erfolg der The-
rapie noch nicht erwiesen ist. Sie weift
auch, dass Mediziner noch nicht genau er-
klaren kénnen, wie genau das Nervengift
gegen Depressionen helfen kénnte. Doch
ihr hilft es, ihren Alltag zu bewiltigen.
Bald, so hofft sie, wird sie wieder ganz oh-
ne Medikamente leben konnen. Bis dahin
mdchte sie auf Botox nicht verzichten.
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