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Definition
Hyperbare Sauerstofftherapie

Die Hyperbare Sauerstofftherapie wird häufig abgekürzt als ”HBO” (für ”hyperbare Oxygenation”) bezeichnet. Angloamerikanisch ist auch ”HBO2” für ”hyperbaric oxygen” üblich. In die ”Internationale Klassifikation der Prozeduren in der Medizin” (ICPM) ist die HBO unter No. 8-761 ICPM aufgenommen.

Als medizinische Therapiemethode macht die HBO die Kombination zweier grundlegender Maßnahmen aus. Fehlt einer der beiden Voraussetzungen, so handelt es sich nicht um HBO (Kindwall 1994, Oriani et al. 1996, Camporesi 1996, Perret 1995, Almeling & Welslau 1996): a) der Patient atmet 100% O2, b) der Patient wird einem Überdruck ausgesetzt, wobei der therapeutisch genutzte Druckbereich zwischen 150 kPa und 300 kPa (1,5–3,0 bar absolut / 0,5–2,0 bar Überdruck) liegt.

Dauer einer Behandlung

Eine einzelne Behandlung dauert indikationsabhängig zwischen etwa 45 Minuten und über 6 Stunden. Die untere Grenze wird dabei z.B. bei der Behandlung von ZNS-Störungen wie Migräne oder Apoplex empfohlen, die sehr langen Behandlungen werden in der Akuttherapie von Dekompressionskrankheit und arterieller Gasembolie erforderlich (Kindwall 1994, Oriani et al. 1996, Camporesi 1996, Perret 1995, Almeling & Welslau 1996, siehe auch entsprechende Argumentationen zu den einzelnen Indikationen). 

Behandlungsdauer und Frequenz einer Therapie

Die erforderliche Zahl von Einzelbehandlungen in einer Therapie liegt je nach Indikation zwischen einer und i.d.R. bis zu dreißig oder mehr Behandlungen. Der individuelle Krankheitsverlauf unter der Therapie ist hier entscheidend. Z.B. reicht bei der verzugslosen Druckkammertherapie einer leichten Dekompressionskrankheit häufig eine Behandlung aus, während die verzögert (erst mehrere Stunden nach Symptomentstehung) initiierte Druckkammertherapie schwerer Dekompressionskrankheiten im Einzelfall sogar 50 und mehr Behandlungen erfordern kann, bis es zu einer Restitutio oder zu einem Plateau in der Symptombesserung kommt (Kindwall 1994, Oriani et al. 1996, Camporesi 1996, Perret 1995, siehe auch entsprechende Argumentationen zu den einzelnen Indikationen). 

Die Frequenz der Behandlungen während einer Therapie richtet sich nach der Diagnose und der individuellen Krankheitsentwicklung unter der Therapie. Sind bei lebensbedrohlichen Notfallbehandlungen von Patienten mit clostridialer Myonekrose z.B. in den ersten 24 Stunden drei Einzelbehandlungen erforderlich, so werden in der Behandlung von chronischen Problemwunden bei diabetischem Fußsyndrom in verschiedenen Studien fünf bis sechs Einzelbehandlungen pro Woche durchgeführt (Kindwall 1994, Oriani et al. 1996, Camporesi 1996, Perret 1995, siehe auch entsprechende Argumentationen zu den einzelnen Indikationen).

Allgemeine Wirkmechanismen

Sauerstoff im Gewebe

Der grundlegende Effekt der HBO besteht in einer massiv erhöhten physikalischen Lösung von O2 im Blutplasma und konsekutiv auch in den Körpergeweben. Während der hämoglobingebundene O2-Transport nur geringfügig zu verbessern ist, kann die physikalisch im Plasma gelöste O2-Menge entsprechend den Gasgesetzen von Boyle-Mariotte, Dalton und Henry proportional zum Umgebungsdruck und dem O2-Anteil im Atemgas gesteigert werden. 

Beispiel: Bei O2-Atmung unter 300 kPa wird arteriell ein pO2 von über 2000 mmHg erreicht, während unter Normbedingungen (100 kPa, Luftatmung) nur ein pO2 von 100 mmHg erreicht wird. Hierdurch wird die mögliche Diffusionsstrecke für O2 im Kapillarbereich von normalerweise 64 µm auf 247 µm vergrößert (Krogh-Erlang-Modell). Aus dem o.g. Effekt resultieren die im Folgenden genannten Wirkungen bei verschiedenen Indikationen.

Wirkmechanismen in der Wundheilung

Wundheilung

Die Heilung von Wunden geht mit komplexen Abläufen einher, an denen zahlreiche Zellsysteme und Mediatoren beteiligt sind (Hunt 1988, Silver 1980). So kommt es nach Kontinuitätsunterbrechung oder Zerstörung von Geweben im Rahmen der Reparatur dieser Defekte zur Kontraktion des Wundbereiches, zur Neubildung von Bindegewebe und schließlich, bei Verletzungen von Oberflächen, zur Epithelialisierung (Hunt 1988, Silver 1980). 

Initiale Vorgänge

Initial kommt es bei einer solchen Traumatisierung mit Integritätsverletzung zu einer Vasokonstriktion der mitbetroffenen Arteriolen und zur Thrombozytenaggregation sowie zur Aktivierung des Hageman-Faktors. Es folgt, neben der Aktivierung der Gerinnungskaskade noch der Ablauf weiterer biochemischer Prozesse, wie Aktivierung des Komplementsystems, des Kininsystems und des fibrinolytischen Systems. Durch diese Enzymketten werden verschiedene Reaktionskaskaden der Wundheilung gestartet (Hunt 1988, Silver 1980). Im weiteren Verlauf dilatieren die Arteriolen, es kommt zur Einwanderung von zunächst neutrophilen Granulozyten in den mit Blutbestandteilen, Zellfragmenten und Detritus angefüllten Wundbereich (Hunt 1988, Silver 1980). Getriggert durch während der Initialphase gebildete chemotaktische Faktoren kommt es zur Einwanderung und Aktivierung von Makrophagen. 

Makrophagen

Ihre Bedeutung liegt einmal in der Entwicklung von Phagozytoseaktivität, zum anderen in ihrer Funktion als Regulatorzellen für die Proliferation und Differenzierung weiterer, für die Wundheilung wichtiger Zelltypen (Hunt 1988, Silver 1980). Mitverantwortlich ist hierfür der von Makrophagen und Thrombozyten gebildete Wachstumsfaktor PDGF (platelet derived growth factor), sowie weitere Thrombozytenfaktoren (Hunt 1988, Silver 1980). 

Fibroblasten

Fibroblasten wandern in den Wundbereich und beginnen u.a. unter Einfluß von PDGF mit der Gefäßneueinsprossungen von den Wundrändern in den Wundbereich, was eine Verbesserung der Versorgung des geschädigten Gewebes bewirkt (Hunt 1988, Silver 1980). 

Neovaskularisation

Die Gefäßneubildung wird darüber hinaus gefördert von dem aus Thrombozyten und aktivierten Makrophagen freigesetzten FGF (fibroblast growth factor), der zusammen mit anderen angiogenen Polypeptiden die Proliferation und röhrenförmige Anordnung der Endothel​zellen in Gang setzt und unterhält (Ketchum et al. 1969). 

Keratinozyten

Zeitgleich mit der Fibroblastenproliferation und der Angioneogenese wandern epi​dermale Keratinozyten von den Wundrändern her ein, es kommt zum Wundverschluß (Niinikoski 1969, Nylander et al. 1986). 

Lokales Milieu

Entscheidend für die beschriebenen Abläufe ist das Milieu in der Um​gebung der Wunde. So kann dieser Bereich modellhaft in zwei Kompar​timente unterteilt werden, nämlich den eigentlichen Wund​raum, der hy​poxisch, azidotisch, hypoglykämisch, hyperkapnisch, hyperkaliämisch ist und eine hohe Laktatkonzentration aufweist sowie den gut vaskulari​sierten, in Folge inflammatorischer Prozesse hyperämisierten Wund​bereich, von dem aus die Re​paraturvorgänge einsetzen (Hunt 1988, Hunt et al. 1967, Jonsson et al. 1991, Niinikoski 1969, Niinikoski et al. 1991, Silver 1991, Vihersaan et al. 1974). 

Hypoxie und Laktatkonzentration als Trigger der Wundheilung

Diese Unter​schiede im lokalen Milieu sind von großer Bedeutung für die Wundheilung, da sowohl Wundhypoxie, als auch hohe Laktat​konzentrationen in der Wunde wesentliche Triggerfaktoren darstellen (Hunt 1988, Sheffield 1985, Silver 1969, Vihersaan et al. 1974). So erfolgt die Migration der oben beschriebenen Zellpopulationen entlang der Konzentrationsgradienten zwischen Wundrand und Wundraum. Auf dem gleichen Prinzip beruht auch die gerichtete Gefäßneuaussprossung (Silver 1969 u. 1980). Messungen des Gra​dienten der Sauerstoffspannung im Gewebe haben zeigen können, daß am Wundrand ein pO2 von 60-90 mmHg herrscht, der jedoch im Bereich der Fibroblastenpro​liferation auf ca. 30-80 mmHg abfällt und im Bereich der Makro​phagen nahe null ist (Niinikoski et al. 1972, Sheffield 1985). In Wundbereichen mit einem pO2 unter 20 mmHg finden sich kaum Zellteilungsvorgänge (Silver 1969 u. 1980). Die maxi​male Kollagensynthese findet in Bereichen mit mittleren pO2-Werten statt, die um20-60 mmHg liegen (Hunt & Pal 1979, Hunt et al. 1967, Hutton et al. 1967, Siddiqui et al. 1996). Wichtiger scheint jedoch eine hohe Laktatkonzentration zu sein, denn auch bei Anstiegen des Sauerstoffpartialdrucks bleibt die Laktatkon​zentration in der Wunde hoch. Diese gleichmäßig hohen Laktat​werte haben ihre Ursache im Leu​kozytenstoffwechsel, da Leu​kozyten auch unter aeroben Bedingungen ihren Energiestoff​wechsel per Glykolyse durchführen.

Darüber hinaus scheint Laktat der potenteste Stimulus für die re​parativen Vorgänge zu sein, da es auch allein in der Lage ist, die beiden wichtigsten Vorgänge der Wundheilung, nämlich Kollagen​synthese und Angioneo​genese, zu triggern (Hunt 1988, Hunt & Pal 1979, Hunt et al. 1967, Ketchum et al. 1969).

Sauerstoff in der Wundheilung

Ist neben einer hohen Laktatkonzentration auch eine initiale Wund​hypoxie als Triggermechanismus von Bedeutung, so ist für den geregelten Ablauf eines Teils der beschriebenen Prozesse jedoch Sauerstoff essentiell nötig (Davis et al. 1988, Hunt et al. 1976, Hunt & Pal 1979, Jonsson et al. 1991, Niinikoski 1969, Niinikoski et al. 1991, Siddiqui et al. 1996, Vihersaan et al. 1974).

So benötigen die meisten an der Wundheilung beteiligte Zelltypen ein Mindestmaß an Sauerstoff, um ihren Zellstoffwechsel aufrecht zu er​halten, um proliferieren zu können und um Wachstums​faktoren und Zytokine freisetzen zu können. Wie bereits erwähnt, finden sich in aus​geprägt hypoxischen Wundbezirken kaum Zell​teilungen (Davis et al. 1988, Niinikoski 1969, Vihersaan et al. 1974, Winter & Perrins 1970). 

Kollagensynthese und -vernetzung

Auch die Kollagensynthese durch Fibrobla​sten ist sauerstoffabhängig, denn die Aminosäure Prolin im Kollagen​molekül wird sauerstoffabhängig hydroxyliert, ein Syn​theseschritt, der als limitierend für die extrazelluläre Kollagen​ablage angesehen wird (Hunt & Pal 1979, Prockop et al. 1979, Siddiqui et al. 1996). Darüber hinaus ist Sauerstoff wichtig für die Quervernetzung der Kollagenketten untereinander und damit für die Endfestigkeit des Ersatzgewebes, denn der für diesen Synthese​schritt zuständigen Lysin-Hydroxylase dient mo​lekularer Sauer​stoff als Substrat (Hunt & Pal 1979, Hutton et al. 1967,  Prockop et al. 1979, Stephens & Hunt 1971). Dies wird durch die Beobachtung bestätigt, daß unter systemischen Hypoxiebe​dingungen die Heilungsrate vermindert ist. Im Gegensatz dazu führt eine adäquate Sauerstoffversorgung zu einer vermehrten Kollagenproduktion, verbesserter Quervernetzung und zu einer erhöhten Syntheserate der an der Wundheilung beteiligten Zellen, die ihren Ausdruck in einem Anstieg des RNA/DNA Quotienten findet. Die Menge Kollagen in einer heilenden Wunde, aber auch die Ver​netzungsrate des Kollagens, korreliert also in gewissen physiologischen Bereichen direkt mit dem Gewebe-pO2 (Hunt & Pal 1979, Hutton et al. 1967,  Prockop et al. 1979, Siddiqui et al. 1996, Stephens & Hunt 1971).

Angioneogenese

Wie weiter oben bereits beschrieben, geht die Angioneogenese vom gut oxigenierten Wundrand mit niedrigen Laktatwerten aus. Die Ge​fäßaussprossung erfolgt entlang den Gradienten in Richtung auf das hypoxische, mit hohen Laktatwerten belastete Wundgebiet (Hunt 1988, Niinikoski et al. 1972, Silver 1980). Obwohl einige Angioneogenesefaktoren besonders durch niedrige Sauer​stoffspannung getriggert werden, findet die stärkste Antwort auf diesen Proliferationsreiz jedoch in hyperoxischen Venolen des Wundrandes statt (Hunt 1988, Ketchum et al. 1969, Siddiqui et al. 1996, Silver 1980). Der Grund für diesen Umstand ist unklar, es scheint jedoch so zu sein, daß ein hoher pO2 die Antwort auf Faktoren, die eine Angio​neogenese provozieren, verstärken kann. 

Phagozytose

Gewebshypoxie, lokale Azidose und Laktatanstieg stehen jedoch nicht nur in unmittelbarem Zusammenhang mit reparativen Vor​gängen, sondern stellen auch ideale Bedingungen für die Invasion und Besiedelung des Wundgebietes durch Mikroorganismen dar (Hunt et al. 1976, Keck et al. 1980, Kivisaari & Niinikoski 1975). Wie bereits dar​gestellt, gehören phagozytierende Leu​kozyten zur wichtigen ersten Ab​wehrlinie, wobei die Phago​zytosefähigkeit jedoch einen Mindest-pO2 im Gewebe erfordert. So verfügen Leukozyten über ein NADPH-gekoppeltes Oxy​genase-Enzym, welches durch Phagozytose aktiviert wird. Dieses Enzym ist ein Glied in der Produktion einer Reihe von bakteriziden Oxi​dantien und Sauerstoffradikalen, die zur Infektabwehr bei​tragen. Eine lokale Hypoxie kann somit die Leukozytenaktivität beeinträchtigen und die Infektanfälligkeit erhöhen (Allen et al. 1997, Mandell 1974). Mader et al. zeigten, daß HBO die Phagozytoseleistung von aus infiziertem Knochen kultivierten Leukozyten steigert. Dabei wurde die Phagozytoseleistung bei Werten gemessen, die tatsächlich während der HBO im Knochengewebe erreicht wurden (Mader et al. 1980). Knighton et al. zeigten, daß eine Hyperoxie von 45 Vol.% (Umgebungsdruck 100 kPa) mindestens den gleichen infektionsprophylaktischen Effekt zeigt wie eine Antibiotikagabe. Beide Maßnahmen verstärken sich additiv (Knighton et al. 1986). Mader et al. demonstrieten in einem Osteitismodell, daß HBO einen dem Cephalotin vergleichbaren infektionsprophylaktischen Effekt besitzt (Mader et al. 1978). 

Ödem

Die antiödematöse HBO-Wirkung konnte in verschiedenen Tiermodellen sowohl postischämisch im Tourniquet-Modell als auch im Rahmen induzierter Kompartmentsyndrome nachgewiesen werden (Nylander et al. 1985, Skyhar et al. 1986, Strauss et al. 1983). 

O2-Paradoxon der Wundheilung

Kommt es zu einer Beeinträchtigung oder Störung der Wund​heilung, liegt die Ursache häufig entweder in regionalen Störungen oder in einer systemischen Erkrankung. Gemeinsam ist ihnen die Störung des kom​plexen Zusammenspiels der beschriebenen Heilungsabläufe. Im Vorder​grund stehen hier besonders solche Erkrankungen, die mit einer (zumindest regionalen) Minder​perfusion einhergehen. So ergibt sich das Paradoxon, daß Hy​poxie sowohl Trigger, als auch Unterdrücker einer geordneten Wundheilung sein kann. Eine persistierende Hypoxie kann aus dargelegten Gründen eine Reparation signifikant beeinträchtigen (Davis et al. 1988, Jonsson et al. 1991, Kivisaari & Niinikoski 1975, Siddiqui et al. 1996). Für viele der aufgelisteten Vorgänge konnte im Ex​periment ein bestimmter Sauerstoffpartialdruck ermittelt werden, bei dem der je​weilige Vorgang optimal abläuft, bzw. wo durch unterschreiten eines mindest notwendigen Partialdrucks die Vor​gänge zum Erliegen kamen (Hunt et al. 1967, Niinikoski et al. 1991, Sheffield 1985, Vihersaan et al. 1974). Außerdem ist ex​perimentell nachgewiesen, daß Problemwunden häufig hypoxisch und die Infektionsraten in hypoxischen Wunden signifikant höher sind (Allen et al. 1997, Hunt et al. 1976). Es muß also das Ziel sein, solche Wundhypoxien zu vermindern, auch dort, wo die Perfusion z.B. aufgrund der Grund​erkrankung beeinträchtigt ist (Jonsson et al. 1991, Niinikoski 1969, Vihersaan et al. 1974).

Zusammenfassend kann festgestellt werden, daß die HBO folgende Wirkmechanismen hat:

· Antiödematöse Wirkung durch Vasokonstriktion der Arteriolen

· Verkleinerung von Gasblasen (bei arterieller Gasembolie oder Dekompressionskrankheit)

· Bakterizidie auf anaerobe Erreger und Toxin-Inaktivierung (Gasbrand-Infektion)

· Aktivierung der Fibroblastenprolieferation und Kollagensyntheseförderung 

· Osteoklastenaktivierung und Osteoneogeneseförderung

· Angioneogenese-Förderung (indirekter Effekt)

· Aktivierung von Leukozyten und Makrophagen

· Abdeckung des erhöhten Sauerstoffbedarfs im Rahmen der Wundheilung trotz beeinträchtigter Blutversorgung

Risiken und Nebenwirkungen 

Welche Risiken sind mit der Anwendung der HBO verbunden?

Einleitung und Systematik

Die Risiken und Nebenwirkungen der HBO ergeben sich im Wesentlichen aus dem Aufenthalt in einem begrenzten, abgeschlossenen Raum, aus der für die Behandlung erforderlichen Druckänderung und aus der Dosis des applizierten O2. 

Durch eine obligate Patienten-Voruntersuchung zu Therapiebeginn können bestimmte Risikofaktoren für Barotraumen und O2-Nebenwirkungen weitgehend ausgeschlossen werden (Kindwall 1994, Oriani et al. 1996, Camporesi 1996). Bei Einhaltung international anerkannter Therapieschemata (Druck-Zeit-Profil) kann das Risiko von Nebenwirkungen minimiert werden (Kindwall 1994, Oriani et al. 1996, Camporesi 1996). 

Sowohl die Voruntersuchung als auch die Therapieprofile werden von der Gesellschaft für Tauch- und Überdruckmedizin e.V. (GTÜM) und vom Verband Deutscher Druckkammerzentren e.V. (VDD) in ihren Qualitätsstandards festgeschrieben (Almeling & Welslau 1996). 

Systematik

Prinzipiell lassen sich mögliche Risiken und Nebenwirkungen wie folgt aufgliedern:

Aufenthalt in begrenztem, geschlossenen Raum (Druckkammer): 
- Psychogene Reaktionen

Für die Behandlung erforderliche Druckänderung (Barotraumata):
- Mittelohr

- Nasennebenhöhlen

- Lunge

- Zähne

- Innenohr



· Dosis des applizierten O2:
- O2-Intoxikation der Lunge (chron., Lorraine Smith-Effekt)

 



- O2-Intoxikation des ZNS (akut, Paul Bert-Effekt)

 



- O2-Nebenwirkungen am Auge



Psychogene Reaktionen

Plafki et al. (1997) berichten, daß insgesamt 28 Patienten (4,0%) seines Kollektivs über Beschwerden klagten, die letztendlich auf psychogene Probleme während der Behandlung zurückgeführt wurden. Die Beschwerden äußerten sich vielgestaltig mit unspezifischem Unwohlsein und Beklemmungsgefühl, nicht-beherrschbarer Angst, Herzrasen und anderen unspezifischen Kreislaufreaktionen, Übelkeit, Schwindel und Hyperventilation.

Eine Klärung des Problems über die Kommunikationseinrichtungen der Druckkammer oder über die Einschleusung eines Begleiters war bei 9 Patienten möglich. 19 Patienten wurden aus der laufenden Behandlung ausgeschleust, wovon 6 (0,9% des Gesamtkollektivs) die gesamte Therapie auf eigenen Wunsch hin abbrachen. Bei den 13 Patienten, die die Therapie zu Ende führten, konnte die Problematik nahezu ausschließlich im Gespräch geklärt werden. Die Gabe von sedierenden Medikamenten (überwiegend Phytopharmaka) war bei 4 Patienten zusätzlich erforderlich.

Barotraumata

Plafki, C., et al.: Komplikationen der HBO-Therapie bei elektiven Indikationen. Caisson, Mitteilungen der Gesellschaft für Tauch- und Überdruckmedizin e.V., 12:116-122, 1997.

In einer Studie von Plafki et al. (1997) wurden Nebenwirkungen und Komplikationen der HBO-Therapie bei Patienten in Mehrplatz-Druckkammern untersucht. 694 fortlaufende Patienten eines Druckkammerzentrums wurden hinsichtlich der Komplikationen in Therapieverlauf ausgewertet. Die behandelten Patienten litten unter Erkrankungen, die das gesamte Spektrum der elektiven Indikationsbereiche der HBO-Therapie umfaßten, und schlossen akute Perzeptionsstörungen des Innenohres, Problemwunden, Knocheninfektionen, Strahlenschäden und Tauchunfallspätbehandlungen ein. Alle Patienten wurden ausführlich auf das Vorliegen eines möglicherweise erhöhten Therapierisikos gemäß der o.g. Qualitätsstandards (Almeling & Welslau 1996) untersucht. Bei den 694 Patienten wurden insgesamt 9998 Überdruckexpositionen durchgeführt. Bei allen Patienten wurde ein kontinuierliches Monitoring des pO2 und des EKG vorgenommen. Die Behandlungsüberdrücke betrugen 240 bzw. 250 kPa gemäß den o.g. Qualitätsstandards (Almeling & Welslau 1996). 

Barotrauma-Inzidenz

Druckausgleichprobleme, die zu einer mehr oder weniger ausgeprägten Modifikation des Behandlungsablaufes zwangen, wurden insgesamt 184 mal bei den insgesamt 9998 Expositionen beobachtet (1,84% der Gesamtexpositionen). 84 Patienten (12,2% des Gesamtkollektivs) klagten einmalig über ein Druckausgleichproblem, 31 Patienten (4,5% des Gesamtkollektivs) hatten während zwei Behandlungen entsprechende Probleme, 10 Patienten (1,5% des Gesamtkollektivs) klagten dreimalig über Druckausgleichprobleme und 3 Patienten (0,4% des Gesamtkollektivs) hatten bei mehr als drei Überdruckexpositionen derartige Beschwerden. Barotraumata des Innenohres oder der Zähne wurden im Rahmen der Studie von Plafki et al. (1997) nicht beobachtet. Ebenso wurden bei keinem Patienten Hinweise auf ein pulmonales Barotrauma festgestellt.

Barotrauma von Mittelohr und Nasennebenhöhlen

Die nähere Betrachtung der Druckausgleichprobleme zeigte, daß bei 120 Patienten das Mittelohr allein, bei 7 die Nasennebenhöhlen allein und bei einem Patienten beide anatomische Regionen zusammen betroffen waren. Bei den Patienten mit Schwierigkeiten des Druckausgleiches im Mittelohrbereich wurde 22mal (3,2% des Gesamtkollektivs) ein echtes Barotrauma mit Trommelfellveränderungen der Gradation ”Teed II” oder höhergradig (Trommelfellrötung, Mittelohrerguß etc.) mittels Ohrmikroskopie und Tympanometrie verifiziert. Ein Patient erlitt eine Trommelfellruptur. Bei 10 dieser Patienten war eine Fortsetzung der Therapie erst nach einer Parazentese mit Einlage einer Paukendrainage möglich.

Hinsichtlich des erstmaligen Auftretens von Druckausgleichproblemen fand sich eine Häufung in der Frühphase der HBO-Therapie. 

· 60,2% der erstmaligen Probleme traten während der ersten Behandlung auf 

· 23,7% zwischen der 2. und 5. Behandlung 

· 16,1% nach der 5. Überdruckexposition

Aus den Druckausgleichschwierigkeiten ergaben sich folgende Konsequenzen:

· 7 Patienten (1,0% des Gesamtkollektivs) brachen die HBO-Therapie ab,

· bei 46 Expositionen (0,46% der Gesamtexpositionen) mußte lediglich die laufende Behandlung abgebrochen werden, die Therapie konnte aber fortgesetzt werden, 

· bei 45 Expositionen (0,46% der Gesamtexpositionen) konnte die laufende Behandlung nach einer langsameren Kompression fortgesetzt werden, 

· bei 86 Expositionen (0,86% der Gesamtexpositionen) konnte die laufende Behandlung nach geringer Druckreduktion und Gabe von abschwellenden Nasentropfen fortgesetzt werden.

Barotrauma der Lunge

Das Barotrauma der Lunge, genauer: das ”inverse Barotrauma der Lunge” mit Überdehnung von Lungengwewebe während der Druckreduktion und den möglichen Folgen: Pneumothorax, Mediastinalemphysem und arterieller Luftembolie stellt ein seltenes aber z.Tl. folgenschweres Risiko für Taucher dar. Für die HBO-Therapie gibt es keine statistischen Bezifferungen eines Risikos (Kindwall 1994, Oriani et al. 1996, Plafki et al. 1997, Camporesi 1996, Davis et al. 1988).

Das Fehlen dieser prinzipiell möglichen Nebenwirkung im klinischen Alltag erklärt sich durch die sehr geringen, vom Patienten nicht zu beeinflussenden Druckänderungsgeschwindigkeiten. Als weiterer Sicherheitsfaktor ist in allen Standard-Therapieschemata eine Druckreduzierung unter O2-Atmung festgelegt (Kindwall 1994, Oriani et al. 1996, Plafki et al. 1997, Camporesi 1996). Da der Sauerstoff im theoretischen Falle einer arteriellen Gasembolie durch die entstehende lokale Hypoxie sofort verstoffwechselt würde, wären hier keine längerfristigen Effekte einer persistierenden Gasembolie denkbar. 

Sauerstofftoxizität

Wenn Sauerstoff in höheren Konzentrationen geatmet wird als sie in der atmosphärischen Luft vorkommt, ist der Sauerstoff als Medikament zu betrachten. Wie bei jedem Medikament gibt es auch bei der Sauerstoffatmung in höheren Konzentrationen, oder besser mit einem erhöhten Sauerstoffpartialdruck (pO2), die Möglichkeit von Nebenwirkungen für den menschlichen Organismus. Die Inzidenz dieser Nebenwirkungen hängt generell vom eingeatmeten pO2 und von der Expositionsdauer ab. 

Die aktuellen Hypothesen zu den Ursachen toxischer Sauerstoffeffekte beruhen im Wesentlichen auf den Wirkungen entstehender freier Sauerstoffradikale, die zur Zerstörung von Sulfhydrylbindungen in organsichen Molekülen führen, zur Peroxidation von Lipiden in Zellmembranen und zur Blockierung der Synthese von Neurotransmittern wie GABA, Dopamin, Decarboxylase oder Glutathiondekarboxylase (Camporesi 1996, Wood 1980).

Bei atmosphärischem Luftdruck (100 kPa) führt die Atmung von Sauerstoff in Konzentrationen über 50% (pO2 50 kPa) zu Veränderungen im Lungengewebe mit Verschlechterungen verschiedener Lungenfunktionsparameter. Dieser Effekt wurde zuerst von J. L. Smith (1899) beschrieben und wird seit dem allgemein als ”Lorraine-Smith-Effekt” bezeichnet. 

O2-Intoxikation der Lunge

Nach Atmung von 100% Sauerstoff bei atmosphärischem Luftdruck über 24 Stunden reduziert sich die Vitalkapazität (VC) auf 90% des Ausgangswertes, die Compliance der Lunge (CL) reduziert sich nach 30 bis 48 Stunden auf ca. 70% des Normalwerts. Darüber hinaus kommt es zu einer deutlichen Reduktion von Ventilationsgrenzwerten (MVV = maximum voluntary ventilation), zu einer Reduktion der Kohlenmonoxyd-Diffusionskapazität (DCO), zu einer Reduktion des pulmonalen Surfactant-Faktors, sowie subjektiv zu atemabhängigem retrosternalen Brustschmerz und in bildgebenden Untersuchungsverfahren zur Darstellung von Bereichen fleckiger Atelektasen. Alle genannten Effekte treten dabei mit einer großen interindividuellen und intraindividuellen Variabilität auf. 

Betrachtet man die Veränderungen des Lungengewebes histologisch, so kann eine akute, exsudative Phase von einer subakuten, proliferativen Phase der Veränderungen differenziert werden. Die akute, exsudative Phase ist innerhalb von Stunden bis Tagen komplett reversibel. Sie zeichnet sich aus durch Ausbildung eines Alveolarödems, intraalveolare Blutungen, fibrinöse Exsudate und hyaline Membranen. Die subakute, proliferative Phase ist gekennzeichnet durch Aktivierung von Fibroblasten, Proliferation von Typ II-Pneumatozyten, Hypoplasie des Alveolarepithels, sowie interstitielle Fibrosierung. Die Veränderungen der proliferativen Phase sind nicht reversibel.

Risiko in der HBO-Therapie
Plafki et al. (1997) berichten, daß bei prolongierten Behandlungen ab der 30. Überdruckexposition - bei Beschwerden auch früher - die Lungenfunktion fortlaufend kontrolliert wurde. Pulmonale Komplikationen wurden nicht festgestellt.

O2-Intoxikation des ZNS

Unter Überdruckbedingungen mit Sauerstoffteildrücken über 100 kPa entwickelt sich der o.g. Lorraine-Smith-Effekt schneller als unter atmosphärischen Bedingungen. Das zweite, unter hyperbaren Bedingungen von Sauerstoffnebenwirkungen betroffene Organsystem ist das Zentrale Nervensystem. Neurologische Symptome durch Atmung von Sauerstoffpartialdrücken oberhalb atmosphärischer Druckverhältnisse wurden zuerst von Paul Bert (1878) beschrieben. Insgesamt ist sowohl die Entwicklung von Lungensymptomen als auch das auftreten von ZNS-Symptomen zeit- und druckabhängig, je höher der pO2 desto schneller das Auftreten der Symptome (Clark & Fischer 1977, Clark 1993).

Die als Paul-Bert-Effekt bekannte ZNS-Toxizität des Sauerstoffs wird durch eine Vielzahl möglicher neurologischer Symptome charakterisiert. Neben einer subjektiven Ängstlichkeit und Diaphorese kann es zu Singultus und einem subjektiven Gefühl des Lufthungers kommen. Gelegentlich kommt es zu Zuckungen der Gesichtsmuskulatur und des Diaphragmas, zu Veränderungen des Gesichtsfeldes, wie Skotomen, Einschränkungen des Gesichtsfeldes bis hin zum totalen Verlust der peripheren Sehfähigkeit (Tunnelblick), zu subjektiven Veränderungen des Höreindrucks und zu Tinnitus. 

Alle bisher genannten Zeichen können als sogenannte Warnsymptome auftreten, bevor es zur Maximalsymptomatik eines generalisierten Krampfanfalls kommt. Diese Ausprägung der ZNS-Intoxikation durch Sauerstoff ist jedoch auch möglich ohne daß auch nur ein einziges Warnsymptome zuvor bemerkt wurde (Kindwall & Goldmann 1995). 

Da Sauerstoffkrampfanfälle hyperoxische Ereignisse sind und sich bei Normalisierung des zerebralen pO2 spontan zurückbilden, sind sie nicht mit den hypoxisch bedingten, vom klinischen Erscheinungsbild jedoch gleichartigen Anfällen einer Grand Mal-Epilepsie zu vergleichen. Spätfolgen, wie Defizite der ZNS-Funktion oder EEG-Veränderungen, werden nach hyperoxischen Krampfanfällen nicht beobachtet. Alle genannten ZNS-Effekte treten ausschließlich während hyperbarer Sauerstoffatmung auf und halten längstens für ca 10 bis 15 Minuten nach Beendigung der hyperbaren Sauerstoffatmung an.

Risiko in der HBO-Therapie

Die kontinuierliche Atmung von 100% Sauerstoff über 6 Stunden bei 200 kPa wird bei einem Großteil der Patienten einen Lorraine-Smith-Effekt der Lunge verursachen, die Atmung von 100% Sauerstoff über 3 Stunden bei 300 kPa wird dahingegen bei den meisten Patienten zum Auftreten eines Paul-Bert-Effektes führen (Kindwall & Goldmann 1995). Aus diesem Grund werden praktische Sauerstoffexpositionen in der HBO-Therapie auf ca. 90 Minuten bei maximal 300 kPa limitiert. Darüber hinaus werden sogenannte ”Sauerstoffpausen” eingelegt, d.h. nach jeweils 20 bis 30minütiger Sauerstoffatmung wird bei unverändertem Umgebungsdruck für 5 bis 10 Minuten Luft geatmet. 

Derartige Pausen sind in den meisten HBO-Behandlungstabellen zur Reduktion des Intoxikationsrisikos implementiert. In der klinischen Praxis der HBO-Therapie wird der Lorraine-Smith-Effekt überhaupt nicht beobachtet, da offensichtlich einerseits die Einzelexposition zu kurz ist und andererseits die Intervalle zwischen zwei Einzelbehandlungen (12 bis 24 Stunden) ausreichend lang sind, um gegebenenfalls entstandene erste Symptome der exsudativen Phase zu beheben. Durch Lungenfunktionsprüfungen (VC) und zusätzlich durch die subjektive Symptomatik ist der Lorraine-Smith-Effekt in der reversiblen Phase einfach erkennbar. Bei exzessiver HBO-Therapie werden dementsprechend regelmäßig Lungenfunktionsprüfungen durchgeführt.

Was den Paul-Bert-Effekt angeht, haben Kindwall & Goldmann (1995) das Auftreten von sauerstoffverursachten Krampfanfällen als sehr variabel und abhängig vom Zustand des Patienten bezeichnet. Hart und Mitarbeiter (1966) sahen bei HBO-Patienten eine Krampfinzidenz von 1 auf 4690 Behandlungen (2 : 10.000) während sie eine Inzidenz von 21 : 10.000 fanden, wenn die Patienten toxisch oder fieberhaft waren oder der geatmete Sauerstoffteildruck über 280 kPa lag. Aus dem St. Luke´s Medical Center wird die sauerstoffbedingte Krampfinzidenz bei HBO-Therapien mit ca. 1 : 7.500 Behandlungen (1,3 : 10.000) angegeben (Kindwall & Goldmann 1995). Für HBO-Behandlungen bei 240 kPa mit fünfminütigen Sauerstoffpausen nach jeweils 20 Minuten Sauerstoffatmung berichten Davis und Mitarbeiter (1988) ebenfalls über eine Inzidenz von 1,3 : 10.000 Behandlungen. Kindwall (1994) führte demgegenüber an, daß die wahre Inzidenz von sauerstoffbedingten Krampfanfällen nach konsequentem Ausschluß hypoglykämisch bedingter Anfälle bei ca. 0,7 pro 10.000 Behandlungen liegt. 

Neben der von Kindwall (1994) erwähnten Hypoglykämie werden in der Literatur eine Reihe anderer Faktoren als Risikofaktoren für das Entstehen einer cerebralen Sauerstoffintoxikation beschrieben. So gelten ein erhöhter pCO2, fieberhafte Temperaturen, Hyperthyreose oder Überdosierung von verabreichten thyreoidalen Hormonen als Risikofaktoren. Gleichfalls angeschuldigt werden unkritisch hohe Medikationen mit ASS, Steroiden, Vasodilatantien, Insulin, Azetazolamid (Diamox®), Epinephrin und anderen Katecholaminen, hochdosierte Penicilline (z.B. Primaxim) und hochdosierte Vitamin C-Gaben über 1 g p.d.. Durch Erfahrungen mit Kohlenmonoxid-intoxikierten Patienten ist bekannt, daß Kokain das Risiko der Entstehung von Sauerstoffkrämpfen steigert (Kindwall & Goldmann 1995).

Welslau, W. et al.: Toxicity of hyperbaric oxygen (HBO) – incidence of major CNS-intoxications. Strahlenther. Onkol. 172 (Suppl. II) (1996):10-12.

30 hyperbare Therapiezentren in Deutschland wurden nach der Anzahl der behandelten Patienten, dem verwendeten Therapieschema (Druck, Dauer, Sauerstoffpausen) und zur den verzeichneten generalisierten Krampfanfälle während HBO-Therapie befragt. 19 von 30 angeschriebenen Therapiezentren antworteten. Insgesamt konnte eine Datenmenge von 107 264 Druckkammerbehandlungen ausgewertet werden, hierbei wurden insgesamt 16 generalisierte Krampfanfälle berichtet. Um die Faktoren der Krampfanfälle analysieren zu können, wurden die verschiedenen Behandlungsformen in Gruppen mit vergleichbaren Behandlungstabellen unterteilt. 

Tabelle 1 zeigt die Häufigkeit der Krampfanfälle in den verschiedenen Behandlungstabellen und Behandlungsgruppen ohne Berücksichtigung von Risikofaktoren für das Auftreten von Sauerstoffkrämpfen. 


Tabelle 1 

Behandlungsgruppe
Expositionen

(19 Zentren)
Registrierte, vermutlich O2-bedingte Krämpfe

(alle Fälle)

 

[x]
[x * 10.000 exp.-1]
[exp. * x -1]

alle Tabellen
107.264
16
   1,49
6704

1 (250 kPa; 2x 30 min. O2)
  84.222
  9
   1,07
9358

2 (240 kPa; 3x 30 min. O2)*
  18.623
  5
   (2,68)
(3725)

3 (250-260 kPa; 60 min O2 ohne Pause)
    3.603
  2
   (5,55)
(1802)

4 (280 kPa; U.S. Navy Table 5 / 6)
       271
  -
-
-

5 (300 kPa; "Boerema-Schema")
       537
  -
-
-

A (1+2 / Krämpfe bis 60. O2-min. )
102.845
12
   1,17
8570

B (2 / Krämpfe 61.-98. O2-min.)*
  18.623
  2
   (1,07)
(9312)

* ein Krampf während der Dekompression in der 98. O2-min.

   (Klammern: kleine Fallzahl)

Tabelle 2 zeigt die Anzahl der berichteten Sauerstoffintoxikationen des ZNS mit Ausnahme der Fälle, bei denen ein spezifischer Risikofaktor entsprechend der o.g. Auflistung festgestellt wurde. Folgende 9 Krampfanfälle wurden ausgeschlossen: Einmal bei Hyperthyreose, zweimal Hypoglykämie (einmal Nicht-Diabetiker, einmal Diabetiker Typ II), eine zuvor verschwiegene Epilepsie-Anamnese, drei Fälle ohne Sauerstoffpausen nach längstens 30 Minuten Sauerstoffatmung, zwei Fälle mit hochdosierter Cephazolin i.v.-Gabe (Risiko von Konvulsionen im Beipackzettel explizit als Nebenwirkung genannt).
Tabelle 2

Behandlungsgruppe
Expositionen

(19 Zentren)
Registrierte, vermutlich O2-bedingte Krämpfe
(nur Fälle ohne bekannte Risikofaktoren für O2-Intoxikation)

 

[x]
[x * 10.000 exp.-1]
[exp. * x -1]

alle Schemata mit O2-Pausen
103.124
7
   0,68
14.732

1 (250 kPa; 2x 30 min. O2)
  84.222
7
   0,83
12.032

2 (240 kPa; 3x 30 min. O2)
  18.623
-
-
-

A (1+2 / Krämpfe bis 60. O2-min.)
102.845
7
   0,68
14.692

B (2 / Krämpfe 61.-98. O2-min.)*
  18.623
-
-
-

Als interessante Beobachtung wurde in 3 Einzelfällen festgestellt, daß der Patient schmerzbedingt oder durch Schichtarbeit in der Nacht vor der symptomatischen HBO-Exposition weniger als 4 Stunden geschlafen hatten. In zwei dieser drei Fälle fand sich kein weiterer der o.g. bekannten Risikofaktoren für eine Sauerstoffintoxikation. 

O2-Nebenwirkungen am Auge

Obwohl Sauerstoff als potentiell toxisch für jedes Körpergewebe gelten kann, gibt es an anderen Organen keine klinisch apparenten Effekte oder Funktionsveränderungen, so lange man Sauerstoff unter atmosphärischem Druck verabreicht. Eine Ausnahme bildet hier die Tatsache, daß durch Sauerstoff die Entwicklung einer retrolentalen Fibroplasie mit Blindheit bei Frühgeborenen verursacht werden kann. 

Passagere Myopie

Unter hyperbarer Sauerstoffatmung kann es neben den Effekten auf das ZNS und die Lunge ebenfalls zu Wirkungen auf das Auge kommen. In mehreren Arbeiten wurde die Möglichkeit des Auftretens passagerer Myopien unter der HBO-Therapie untersucht (Lyne 1978, Palmquist et al. 1984, Dedi et al. 1998). Die Refraktionsanomalien werden auf eine erhöhte Brechkraft der Linse infolge der HBO-Therapie zurückgeführt (Lyne 1978, Palmquist et al. 1984). 

In einer Studie von Lyne (1978) zeigten 18 von 26 untersuchten Patienten eine Myopie mit einer Steigerungsrate von durchschnittlich 0,5 dpt pro Monat, in Einzelfällen wurden Werte bis zu –5,5 dpt beobachtet. Ältere Patienten sind häufiger und in stärkerem Maße betroffen als jüngere. Die HBO-Expositionszeiten lagen bei täglicher Behandlung über 4-52 Wochen (durchschnittlich 16 Wochen) mit 250 kPa Behandlungsdruck. Alle Fälle waren innerhalb weniger Wochen nach Therapieende deutlich rückläufig, der Ausgangspunkt war in der Regel nach wenigen Monaten wieder erreicht (Lyne 1978, Palmquist et al. 1984). 

In einer Untersuchung von Palmquist et al. (Palmquist et al. 1984) erreichten 24 von 25 Patienten unter HBO-Therpie eine Myopie von mindestens 1 dpt. Patienten ohne Linsentrübungen erreichten höhere Werte als Patienten mit Katarakt. Die HBO-Expositionszeiten lagen bei 8-76 Wochen (150-850 Behandlungen) und 200-250 kPa. Alle Fälle waren innerhalb weniger Wochen nach Therapieende deutlich rückläufig, der Ausgangspunkt war in der Regel nach wenigen Monaten wieder erreicht. 

Eine retrospektive Analyse von 596 Patienten von Dedi et al. (1998) zeigte bei durchschnittlich 33 HBO-Behandlungen (täglich eine Behandlung) bei 200 kPa im Gegensatz zu den o.g. Studien (Lyne 1978, Palmquist et al. 1984) keine Änderungen in der Sehfähigkeit. 

Kataraktentstehung

In der Studie von Palmquist et al. (1984) wird die Entstehung von Linsenkatarakten beschrieben. 7 von 15 Patienten ohne vorbestehende Linsentrübungen entwickelten unter HBO-Therapie eine Katarakt, 4 Patienten innerhalb eines Behandlungszeitraumes von 6 Monaten, 3 Patienten innerhalb einer einjährigen Therapie. Die HBO-Expositionszeiten lagen insgesamt bei 8-76 Wochen (150-850 Behandlungen) und 200-250 kPa. Bei 2 der Kataraktpatienten kam es nach Ende der HBO-Therapie zu einer teilweisen Besserung der Katarakt.

Beurteilung der Augennebenwirkungen

Insgesamt ist zu den Ergebnissen der o.g. Arbeiten von Palmquist et al. und Lyne et al. anzumerken, daß hier eine tägliche HBO-Therapie über ungewöhnlich lange Zeiträume durchgeführt wurde (Lyne et al.: durchschnittlich 16 Wochen (= 112 Behandlungen); Palmquist et al.: 150-850 Behandlungen). Derartige hohe Behandlungszahlen finden sich in weder in der Empfehlung der deutschen wissenschaftlichen Fachgesellschaft GTÜM e.V. (Almeling & Welslau 1996) noch der internationalen Fachgesellschaft UHMS (Camporesi 1996). Wie die Untersuchung von Dedi et al. zeigt, ist eine Übertragbarkeit dieser Ergebnisse auf übliche Behandlungszyklen nicht gegeben. Dies wird auch in den entsprechenden anerkannten Lehrbüchern aus den USA (Kindwall 1994) und Europa (Oriani et al. 1996) entsprechend beurteilt.

Brandgefahr

In geschlossenen Räumen, wie z.B. Druckkammern, besteht bei erhöhten Sauerstoffkonzentrationen 
A(= verbrennungsfördernde Atmosphäre) grundsätzlich ein erhöhtes Risiko einer Brandentstehung. Dieses Risiko besteht im Besonderen dann, wenn die Druckkammer mit 100% Sauerstoff gefüllt wird. 

Dies ist jedoch bei den in Deutschland üblichen Mehrpersonen-Druckkammern nicht der Fall, da zur Kammerfüllung Luft verwendet wird und der Sauerstoff nur über dichtsitzende, Mund und Nase umschließende Atemmasken oder über dichtabschließende sog. Kopfzelte geatmet wird. Der ausgeatmete Sauerstoff gelangt ebenfalls nicht in die Kammeratmosphäre, sondern wird über eine Absauganlage (Overboard dumping system) entfernt. Zusätzlich wird der Sauerstoffgehalt der Kammeratmosphäre ständig überwacht und die Sauerstoffatmung bei Überschreiten von 23 Vol.-% Sauerstoff in der Druckkammer automatisch abgeschaltet. Ergänzt werden diese Maßnahmen durch Feuerlösch-Vorrichtungen in der Druckkammer. Entsprechende Vorschriften sind in Deutschland verbindlich. Ihre Einhaltung wird in der jährlich durchgeführten sicherheitstechnischen Überprüfung der Druckkammeranlage gemäß MedGV überprüft. 

Hinsichtlich der Brandgefahr unterscheiden sich luftgefüllte Mehrpersonen-Druckkammern daher deutlich von sauerstoffgefüllten Monoplatzkammern. Bis heute wurden keine Brände in deutschen Druckkammern beobachtet. Weltweit wurden zudem in den letzten Jahrzehnten keine Brände mit Personenschäden in therapeutischen Druckkammern registriert, deren Atmosphäre <23% Sauerstoff enthielten (Sheffield 1997). 

Am 31. Oktober 1997 kamen bei einem Brand in einer Mehrplatz-Druckkammer in Mailand elf Menschen ums Leben. Hierzu berichtete dpa am am 2.11.97 über “gravierende Sicherheitsmängel” der Mailänder Druckkammer, die der ermittelnde Staatsanwalt festgestellt habe. 

1. Man habe ein kleines Gas-Heizgerät (Taschenwärmer) gefunden, das vermutlich die Katastrophe verursacht habe. 

2. Hinweise auf ein Sauerstoff-Leck hätten sich verdichtet. 

3. Die Feuerlöschanlage der Druckkammer sei ohne Wasser und damit nicht funktionsfähig gewesen. 

Weitere gesicherte Einzelheiten wurden bisher (vor Abschluß der staatsanwaltlichen Ermittlungen) nicht bekannt (van Laak). Aus den Pressemeldungen läßt sich jedoch bereits ableiten, daß eine Wiederholung eines derartigen Unfalls in einer deutschen Druckkammer extrem unwahrscheinlich ist. 

Ad 1. Sog. Taschenwärmer als Zündquelle und Risikofaktor sind in der hyperbaren Medizin bekannt, da durch sie bereits mehrere Brände in Druckkammern mit 100% Sauerstoff-Atmosphäre verursacht wurden (Sheffield). In Deutschland werden HBO-Patienten über das prinzipiell erhöhte Brandrisiko vor der Therapie aufgeklärt und vor jeder Druckkammerbehandlung gezielt auf Zündquellen hin befragt. Entsprechende Warnhinweise sind an den Druckkammern angebracht (s. hierzu auch die entsprechenden Hersteller-Vorschriften, sowie MedGV- und andere Prüfvorschriften).

Ad 2. Die Sauerstoffkonzentration in der Kammeratmosphäre muß in deutschen Mehrpersonen-Druckkammern permanent überwacht werden. Bei Überschreiten von 23% Sauerstoff erfolgt ein nicht unterdrückbarer Alarm. 

Ad 3. Die Funktionsprüfung der Feuerlöscheinrichtungen gehört zu den Prüfungen gemäß MedGV und wird regelmäßig kontrolliert.

Über die in Deutschland bereits bestehenden Regelungen hinaus wurden nach dem Mailänder Unfall die verfügbaren Erkenntnisse in die Arbeit der bestehenden DIN-Arbeitsgruppe NARK 3.7 aufgenommen und bei noch für 1998 erwarteten Fertigstellung der neuen DIN 13256, Teil 2 über HBO-Behandlungs-Druckkammern berücksichtigt (s. Antwort zu Frage 12). Das Zertifizierungs-Handbuch des VDD e.V. (Verband Deutscher Druckkammerzentren) schreibt auch hinsichtlich der Brandprävention entsprechende Vorgehensweisen vor (s. Antwort zu Frage 12). Das Bundesamt für Arzneimittel und Medizinprodukte (BfArM) hat in Zusammenarbeit mit dem Germanischen Lloyd “Hinweise zum vorbeugenden Brandschutz an Druckkammeranlagen für die hyperbare Sauerstofftherapie” erstellt (Stand 7.4.98) und zur Umsetzung und Kontrolle an die zuständigen Landesbehörden gegeben (Bundesamt für Arzneimittel und Medizinprodukte). 

Zusammenfassung

Dem oben dargestellten Risiko der Behandlungsmethode steht die begründete Aussicht gegenüber, in einem relevanten Prozentsatz eine Linderung oder gar eine Heilung zu erreichen. Ein umfangreiches Voruntersuchungsprogramm hilft bei der individuellen Risikoabschätzung jedes Patienten, der zur Frage der HBO-Therapie vorgestellt wird. Schwerwiegende Komplikationen wie toxische Sauerstoffwirkungen oder folgenträchtige Barotraumata stellen im Routinebetrieb eine Rarität dar. Der Patientenanteil, der im Therapieverlauf über Druckausgleichprobleme klagt, erscheint mit über 18% zunächst sehr hoch (Plafki et al. 1997). Da es sich dabei jedoch um in den meisten Fällen um einmalige Ereignisse handelt, kommen diese bezogen auf die Überdruckexpositionen in nur 1,84% der Fälle vor. Auch ist der Begriff Druckausgleichproblem von einem manifesten Barotrauma deutlich zu trennen, denn inspektorisch zeigte nur jeder 9. Patient mit Schwierigkeiten beim Druckausgleich Zeichen eines Barotraumas v.a. in Form leichter Reizungen des Trommelfells oder der Paukenhöhle, wobei jedoch einer von 694 Patienten eine Ruptur des Trommelfells erlitt. Nur 1% der Patienten brach auf Grund solcher Probleme die Therapie ab. Frühere Arbeiten mit über 30.000 Überdruckexpositionen zeigten eine Barotrauma-Inzidenz von 2% (Stone et al. 1991). Somit weicht die 3,2%ige Inzidenz in der Studie von Plafki et al. (1997) hiervon nicht wesentlich ab. Druckausgleichprobleme der Nasennebenhöhlen spielen eine eher untergeordnete Rolle. Barotraumata des Innenohres oder der Zähne kamen bei keinem der 694 Patienten mit nahezu 10.000 Überdruckexpositionen vor. 

Psychogene Reaktionen treten bei entsprechend disponierten Patienten auf, wobei als Auslöser am häufigsten eine Klaustrophobie angenommen werden kann. In bestimmten Fällen ist eine Problemlösung durch Kommunikation über eine Gegensprechanlage oder nach Einschleusung eines Helfers möglich, oft wird jedoch die laufende Behandlung abgebrochen. Therapieabbrüche finden sich etwa in gleicher Häufigkeit wie bei den Patienten mit Druckausgleichproblemen. 

Schwerwiegende Komplikationen während der HBO-Therapie sind äußerst selten. Bleibende Folgeschäden sind im Patientenkollektiv von Plafki et al. (1997) nicht aufgetreten. 

In der Erhebung von Welslau et al. (1996) konnte das Risiko eines generalisierten Krampfanfalls durch Sauerstoffatmung während einer HBO-Therapie bei 240 bis 250 kPa und zweimal 30 Minuten Sauerstoffatmung mit 10-minütiger Sauerstoffpause mit 1,17 zu 10.000 Expositionen festgestellt werden (102.845 Expositionen).

Bei intensiver Suche nach bekannten Risikofaktoren für eine Sauerstoffintoxikation des ZNS vor jeder Druckkammerbehandlung, wie z.B. Hypoglykämie, Hyperthyreose und Epilepsie, Notwendigkeit von Sauerstoffpausen, und wo immer möglich eine konservative Dosierung von Medikamenten mit bekanntem Risiko für ZNS-Nebenwirkungen kann das Risiko einer Sauerstoffintoxikation bis auf 0,68 : 10.000 Expositionen reduziert werden. 

Zur Erreichung niedriger Sauerstoffintoxikationsraten bedarf es einer intensiven Patientenführung. Die in dieser Erhebung gefundenen Inzidenzen sind deckungsgleich mit den von US-amerikanischen Autoren publizierten Häufigkeiten. 

Behandlungsverfahren
Gibt es verschiedene Verfahren / Geräte und welches ist als optimal anzusehen?
Der für die HBO-Therapie erforderliche Überdruck wird in Druckkammern (MedGV-Gerät der Klasse I; EU-Klassifizierung CE 95.42 - II B) erreicht. Hier unterscheidet man grundsätzlich zwei unterschiedliche Bauarten: 

Mehrplatz-Druckkammern

In Deutschland werden nahezu ausschließlich Mehrpersonen-Druckkammern zur HBO-Therapie eingesetzt. In diesem auch im übrigen Europa weit verbreiteten Druckkammer-Typ finden je nach Bauart z.B. bis zu 12 sitzende oder 2 bis 4 liegende Patienten Platz. Liegende Patienten werden in der Regel auf Behandlungsliegen gelagert. In manchen Druckkammern besteht die Möglichkeit, ein Krankenhausbett in die Druckkammer einzubringen. Der Druckaufbau erfolgt normalerweise mit Luft. Die O2-Atmung erfolgt über dichtsitzende Mund-Nase-Masken mit Demand-Atemreglern, sogenannte ”Kopfzelte” mit dicht abschließender Halsmanschette und permanenter O2-Spülung, oder bei beatmeten Patienten via Tubus (Kindwall 1994, Oriani et al. 1996). 

Monoplatz-Druckkammern

Eine HBO-Behandlung ist auch in sog. Monoplatzkammern möglich. Derartige Druckkammern für einen, in der Regel liegenden Patienten sind in den USA sehr verbreitet, in Europa aber nur selten anzutreffen. Aufgrund ihrer geringen Größe und ihres geringen Gewichts sind sie häufig in Krankenhäusern z.B. in Anbindung an Intensivstationen zu finden. In Deutschland ist eines der wenigen Exemplare z.B. auf der Intensivstation der Universitätsklinik Mainz in Betrieb. Der Druckaufbau erfolgt in der Regel mit 100% O2, der Patient atmet frei aus der ständig mit 100% O2 gespülten Atmosphäre der Druckkammer (Kindwall 1994, Oriani et al. 1996). Der Umgang erfordert aufgrund der 100%igen Sauerstoffatmosphäre (Brandgefahr!) und der eingeschränkten Zugriffsmöglichkeit auf Patienten besondere sicherheitstechnische Verfahrensweisen.

Technische Anforderungen

Welche apparativen Anforderungen sind einzuhalten und wie sind diese belegt?
Entsprechend den Empfehlungen für die Qualifikation der an Druckkammern tätigen Ärzte und Assistenzpersonen hat die erste Konsensuskonferenz des European Committee for Hyperbaric Medicine (ECHM) ebenfalls Empfehlungen hinsichtlich der apparativen Anforderungen an HBO-Therapie-Druckkammern abgegeben (s. Protokoll der ersten Konsensuskonferenz von 1994 in Lille (Perret 1995)). Im Gegensatz zu den Empfehlungen hinsichtlich des Personals konnte man sich hier wesentlich auch auf entsprechende EU-Empfehlungen für die Sicherheit medizinischer Großgeräte beziehen. Behandlungs-Druckkammern unterliegen in Europa den Bestimmungen für medizinische Geräte (CE 95.42) der Klasse II B.

In Deutschland gilt z.Zt. noch in einer Übergangsphase die Medizinische Geräteverordnung (MedGV), Behandlungs-Druckkammern sind in der MedGV explizit als Geräte der Gruppe I genannt. Die hierzu erforderlichen jährlichen sicherheitstechnischen Überprüfungen werden in der Regel von der Herstellerfirma der Druckkammer im Rahmen der jährlichen Wartung oder aber durch unabhängige Prüfungsorganisationen wie z.B. den Germanischen Lloyd durchgeführt. 

Der anstehende Übergang der rechtlichen Bestimmungen von der MedGV zum Medizin-Produkte-Gesetz (MPG) wird diese Strukturen im Wesentlichen nicht verändern.

Neben der MedGV bzw. dem MPG sind auch noch die Druckbehälterverordnung (DruckBehV) und einige andere Verordnungen für Druckkammern relevant. Diesbezügliche Prüfungen werden regelmäßig vom TÜV durchgeführt. 

Außerdem wird vom Deutschen Institut für Normung z.Zt. eine veraltete DIN für den Betrieb von Behandlungs-Druckkammern in einer Arbeitsgruppe NARK 3.7 erarbeitet und an die aktuellen Verhältnisse moderner Therapiedruckkammern angepaßt. Die Fertigstellung der neuen DIN 13256, Teil 2 wird noch für 1998 erwartet. 

Zusammengefaßt werden die technischen Voraussetzungen für den Betrieb von Druckkammern zu therapeutischen Zwecken unter anderem durch die folgenden Anforderungen festgelegt:

· Technische Regeln Druckgase (TRG)

· Unfallverhütungsvorschrift ”Allgemeine Vorschriften” (VBG 1)

· Unfallverhütungsvorschrift ”Elektrische Anlagen und Betriebsmittel” (VBG 4)

· Unfallverhütungsvorschrift ”Verdichter” (VBG 16)

· Unfallverhütungsvorschrift ”Gase” (VBG 61)

· Unfallverhütungsvorschrift ”Sauerstoff” (VBG 62)

· Berufsgenossenschaftliche Grundsätze für arbeitsmedizinische Vorsorgeuntersuchungen 

”Arbeiten in Überdruck” (G31)

· Druckbehälterverordnung (DruckBehV)

· Medizinproduktegesetz (MPG)

· Medizingeräteverordnung (MedGV Kl. I)

· DIN 13256, Teil 1 und 2 (in Überarbeitung)

· DIN 3188 (Anforderungen an Atemluft)

Vom Verband Deutscher Druckkammerzentren (VDD e.V. ) und der Gesellschaft für Tauch- und Überdruckmedizin (GTÜM e.V.) wurden darüber hinaus Richtlinien erarbeitet, in denen die Anforderungen an die Patientenüberwachung festgelegt sind (Gesellschaft für Tauch- und Überdruckmedizin 1996, Verband deutscher Druckkammerzentren 1998). 

Zur obligatorische Patientenüberwachung zählen:

· Videoüberwachung für jeden Platz, Aufzeichnungsmöglichkeit 

· zwei unabhängige Sprechverbindungsmöglichkeiten, eine nicht netzstromabhängig

· mindestens ein Platz mit EKG-/ Blutdruck- und Atemfrequenz-Kontrollmöglichkeit (RR-Messung ggf. durch Begleiter in Druckkammer), sowie Kontrollmöglichkeit der Sauerstoffversorgung der betroffenen Körperregion

· soll mehr als ein Patient mit fraglich überwachungsbedürftigen Vitalparametern therapiert werden, so muß das o.g. Monitoring pro Patient zur Verfügung stehen

· Blutzucker - Bestimmungsmöglichkeit

· bei Behandlung von Problemwunden: Möglichkeit zur transcutanen O2-Messung der betroffenen Körperregion als obligatorische Ausstattung der Therapieeinrichtung

· Sauerstoffatemmöglichkeit aus einem Kopfzelt

· Beatmungsbeutel, welcher auch in der Druckkammer an den Lungenautomaten angeschlossen werden kann (Demand-Ventil, Sauerstoffversorgung)

· Notfallkoffer gemäß NAW-Standard nach DIN 13232 (Intubationsmöglichkeit, Pleurapunktions- und -drainagebesteck)

· Sauerstoffversorgung außerhalb der Kammer (z.B. Flasche mit Demand-Ventil)

· Defibrillationsmöglichkeit an der Kammer

Personelle Anforderungen

Welche Qualifikationen sind vom Anwender zu fordern?
Qualifikation der Ärzte

Aufgrund der Besonderheiten der Therapiemethode bedarf es bei den durchführenden Ärzten einer besonderen Qualifikation auf dem Gebiet der Tauchmedizin und Hyperbarmedizin. 

Einer bestimmten Facharztqualifikation oder Zusatzbezeichnung bedarf es nicht. In keiner bisher in Deutschland anerkannten Facharztweiterbildung / Weiterbildung zu einer anerkannten Zusatzbezeichnung werden fachliche Inhalte über die Hyperbare Sauerstofftherapie so vermittelt, daß sich hieraus ein Anspruch bestimmter etablierter Fachdisziplinen ableiten ließe, die HBO könne nur mit dem Wissen eines bestimmten Facharzes / bei Vorhandensein einer bestimmten Zusatzbezeichnung sicher durchgeführt werden. 

Hinsichtlich der Qualifikationsanforderungen sollte man die bereits 1992 als fachverbandsinterne Diplome etablierten Qualifikationen ”Tauchmedizin” oder ”Tauch- und Überdruckmedizin” der GTÜM betrachten. Diese Qualifikationen liegen dem Weiterbildungsausschuß der Bundesärztekammer seit 1992 mit Antrag auf Anerkennung als Zusatzbezeichnung vor. 

Europaweit liegen entsprechende Empfehlungen als Konsensuskonferenzbeschluß des European Committee for Hyperbaric Medicine (ECHM) vor. Sie sind im Protokoll der ersten Konferenz von 1994 in Lille (F) niedergelegt (Perret 1995). 

Vergleichbare Empfehlungen - wenn auch nicht explizit als Ausbildungskatalog ausformuliert - lassen sich den Ausführungen des Komitees für Hyperbare Medizin der internationalen Undersea and Hyperbaric Medical Society (UHMS) entnehmen, die in dem zuletzt 1996 aktualisierten ”Committee Report” nachzulesen sind (Camporesi 1996).

In Deutschland haben die entsprechenden Fachverbände, die wissenschaftliche Fachgesellschaft ”Gesellschaft für Tauch- und Überdruckmedizin” (GTÜM, Mitglied der AWMF) und der ”Verband deutscher Druckkammerzentren” (VDD) die internationalen und europäischen Empfehlungen in ihren 1996 gemeinsam erarbeiteten ”Qualitätsstandards für die HBO-Therapie” umgesetzt (Gesellschaft für Tauch- und Überdruckmedizin 1996, Verband Deutscher Druckkammerzentren 1997). 

In seinem Handbuch zur Zertifizierung von Druckkammerzentren fordert der VDD für die HBO-Therapie durchführende Ärzte die Qualifikation ”Tauchmedizin” der GTÜM sowie die erfolgreiche Absolvierung eines C-Kurses gemäß Ausbildungs-Curriculum der GTÜM. 

Für Leitende Ärzte von Druckkammerzentren wird vom VDD die Qualifikation ”Tauch- und Überdruckmedizin” der GTÜM gefordert. 
Qualifikation des Druckkammerpersonals

Die personelle Besetzung an einer Druckkammer während einer hyperbaren Therapie muß sich nach den Richtlinien des Verbandes Deutscher Druckkammerzentren (VDD e.V.) und der Gesellschaft für Tauch- und Überdruckmedizin (GTÜM e.V.) richten (Gesellschaft für Tauch- und Überdruckmedizin 1996, Verband deutscher Druckkammerzentren 1998). 

Bei der Durchführung der hyperbaren Sauerstofftherapie an einer nach diesen Standards arbeitenden Druckkammer haben während der laufenden hyperbaren Exposition mindestens folgende Personen in den Räumen des Therapiebetriebes ständig anwesend zu sein:

· 1 Arzt 

· 1 medizinische/r Assistent/ Assistentin, ein/e Krankenschwester/-pfleger, ein Arzt im Praktikum 
   oder ein Arzt mit bestimmten Qualifikationen (s.u.)

· 1 Druckkammerbediener mit bestimmten Qualifikationen (s.u.)

Das eingesetzte Personal muß dabei folgendermaßen qualifiziert sein:

Arzt

· Qualifikation ”Tauchmedizin” nach den Richtlinien der GTÜM e.V.

· Hyperbarmedizin - Lehrgang C nach GTÜM e.V.-Richtlinien

Arzt im Praktikum

· Erlaubnis für die Tätigkeit als Arzt im Praktikum

· bei überschneidenden Arbeitsaufgaben analog des medizinischen Assistenzpersonals für Hyperbarmedizin muß zusätzlich mindestens eine 4-wöchige Tätigkeit / Hospitation in der Anästhesie oder Intensivmedizin, die auch vor der Approbation erfolgen kann, und die Teilnahme an den Kursen A + C nach GTÜM e.V. oder VDD e.V. Richtlinien nachgewiesen werden. 

Krankenschwester/ -pfleger

· Examinierte/r Krankenschwester / -pfleger

· 2 jährige Ausbildung / Berufserfahrung im Bereich Anästhesie / Intensivpflege 

· Teilnahme am Tauchmedizin - Lehrgang A (30 Unterrichtseinheiten Theorie) nach den Richtlinien der GTÜM e.V.

· Teilnahme am Hyperbarmedizin - Lehrgang C (40 Unterrichtseinheiten) nach den Richtlinien der GTÜM e.V.

· 2 Wochen Hospitation an einer nach den o.g. Standards arbeitenden HBO-Therapieeinrichtung (80 Stunden)

Medizinische/r Assistent / Assistentin

· Zeugnis über die staatliche Prüfung zur / zum examinierten Kranken-schwester / -pfleger, Arzthelferin / Arzthelfer oder Rettungsassistent / -assistentin

· Zeugnis über die Teilnahme an 40 Unterrichtseinheiten theoretische / praktische Ausbildung ”Notfallmanagement” 

· Zeugnis über 40 Stunden Hospitation in einer Anästhesieabteilung/-praxis oder Intensivstation 

· Teilnahme am Tauchmedizin - Lehrgang A (30 Unterrichtseinheiten Theorie) nach den Richtlinien der GTÜM e.V. oder des VDD e.V.

· Teilnahme am Hyperbarmedizin - Lehrgang C (40 Unterrichtseinheiten) nach den Richtlinien der GTÜM e.V. oder des VDD e.V.

· 2 Wochen Hospitation an einer nach den o.g. Standards arbeitenden HBO-Therapieeinrichtung (80 Stunden)

Druckkammerbediener

· Teilnahme am Weiterbildungslehrgang ”Druckkammerbediener” (40 Unterrichtseinheiten). 

· 1 Woche Hospitation an einer nach den o.g. Standards arbeitenden HBO-Therapieeinrichtung (40 Stunden)

· Erste-Hilfe Kurs (mindestens 16 Stunden), nicht älter als 1 Jahr

Maßnahmen der Qualitätssicherung 

Aus diesen Vorgaben erstellte der VDD 1997 in Verbindung mit Forderungen hinsichtlich der Qualifikation des Assistenzpersonals, eines erforderlichen Personalschlüssels, sowie technischen Forderungen, ein Handbuch zur Zertifizierung von Druckkammerzentren. Dieses Handbuch wurde in Zusammenarbeit mit dem Germanischen Lloyd als unabhängiger Zertifizierungsorganiation entwickelt und ermöglicht Druckkammerzentren die Erlangung eines vom Germanischen Lloyd geprüften Zertifikates, indem die Einhaltung von Behandlungsstandards in der HBO-Therapie hinsichtlich Personal, Technik und Qualitätssicherung bestätigt wird. 

Darüber hinaus erstellen GTÜM und VDD zur Zeit die erforderlichen Unterlagen zur Zertifizierung gemäß EN-ISO 9002 für Druckkammerzentren. 

Aufzeichnungen über die ärztliche Behandlung 

Sowohl in der MedGV als auch im o.g. Zertifizierungs-Handbuch des VDD sind die erforderlichen Maßnahmen zur Dokumentierung der HBO-Therapie in der Druckkammer festgelegt. Die z.Zt. von GTÜM und VDD erarbeiteten Vorgaben für die EN-ISO 9002-Zertifizierung für Therapiedruckkammern enthalten vergleichbare Vorgaben für die Dokumentierung von HBO-Behandlungen. 

Evidenznachweis
Einschränkung des Evidenznachweises
Evidenznachweise zum therapeutischen Nutzen der HBO sollten aus verschiedenen Gründen nicht als idealtypische Doppelblindstudie durchgeführt werden. Um einen zu vermutenden Placeboeffekt - resultierend aus der Tatsache des Aufenthaltes in der Druckkammer - auch der Kontrollgruppe anzubieten, müßten diese Patienten während der Druckkammerbehandlung statt des Medikamentes ”Sauerstoff” andere Gasgemische mit niedrigerem Sauerstoffgehalt atmen. Hierbei sind folgende Besonderheiten zu berücksichtigen:

Gasgemische für Kontrollgruppen: Wird hierfür Luft verwendet, so ergeben sich bei üblichen Therapieschemata mit z.B. 250 kPa bereits ein inspiratorischer pO2 von 53,5 kPa, entsprechend einem FiO2 von 0,535 bei atmosphärischen Druck (=53,5%). Soll die Kontrollgruppe echte normoxische Gasgemische mit einem pO2 von 21 kPa, entsprechend einem FiO2 von 0,21 bei atmosphärischen Druck  (=21%) atmen, so müßten z.B. für ein Therapieschema bei 250 kPa Gasgemische mit einem FO2 von 0,084 hergestellt werden. Derartige Gasgemische sind aufgrund der Gefahr einer Hypoxie bei Atmung unter atmosphärischem Druck nicht unproblematisch.

Risiko der Dekompressionskrankheit: Bei Atmung von Gasgemischen bei Therapiedrücken von z.B. 240 kPa mit einem pO2 von 21 kPa und Atmung dieses Gemisches über 135 Minuten (entspr. Problemwundenschema) kommt es bei Patienten der Kontrollgruppe zu einer Aufsättigung der Körpergewebe mit Inertgasen (z.B. Stickstoff). Dieser Umstand würde die Kontrollpatienten dem reellen Risiko einer Dekompressionskrankheit aussetzen. Dieses Risiko besteht für die HBO-Patienten mit 100% Sauerstoffatmung nicht und ist somit ethisch sehr kritisch zu beurteilen. 

Unterschiedliche Druckerhöhung: Möglich für die Kontrollgruppe ist die Atmung von Luft bei geringem Überdruck von z.B. 110 kPa. Hier ist die pO2-Erhöhung auf 23,1 kPa gegenüber den atmosphärischen Verhältnissen praktisch zu vernachlässigen. Allerdings ist zu erwarten, daß die Patienten - trotz der subjektiv spürbaren, leichten Druckerhöhung (Notwendigkeit des Druckausgleichs in den Mittelohren) - den Unterschied zu einer Druckerhöhung auf 250 kPa bemerken. Zudem ist im praktischen Ablauf nicht zu verhindern, daß Patienten untereinander ins Gespräch kommen und die Unterschiede in der Behandlungsweise spätestens dann offenbar werden.

Schlußfolgerung: Eine echte doppelte Verblindung der HBO-Therapie ist prinzipiell möglich. Sie führt aber entweder (bei Verwendung normoxischer Gasgemische unter dem echten Therapiedruck) zu einem unvertretbaren Dekompressionskrankheits-Risiko für die Kontrollpatienten oder aber zu großen praktischen Problemen bei der Verblindung der unterschiedlichen erforderlichen Behandlungsdrücke. Realistisch läßt sich eine Untersucher-Bias zwar ausschließen (studienführende Klinik weiß nicht um die Studiengruppe des untersuchten Patienten), eine Patienten-Bias wird aber bei diesem Studienkonzept immer bestehen bleiben. 

9. Indikationen:

Dekompressionskrankheit
- Prävalenz/Inzidenz
- Diagnostik, Spontanverlauf und Behandlungsziele
- Behandlungsmethoden, Notwendigkeit der HBO und erreichbare Ziele
- Spezifische Wirkmechanismen der HBO
- Klinische Studien
- Praktischer Einsatz der HBO
- Wirtschaftlichkeit
- Literatur

Arterielle Gasembolie
- Prävalenz/Inzidenz
- Diagnostik, Spontanverlauf und Behandlungsziele
- Behandlungsmethoden, Notwendigkeit der HBO und erreichbare Ziele
- Spezifische Wirkmechanismen der HBO
- Klinische Studien
- Praktischer Einsatz der HBO
- Wirtschaftlichkeit
- Literatur

Clostridiale Myonekrose
- Prävalenz/Inzidenz
- Diagnostik, Spontanverlauf und Behandlungsziele
- Behandlungsmethoden, Notwendigkeit der HBO und erreichbare Ziele
- Spezifische Wirkmechanismen der HBO
- Klinische Studien
- Praktischer Einsatz der HBO
- Wirtschaftlichkeit
- Literatur

Crush-Verletzungen
- Prävalenz/Inzidenz
- Diagnostik, Spontanverlauf und Behandlungsziele
- Behandlungsmethoden, Notwendigkeit der HBO und erreichbare Ziele
- Spezifische Wirkmechanismen der HBO
- Klinische Studien
- Praktischer Einsatz der HBO
- Wirtschaftlichkeit
- Literatur

Problemwunden bei Diabetikern
- Prävalenz/Inzidenz
- Diagnostik, Spontanverlauf und Behandlungsziele
- Behandlungsmethoden, Notwendigkeit der HBO und erreichbare Ziele
- Spezifische Wirkmechanismen der HBO
- Klinische Studien
- Praktischer Einsatz der HBO
- Wirtschaftlichkeit
- Literatur

Knalltrauma
- Prävalenz/Inzidenz
- Diagnostik, Spontanverlauf und Behandlungsziele
- Behandlungsmethoden, Notwendigkeit der HBO und erreichbare Ziele
- Spezifische Wirkmechanismen der HBO
- Klinische Studien
- Praktischer Einsatz der HBO
- Wirtschaftlichkeit
- Literatur

Hörsturz
- Prävalenz/Inzidenz
- Diagnostik, Spontanverlauf und Behandlungsziele
- Behandlungsmethoden, Notwendigkeit der HBO und erreichbare Ziele
- Spezifische Wirkmechanismen der HBO
- Klinische Studien
- Praktischer Einsatz der HBO
- Wirtschaftlichkeit
- Literatur

Otitis externa necroticans
- Prävalenz/Inzidenz
- Diagnostik, Spontanverlauf und Behandlungsziele
- Behandlungsmethoden, Notwendigkeit der HBO und erreichbare Ziele
- Spezifische Wirkmechanismen der HBO
- Klinische Studien
- Praktischer Einsatz der HBO
- Wirtschaftlichkeit
- Literatur

Osteointegrierte Implantate
- Prävalenz/Inzidenz
- Diagnostik, Spontanverlauf und Behandlungsziele
- Behandlungsmethoden, Notwendigkeit der HBO und erreichbare Ziele
- Spezifische Wirkmechanismen der HBO
- Klinische Studien
- Praktischer Einsatz der HBO
- Wirtschaftlichkeit
- Literatur

Osteoradionekrose bei zahnextraktion nach Bestrahlung
- Prävalenz/Inzidenz
- Diagnostik, Spontanverlauf und Behandlungsziele
- Behandlungsmethoden, Notwendigkeit der HBO und erreichbare Ziele
- Spezifische Wirkmechanismen der HBO
- Klinische Studien
- Praktischer Einsatz der HBO
- Wirtschaftlichkeit
- Literatur

Strahlencystitis
- Prävalenz/Inzidenz
- Diagnostik, Spontanverlauf und Behandlungsziele
- Behandlungsmethoden, Notwendigkeit der HBO und erreichbare Ziele
- Spezifische Wirkmechanismen der HBO
- Klinische Studien
- Praktischer Einsatz der HBO
- Wirtschaftlichkeit
- Literatur

· Neuroblastom
Prävalenz/Inzidenz
- Diagnostik, Spontanverlauf und Behandlungsziele
- Behandlungsmethoden, Notwendigkeit der HBO und erreichbare Ziele
- Spezifische Wirkmechanismen der HBO
- Klinische Studien
- Praktischer Einsatz der HBO
- Wirtschaftlichkeit
- Literatur
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