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Intravaskuldre Stimulation parasympathischer
Herznerven: ein neues Konzept zur Kontrolle von
Sinustachykardien in der Intensivmedizin?

P Schauerte, B. J. Scherlag™

Unerwiinschte Sinustachykardien stellen vor allem bei Patienten mit eingeschrénkter ventrikuldrer Pumpfunktion und/oder arterieller Hypotonie
in der Intensivmedizin eine therapeutische Herausforderung dar. Medikamente, wie z. B. Kalziumkanal-Antagonisten oder Beta-Rezeptoren-Blocker,
die effektiv die Sinusknotenfrequenz verlangsamen, fiihren haufig zu einer arteriellen Hypotonie und/oder besitzen betrédchtliche negativ inotrope
Wirkungen. Die vorliegende Studie beschreibt ein neues therapeutisches Verfahren der intravaskularen, elektrischen Parasympathikusstimulation in
der oberen Hohlvene, mit der die Sinusknotenfrequenz gesenkt werden kann, ohne dal8 es zu signifikanten negativ inotropen Nebeneffekten oder
einer arteriellen Hypotonie kommt.

Bei 20 Hunden wurden parasympathische Herznerven, die den Sinusknoten innervieren, hochfrequent (20 Hz, Impulsdauer 0,05 ms) in der
oberen Hohlvene elektrisch wéahrend Sinusrhythmus stimuliert. Hierzu wurde ein neu entworfener, entfaltbarer Elektrodenkorb verwendet, der ohne
Durchleuchtung in der oberen Hohlvene innerhalb von 3-5 Minuten plaziert werden konnte. Mit steigender Stimulationsspannung kam es zu einer
zunehmenden Verlangsamung der Sinusknotenfrequenz bis zum Sinusknotenstillstand. Der Effekt setzte unmittelbar mit Beginn der Stimulation ein
und sistierte sofort nach Ende der elektrischen Stimulation. Ein negativ chronotroper Effekt konnte auch wéhrend einer durch Katecholamininfusion
ausgelosten Sinustachykardie erzielt werden. Durch Wahl unterschiedlicher Elektrodenkatheter konnte die bendtigte Stimulationsspannung weiter
gesenkt werden.

Sollten sich diese Ergebnisse bei Patienten bestétigen, ist eine Anwendung der transvendsen, parasympathischen Stimulation zur akuten Behandlung
von Sinustachykardien bei Herzinsuffizienz-Patienten oder Patienten mit akuten ischdmischen Syndromen denkbar. Dariiber hinaus konnte die
transvaskuldre, parasympathische Stimulation zur Behandlung von unerwiinschten Sinustachykardien wéhrend einer Katecholamintherapie bei Patienten
mit einem kardiogenen oder septischen Schock oder einer akuten Herzinsuffizienz eingesetzt werden.

In the present study we used a novel transvenous approach in order to perform parasympathetic cardiac nerve stimulation. Parasympathetic
cardiac nerve stimulation was performed in 20 dogs using rectangular stimuli (0.05 ms duration, 20 Hz) and a catheter with an expandable electrode-
basket. The catheter was non-fluoroscopically positioned in the superior Vlena cava and was then expanded to hold the catheter in place. Increasing
stimulation voltage resulted in a graded response of supraventricular rate slowing. The rate slowing started immediately after onset of parasympathetic
stimulation and terminated abruptly after cessation of parasympathetic stimulation. A rate slowing effect was also observed when the sinus rate was
increased by isoproterenol. The applied electrode configuration during parasympathetic stimulation is crucial to obtain lowest stimulation thresholds.
Transvenous parasympathetic cardiac nerve stimulation may be applied to slow undesirable sinus tachycardia in acute ischaemic syndromes or to
counteract undesirable positive chronotropic effects of catecholamines during treatment of cardiogenic or septic shock and acute congestive heart
failure. J Kardiol 2000; 7: 187-190 .

nerwinschte Sinustachykardien treten haufig im Ver-

lauf einer intensivmedizinischen Behandlung sowie
bei akuten kardialen Ischamischiesyndromen auf. Beson-
ders bei Patienten mit einer eingeschrankten ventrikulédren
Pumpfunktion oder arteriellen Hypotonie kann es durch
die Gabe von Medikamenten, die die Sinusknotenfre-
quenz senken (Beta-Rezeptoren-Blocker, Kalzium-Antago-
nisten), zu einer Verschlechterung der ventrikularen Kon-
traktionskraft und einer arteriellen Hypotonie kommen.

Wir haben ein neues Verfahren der transventsen elek-
trischen Stimulation von parasympathischen Herznerven
zur Senkung der Kammerfrequenz bei Vorhofflimmern
vorgestellt [1, 2]. Die vorliegende Arbeit untersucht, ob
durch intravaskuldre, parasympathische Nervenstimula-
tion (PS) auch die Sinusknotenfrequenz gesenkt werden
kann, ohne daf8 es zu einer signifikanten Verminderung
des arteriellen Blutdrucks kommt.

Methodik

Die Tierversuche wurden im Department of Veterans
Affairs Medical Center in Oklahoma City durchgefihrt.
Die Genehmigung der Versuchprotokolle erfolgte durch
das ,Research and Development Committee” des Depart-
ment of Veterans Affairs Medical Center in Oklahoma City,

USA. Vor Versuchsbeginn wurden die Tiere (n = 17) 3-5
Tage in Stallhaltung (20 Grad Celsius und Hell-Dunkel-
Rhythmus von 12 Stunden) belassen, um eine ausreichen-
de Anpassung und einheitliche Ausgangsbedingungen zu
gewadbhrleisten. Die Erndhrung erfolgte mittels Alleinfutter
und Flussigkeit ad libitum. Die Versuche wurden nach 12-
stindiger Nahrungskarenz durchgefihrt.

Zur Einleitung der Narkose wurde eine Armvene
kantliert und 30 mg/kg Natrium-Pentobarbital intravenos
injiziert. Erhaltungsdosen von 10-50 mg/kg wurden wie-
derholt injiziert, um eine konstante Narkosetiefe zu ge-
wahrleisten. Alle Tiere wurden mit einem Beatmungsgerat
(Harvard Apparatus Co./Natick/MA/USA) und Raumluft
beatmet (12-16 Atemziige/min). Vor Beginn der chirurgi-
schen Praparationen wurden der rechte und linke Hemi-
thorax der Hunde sowie beide Halsseiten rasiert und mit
Alkohol desinfiziert.

Zundchst erfolgte die Freilegung und Kantulierung bei-
der Venae jugulares externae und der linken Arteria carotis
interna. Uber eine Vena jugularis externa wurde kontinu-
ierlich 0,9 % Kochsalzlosung (1 ml/kg/min) infundiert so-
wie die Narkose mit Natrium-Pentobarbital fortgefihrt.
Zur Aufzeichnung eines His-Buindel-Elektrogramms wurde
ein quadripolarer Elektrodenkatheter mit 2 mm Inter-
elektrodenabstand (Cordis Webster Corp., CA, USA) tiber
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die linke Arteria carotis in die Aorta ascendens vorgescho-
ben und am rechtskoronaren Aortenklappensegel plaziert. 6
Extremitdten-EKG-Ableitungen wurden abgeleitet und zu-
sammen mit den intrakardialen Elektrogrammen auf einem
digitalen EKG-Rekorder (Bard Labsystem, CR Bard Inc./
Billerica/MA/USA) aufgezeichnet. Fir das Oberflachen-
EKG wurde ein 0,01-250 Hz Bandpassfilter und fur intra-
kardiale Elektrogramme ein 30 bis 250 Hz Bandpassfilter
verwendet.

Bei allen Tieren erfolgte eine rechtslaterale Thorakoto-
mie im 4. oder 5. Interkostalspalt. Das Perikard wurde in
kraniokaudaler Richtung inzidiert und die Perikardenden
mit Haltefiden am Thorax aufgespannt, so dal® das Herz in
der Thoraxapertur exponiert war. Jeweils 2 Silberdraht-
elektroden wurden im rechten Vorhofohr sowie in der
rechtsventrikuldren Spitze epikardial verankert. Diese
Elektroden wurden zur elektrischen myokardialen Stimu-
lation verwendet.

Fur die vorliegende Arbeit wurde ein Katheter entwor-
fen, der eine stabile Katheterlage im Gefal und eine ra-
sche Identifizierung eines effektiven Stimulationsortes er-
moglicht (Abbildung 1). Der Katheter besteht aus einem
7 French-Schaft, an dessen Spitze sich ein reversibel ent-
faltbarer Elektrodenkorb befindet. Der Korb besteht aus 5
metallenen Elektrodenarmen. 2 verschiedene Modelle
wurden verwendet: Bei Konfiguration A (Abbildung 1) stellt
die gesamte Oberflache eines Elektrodenarmes eine Elek-
trode dar. Uber jeweils 2 benachbarte Elektrodenarme kann
bipolar elektrisch stimuliert werden. Bei der Konfiguration B
(Abbildung 1) sind die beiden Enden eines Elektrodenarmes
mit Kunstoff isoliert, wahrend ein ca. 5 mm langes Mittelteil
des Elektrodenarmes freiliegt und als Elektrode dient. Wei-
terhin befindet sich an beiden Enden des Elektrodenarmes
jeweils eine zusétzliche 2 mm grolke Elektrode, die elek-
trisch von der Mittelelektrode isoliert ist. Bipolare, elektri-
sche Stimulation wurde zwischen der Mittelelektrode und
den beiden zusammengeschalteten &uBeren Elektroden
desselben Elektrodenarmes durchgefiihrt.

Die Stimulationsfrequenz betrug 20 Hz bei einer Impuls-
dauer von 0,05 ms. Impulse wurden Uber einen externen
Stimulator (Grass stimulator S-8, Astro-Med Inc./Grass In-
struments Division/West Warwick/RI/USA) abgegeben. Die
am Katheter abgegebene Spannung wurde mit einem
Oszilloskop (Tektronix 335, Tokyo, Japan) gemessen.

Zur Plazierung des Korb-Katheters in der oberen Hohl-
vene wurde er zundchst ber die rechte oder linke Vena
jugularis externa vorgeschoben, bis tiber eines der bipola-
ren Elektrogramme des Elektrodenkorbes ein elektrisches
Vorhofsignal registriert wurde. Daraufhin wurde der Ka-
theter wieder etwas in die obere Hohlvene zurtickgezo-
gen, bis kein atriales Signal mehr sichtbar war. An dieser
Stelle wurde der Elektrodenkorb entfaltet.

Nach Plazierung des Katheters erfolgte die schrittweise
Erhohung der Stimulationsspannung von 2 auf 34 V. Bei
jeder Stimulationsspannung wurden 10 konsekutive elek-
trische Vorhofaktionen (A-A Intervalle) im intrakardialen
EKG unmittelbar nach Beginn der intravaskuldren Nerven-
stimulation gemittelt und mit 10 A-A Intervallen vor Be-
ginn der Nervenstimulation verglichen. Zunachst wurde
Uber jeden Elektrodenarm elektrisch stimuliert, um den
Elektrodenarm mit der starksten Senkung der Sinusknoten-
frequenz zu ermitteln. Wenn die elektrische Stimulation
Uber keines der Elektrodenpaare eine deutlich sichtbare

Verlangsamung der Sinusknotenfrequenz bewirkte, wurde
der Elektrodenkorb wieder zusammengefaltet, der Kathe-
ter entweder leicht rotiert, geringfligig vorgeschoben oder
leicht zurtickgezogen, erneut entfaltet und die Stimulation
wiederholt, bis eine deutliche Verlangsamung der Sinus-
knotenfrequenz sichtbar war.

Es wurden 3 Gruppen untersucht. In einer Gruppe von
6 Tieren wurde der Effekt der intravaskuldren Stimulation
von parasympathischen Nervenfasern in der oberen Hohl-
vene auf die Senkung der Sinusknotenfrequenz untersucht.
Hierbei wurde zusdtzlich die Wirksamkeit der PS unter-
sucht, nachdem die Sinusknotenfrequenz durch Infusion
von Isoprenalin um 25 % erhoht worden war. In 2 weite-
ren Tiergruppen wurde der EinfluR der PS auf die Sinus-
knotenfrequenz sowie auf die Kammerfrequenz bei Vor-
hofflimmern fiir 2 unterschiedliche Elektrodenkonfigu-
rationen A (n = 5) und B (n = 6) untersucht. Vorhofflim-
mern wurde hierzu durch schnelle Stimulation vom rech-
ten Vorhofsohr mit einer Zykluslange von 100 ms ausge-
[6st und aufrechterhalten und die Stimulationsspannung
wahrend PS schrittweise von 2 auf 34 V erhoht. Bei jeder
Stimulationsspannung wurden 10 konsekutive R-R Inter-
valle wahrend Vorhofflimmerns im Oberflichen-EKG un-
mittelbar nach Beginn der intravaskuldren Nervenstimu-
lation gemittelt und mit 10 R-R Intervallen wahrend Vorhof-
flimmerns vor Beginn der Nervenstimulation verglichen.

Statistik

Alle MeRwerte sind als Mittelwerte + einfache Standard-
abweichung angegeben. Stimulationsspannungen und
A-A Intervalle wurden mit einem 2seitigen Student’s t-test
verglichen. ANOVA wurde benutzt, um die Abhangigkeit
des negativ chronotropen Effekts von der Stimulations-
spannung auf Signifikanz zu Gberprifen.

Ergebnisse

Abbildung 2 zeigt reprasentative Elektrogramme wih-
rend PS in der oberen Hohlvene. Der negativ chronotrope
Effekt hing signifikant von der abgegebenen Stimulations-
spannung ab (n =6, p < 0,001, ANOVA, Abbildung 3). Die

30 mm

Konfiguration A

Konfiguration B 8 mm

Abbildung 1: Korb-Katheter zur intravaskuldren Stimulation autonomer
Herznerven. Der Katheter besteht aus einem 7 French-Schaft, an dessen
Ende ein expandierbarer Elektrodenkorb montiert ist. Dieser Korb be-
steht aus 5 Elektrodenarmen. Bei Konfiguration A wird die gesamte Ober-
flaiche eines Korbarmes als Elektrode benutzt. Es kann bipolar tber je-
weils benachbarte Elektrodenarme stimuliert werden. Bei Konfiguration
B ist an jedem Ende eines Korbarmes eine Ringelektrode angebracht. In
der Mitte des Korbarmes befindet sich zusatzlich eine ca. 5 mm lange
Elektrode. Eine bipolare elektrische Stimulation kann grundsétzlich tiber
jede Kombination von Einzelelektroden eines oder benachbarter
Elektrodenarme durchgefiihrt werden. In der vorliegenden Untersuchung
wurde bipolar zwischen den beiden zusammengeschalteten dufSeren
Ringelektroden und der Mittelelektrode eines Elektrodenarmes stimuliert.



mittlere Spannung, mit der eine Verlangsamung der Sinus-
knotenfrequenz um mehr als 50 % erzielt wurde, war fur
die Konfiguration B (10 = 5 V, n = 6) signifikant niedriger
als fur die Konfiguration A (22 £ 12V, n =5, p < 0,05).

PS antagonisierte auch die Sinusknotenfrequenzer-
hohung durch Isoprenalin (A-A Intervalle: 415 = 12 ms
ohne Isoprenalin vs. 304 + 8 mit Isoprenalin vs. 635 = 12
ms unter Isoprenalin und PS mit 39V, n = 3). Atropin (2 mg
i.v.) verhinderte vollstindig die Sinusknotenverlangsa-
mung wéhrend PS (n = 2).

Wihrend parasympathischer Stimulation in der oberen
Hohlvene kam es auch zu einer Verldangerung der AV-Kno-
ten-Uberleitung. Die mittlere Spannung, die bei induzier-
tem Vorhofflimmern zu einem Abfall der Kammerfrequenz
unter 100/min (R-R Intervall < 600 ms) flhrte, betrug 19 =+
13 V fur Konfiguration A, aber nur 8 + 5 V fur Konfigura-
tion B (p < 0,05). Die R-R Intervalle wédhrend induzierten
Vorhofflimmerns ohne PS unterschieden sich nicht signifi-
kant zwischen der Konfiguration A (236 + 45 ms, n = 5)
und der Konfiguration B (245 + 42 ms, n = 6).

Diskussion

In der vorliegenden Arbeit konnten wir zeigen, daf die
kathetergestiitzte, intravaskuldre parasympathische Stimu-
lation in der oberen Hohlvene zu einer Senkung der Sinus-
knotenfrequenz bei Sinustachykardien fihrt. Die Mehrheit
der autonomen Herznerven verlduft entlang der grofen
intrathorakalen Gefdle. So ist die obere Hohlvene vor al-
lem von parasympathischen Nervenfasern umgeben [3].
Negativ chronotrope und dromotrope Effekte wiahrend
extravaskuldrer Stimulation parasympathischer Herznerven
entlang der oberen Hohlvene wurden bereits von Armour
und Randall an Hunden beschrieben [3] und spater bei
Patienten wahrend und nach aortokoronarer Bypassopera-
tion bestdtigt [4]. Eine intravaskuldre, elektrische Stimula-
tion in der oberen Hohlvene mit einem konventionellen
Stimulationskatheter wurde kiirzlich bei Hunden erfolg-
reich durchgefuhrt und bewirkte ebenfalls eine Verlangsa-

mung der Sinusknotenfrequenz [5]. Allerdings multe der
Katheter unter Rontgendurchleuchtung plaziert werden
und eine exakte Positionierung war notwendig, um einen
negativ chronotropen Effekt zu erzielen. Die Konfiguration
der in der vorliegenden Arbeit benutzten Korb-Katheter er-
leichterte die Identifizierung des effektiven Stimula-
tionsortes in der oberen Hohlvene wesentlich. In der Regel
konnte der Stimulationsort in 3-5 Minuten identifiziert
werden. Darlber hinaus wurde keine Rontgendurchleuch-
tung zur Plazierung benotigt, was die Verwendung dieser
Methodik besonders fiir die akute Behandlung von inten-
sivpflichtigen Patienten geeignet erscheinen lalt. Ein wei-
terer Vorteil der beschriebenen Methode liegt in der Kathe-

3500 - *

3000 -

p <0.001, ANOVA

2500 -

2000 -

1500 -

1000 -

A-A Intervalle (ms)

500 -

13 18 26 32

Stimulationsspannung (Volts)

Abbildung 3: Dosis-Wirkungskurve der parasympathischen Stimulation
in der oberen Hohlvene wahrend Sinusrhythmus. Eine Stimulationsfre-
quenz von 20 Hz und eine Impulsdauer von 0,05 ms wurden verwendet.
Die A-A Intervalle wéhrend Sinusrhythmus sind gegen die Stimulations-
spannung aufgetragen (*: p < 0,01 verglichen mit A-A Intervallen ohne
parasympathische Stimulation). Mit steigender Stimulationsspannung
konnte eine zunehmende Verldangerung der A-A Intervalle erzielt werden
(p <0,001; ANOVA, n = 6).
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Abbildung 2: Parasympathische Stimulation wihrend Sinusrhythmus in der oberen Hohlvene. Oberflachen-EKG-Ableitung aVF und eine epikardiale
Ableitung vom rechten Vorhofohr (RAA) sind dargestellt. In der RAA-Ableitung sind ein atriales (A) und eine ventrikuléres (V) Signal zu erkennen.
Parasympathische Stimulation mit 24 V (Stimulationsfrequenz von 20 Hz, Impulsdauer von 0,05 ms) verldngert die Sinuknotenzykluslange von 664
ms auf 900 ms (Tafel A). Mit Erhéhung der Impulsspannung auf 38 V (Tafel B) kommt es zum Sinusknotenstillstand und Einsetzen eines Ersatzrhythmus

mit retrograder ventrikulo-atrialer Leitung (Zyklusldnge: 1505 ms).



terstabilitit am Stimulationsort in der oberen Hohlvene,
die eine effektive und kontinuierliche parasympathische
Stimulation tiber mindestens 10 Stunden ermoglichte [6].

Die intravenose Katecholamintherapie spielt eine wich-
tige Rolle in der Behandlung der akuten Herzinsuffizienz
sowie des septischen Schocks [7-9]. Der Anstieg des Herz-
zeitvolumens bzw. des arteriellen Blutdruckes vollzieht sich
jedoch auf Kosten eines erhohten myokardialen Sauerstoff-
verbrauches, der zum Teil auf eine unerwiinschte positiv
chronotrope Wirkung der Katecholamine zurtickzufiihren
ist [7, 9]. Dartiber hinaus verhindert eine unerwiinschte
Sinustachykardie unter Katecholamintherapie in einigen
Féllen die maximal verwendbare Katecholamindosis bei in-
tensivmedizinisch behandelten Patienten. Auch Sinus-
tachykardien im Rahmen akuter, kardialer Ischamien stellen
bei Patienten mit einer eingeschrankten ventrikuldaren Pump-
funktion eine therapeutische Herausforderung dar. Her
kommlich verwendete Medikamente zur Behandlung derar-
tiger Sinustachykardien sind Digitalisglykoside, Beta-Re-
zeptoren-Blocker und Kalziumantagonisten. Viele der
Herzinsuffizienzpatienten werden aber bereits mit Digitalis-
glykosiden behandelt, so daB zur Senkung der Sinusknoten-
frequenz in erster Linie Beta-Blocker und Kalzium-
antagonisten zur Verfigung stehen. Diese Substanzen wei-
sen jedoch in Dosen, die die Sinusknotenfrequenz senken,
eine ausgesprochen negativ inotrope Wirkung auf, was zu
einer weiteren Schwachung der Pumpleistung des Herzens
fihren kann. Die intravaskuldre Stimulation parasympathi-
scher Herznerven, die den Sinusknoten innervieren, konnte
eine neue therapeutische Alternative fiir diese Patienten
darstellen. Ein wesentlicher Vorteil dieses Verfahrens liegt in
der Tatsache, dall der negativ chronotrope Effekt unmittel-
bar mit Stimulationsbeginn einsetzt und sofort nach Beendi-
gung der Stimulation sistiert. Dartber hinaus kann das Aus-
malS des negativ chronotropen Effekts durch Verdnderung
der Stimulationsspannung beliebig variiert werden. Dies er-
scheint besonders wichtig bei der Behandlung von hamo-
dynamisch instabilen Patienten, bei denen eine rasche An-
passung der intensivmedizinischen Therapie notwendig ist.

SchlieBlich ist vorstellbar, dal die intravaskulare, para-
sympathische Stimulation auch zur Behandlung von
Sinustachykardien bei herzinsuffizienten Patienten mit ob-
struktiven Lungenerkrankungen geeignet ist. Viele dieser
Patienten neigen unter intensivierter, antiobstruktiver The-
rapie mit direkten oder indirekten Beta-Sympathikomime-
tika zu Sinustachykardien, die nicht durch Beta-Rezep-
torenblocker behandelt werden konnen. Auch eine Be-
handlung von Sinustachykardien im Rahmen einer thyreo-
toxischen Krise mittels intravaskuldrer parasympathischer
Stimulation wére denkbar.

Limitationen
An dem effektiven Stimulationsort in der oberen Hohl-
vene konnte neben einer negativ chronotropen Wirkung

auch immer ein negativ dromotroper Effekt sowie eine Ver-
kurzung der Vorhofrefraktarzeit beobachtet werden [1].
Theoretisch ist vorstellbar, da8 eine Verkiirzung der Vor-
hofrefraktarzeit die Entstehung von Vorhofflimmern be-
glinstigen konnte, wenn spontane supraventrikuldre Extra-
systolen bei Patienten wahrend parasympathischer Stimu-
lation in der oberen Hohlvene auftraten.

Wir kdnnen derzeit nicht ausschlieRen, dalk die intra-
vaskuldre, parasympathische Stimulation in der oberen
Hohlvene nicht auch parasympathische Fasern stimuliert,
die das Bronchialsystem oder den Magen-Darmtrakt inner-
vieren, was moglicherweise in wachem Zustand zu Hu-
stenreiz oder Ubelkeit fiihren kénnte. Andererseits zeigen
vorlaufige Ergebnisse, dalb die extravaskuldre Stimulation
parasympathischer Herznerven bei wachen Patienten nach
aortokoronarer Bypassoperation ohne derartige Nebenwir-
kungen toleriert wird [4].

Schluf¥folgerungen

Parasympathische Herznerven, die den Sinusknoten
innervieren, konnen zuverldssig mit einem Katheter trans-
vaskuldr stimuliert werden. Durch Wahl unterschiedlicher
Stimulationsspannungen kann die Sinusknotenfrequenz
beliebig und reversibel gesenkt werden. Falls sich diese
Ergebnisse bei Patienten bestdtigen, ist eine Anwendung
der transvenosen parasympathischen Stimulation zur aku-
ten Behandlung von Sinustachykardien bei Patienten mit
eingeschrankter ventrikuldrer Pumpfunktion sowie von
unerwiinschten Sinustachykardien im Rahmen einer inten-
sivmedizinischen Katecholamintherapie denkbar.
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