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Implantate in der endovaskularen Neurointerven-
tion: Von Serbinenkos Ballon zum Flow-Modifikator

Kurzfassung: Mit der Entwicklung der endo-
vaskuldren Neurointervention seit den ersten
Beschreibungen des frihen 20. Jahrhunderts
haben sich auch die endovaskuldren Implantate
entwickelt. Nach ersten sporadischen Berichten
kam es zu wichtigen Fortschritten im Bereich
von fliissigen und partikuldren Embolisations-
mitteln und schlieflich zur Einfihrung absetz-
barer Mikroballone zur endovaskuldren Aneu-
rysmenbehandlung. Die Verfiigharkeit von an
Fiihrungsdréhten fixierten Platinspiralen (Coils)
mit einem verl&sslichen Absetzmechanismus
brachte einen Durchbruch und hat seither die
therapeutischen Konzepte der Behandlung zere-
braler Aneurysmen kontinuierlich verandert. Die
Nachteile von Coil-Embolisationen, wie die Re-
kanalisation bei weiten Aneurysmenhalsen,
speziell bei grofen Aneurysmen, wurden schritt-
weise reduziert durch die Entwicklung von Coils
mit 3-dimensionaler Geometrie und Oberflachen-
beschichtungen. Letztlich entstanden Mikro-
stents, flexibel genug, um in den Circulus Willisii
und die abgehenden groRen Aste eingebracht zu
werden. Dies ermdglicht ein dichteres ,,Packen”
der Coils auch bei weiten Aneurysmahélsen.
Eine jlingste Entwicklung stellen Stents aus fei-
nen, dicht gewebten Drahten dar, deren Aufga-

B. Richling, A. R. Al-Schameri

be es ist, den Flow in das Aneurysma zu modifi-
zieren und so eine Thrombose im Aneurysma
ohne die Verwendung von Coils herbeizufiihren
(,Flow Diverter”). Die heutige schnelle und dyna-
mische Entwicklung von endovaskuldren Instru-
menten und speziell von Implantaten verspricht
fiir die Zukunft ausgefeiltere und verldsslichere
Behandlungsmdglichkeiten an zerebralen und
spinalen GeféRprozessen.

Schliisselwarter: Endovaskulare Neurointer-
vention, endovaskuldres Implantat, Aneurysma,
Embolisat, Mikroballon, Coil, Mikrostent, Flow
Diverter

Abstract: Implants for Endovascular Neuro-
intervention: From Serbinenko’s Balloon to
Flow Diverters. Endovascular neurointervention
has continuously evolved since its first descrip-
tion in the early 20" century, and so have endo-
vascular implants. After first sporadic reports, im-
portant developments were made by the intro-
duction of liquid and particle-embolizing sub-
stances and finally of detachable micro-balloons
for the treatment of brain aneurysms. The presen-
tation of platinum coils fixed on guidewires with a

reliable detachment mechanism represented a
breakthrough and changed continuously the
therapeutic concepts for cerebral aneurysms. The
disadvantages of coil embolizations, like recanali-
zation of aneurysm necks, especially in case of
large and widely necked aneurysms, were
stepwise overcome by the development of intelli-
gent 3D coil geometries and surface coatings. Fi-
nally, microstents were created, flexible enough
to be deployed in the circle of Willisii's and the
first segment of the arising branches, allowing to
treat broad neck aneurysms with denser coil pack-
ing. Recently, close-meshed thin-wired stents have
been introduced allowing to modify the flow into
the aneurysm with the aim to thrombose the an-
eurysm without the use of coils (flow diverter).
Today's rapid and dynamic development of
endovascular tools and especially implants prom-
ises for the future more reliable and sophisticated
treatment options for vascular diseases of the
brain and spinal cord. J Neurol Neurochir
Psychiatr 2010; 11 (3): 65-8.

Key words: Endovascular neurointervention,
endovascular implant, aneurysm, embolizing sub-
stance, micro-balloon, coil, microstent, flow
diverter

Die frithen Jahre

Erste Berichte iiber endovaskuldre Embolisationen im Be-
reich von Kopf- und Halsgefidflen stammen aus dem Jahr
1904, als Dawbarn tiber das Injizieren von halbfliissigen Sub-
stanzen wie Paraffin oder Vaseline in pathologische Gefil3-
strukturen des Carotis-externa-Stromgebietes berichtete [1]
(Tab. 1). Bemerkenswert ist, dass diese Eingriffe viele Jahre
vor der Einfiihrung der zerebralen Angiographie 1926 durch
Egas Moniz [2] publiziert wurden und somit dem Durchfiih-
renden detaillierte Kenntnisse iiber das Stromgebiet fehlen
mussten, in das er ,,embolisierte. 1930 beschrieb Brooks [3]
eine Technik zur Behandlung von Carotis-Sinus-cavernosus-
Fisteln: Er fixierte Muskelstiickchen an Seidenfaden und
fiihrte diese in den Blutstrom der Carotis interna ein. Durch
den erhohten Blutfluss in die Carotis-cavernosus-Fistel wurde
das Muskelstiick in die Fistel gezogen. Dieses Prinzip wurde
Jahrzehnte spiter fiir die Behandlung der Carotis-cavernosus-
Fistel durch Absetzballons wiederverwendet.

Dem Prinzip des erhohten Blutflusses in den AV-Shunt folgte
1960 auch Luessenhops Idee, rontgendichte Silastik-Kiigel-
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chen unterschiedlichen Durchmessers frei in die Carotis
interna zu injizieren, darauf vertrauend, dass sie dem Blut-
fluss folgend in den AV-Shunt bzw. in die AV-Malformation
getrieben wiirden [4]. Eigene Erfahrungen aus dem Jahr
1980-1981 zeigten, dass ein Teil dieser Kiigelchen tatséch-
lich in der Malformation landete, diese aber nicht wesentlich
verdnderte. So manch andere Kugel fand jedoch in anderen
Gefiliterritorien ihren Platz (Abb. 1). Porstmann beschrieb
1971 Partikel-Embolisationen mit Polyvinylalkohol (PVA)
von 150-1000 wum Durchmesser. Die Partikel wurden, in
Kontrastmittellosung aufgeschwemmt, durch Katheter in das

Tabelle 1: Chronologische Aufstellung der Entwicklung von
Implantaten zur endovaskularen Neurointervention

1904 Dawbarn Vaseline, Paraffin

1930 Brooks Muskelgewebe

1960 Luessenhop Silastik-Kigelchen

1966 Sano Silikon (Phycon 6500)
1967 Ishimori Gelfoam

1967 Kosary Porzellankligelchen

1968 Doppmann Polymerisierendes Silastik
1971 Porstmann Ivalon

1971 Résch Blutkoagel

1972 Zanetti Isobutyl-2-Cyanoacrylat
1973 Djindjian Dura mater

1974 Serbinenko Ballons

1978 Buchler Maiseiweif’

1981 Richling Homologes Fibrin

1988 Taki Ethylenvinylalkohol (EVAL)
1991 Guglielmi Absetzbare Spiralen (GDC)
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Abbildung 1: Angiogramm mit Luessenhop-Kiigelchen in und auRerhalb einer AV-
Malformation (Wien, 1981).

Zielgebiet injiziert [5]. Kunststoffpartikel definierter Grofe
werden auch heute noch verwendet (siehe Kapitel AV-Angio-
me und Fisteln), haben jedoch allesamt den Nachteil fehlen-
der Rontgendichte, sodass in der Bildgebung immer nur das
tragende Kontrastmittel, nie jedoch das Embolisat selbst
sichtbar wird. Aus den vielen Partikelembolisaten, die im
Laufe der frithen Jahre beschrieben wurden (Tab. 1), mochte
ich die fein geschnittene lyophilisierte Dura herausgreifen,
die (1973 von Djindjan [6] erstmals publiziert) auch an der
Wiener Neurochirurgischen Universititsklinik iiber viele Jah-
re als Partikelembolisat verwendet wurde (Abb. 2).

Obwohl fliissige Embolisate in ihrer Handhabung technisch
herausfordernd sind, erfolgte die erste Beschreibung von
Isobutyl-2-Cyanoacrylat durch Zanetti bereits 1972 [7]. Die-
ses dem heutigen ,,Sekundenkleber chemisch nahestehende
Material wurde iiber Mikrokatheter in den AVM-Nidus inji-
ziert, die mittels aufblasbarem Ballon an die Malformation
herangebracht wurden. Die Ejektion des Acrylats erfolgte
durch ein kleines Loch am Mikroballon (,,Calibrated leak
balloon*) (Abb. 3). 1981 entwickelte der Erstautor aus dem
Fibrinkleber der Firma Immuno AG (Wien, Osterreich) ein
Embolisat, welches den Kriterien der kontrollierbaren Visko-
sitdt, der Elastizitdt nach dem Abbinden, der In-vivo-Stabili-
tét, der Intoxizitdt, des Rontgenkontrastes und der Sterilisier-
barkeit entsprach. Dieses Material gelangte in den folgenden
Jahren vorwiegend zur Embolisation von gefdfreichen Tumo-
ren oder auch Durafisteln zur Verwendung.

AV-Malformationen, Fisteln und gefaR3-
reiche Tumoren

Die in fritheren Jahren bestandene Dualitit der Behandlungs-
moglichkeiten von AV-Malformationen (Embolisation und/
oder Mikrochirurgie) wird heute durch die Neuroradiochirur-
gie (Gamma-Knife, Linear-Beschleuniger etc.) ergénzt. Da-
durch sind die Patientenzahlen der Embolisation von AV-
Malformationen und (duralen) AV-Fisteln gesunken, aber
auch die Implantate haben sich in diesem Bereich nur gering
weiterentwickelt.

Das eingangs beschriebene Isobutyl-2-Cyanoacrylat ist heute

in mehreren Acrylat-Varianten auf dem Markt (z. B. Histo-
acryl [B. Braun, Melsungen, Deutschland], Glubran [GEM,
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Abbildung 2: Lyophilisierte Dura mater wird in Stiicke geschnitten und vor Injektion
in den Katheter in Kontrastmittellosung aufgeschwemmt (Wien, ca. 1980-1982).

Viareggio, Italien]) und wird (gemeinsam mit hochprozenti-
ger Zuckerlosung zur Vermeidung verfrithter Abbindung)
nach wie vor verwendet. Das zur Aneurysmatherapie bereits
angefiihrte Onyx hat in der Embolisation zerebraler AV-Mal-
formationen oder Fisteln mehr Verbreitung gefunden als
in der Aneurysmentherapie. Nach wie vor in Verwendung ste-
hen auch feine Kunststoffpartikel von 150-500 um, die auch
in Kombination mit fliissigen Embolisaten (Acrylaten) oder
Coils, z. B. bei duralen AV-Fisteln, angewandt werden. Die
Eigenschaft kleiner Partikel, bis zu ihrem ,,Steckenbleiben® in
die pathologischen Gefifle eingeschwemmt zu werden, ldsst
tiefe, das heist AV-Shunt-nahe Embolisationen zu. Dieser
Mechanismus wird bei der priaoperativen Embolisation gefif3-
reicher Tumoren erfolgreich verwendet. Zum Verschluss von
Fisteln zwischen der Carotis interna und dem Sinus caverno-
sus (CCF) werden heute Absetzballone nur mehr selten ver-
wendet, sondern eher der Flow im Sinus cavernosus durch
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Abbildung 3: Latex-Mikroballone, Latex-Faden und Spulen mit Mikrokathetern un-
terschiedlicher Durchmesser. Der auf dem Mikrokatheter montierte Ballon ist an der
Spitze punktiert (,calibrated leak balloon”) (Wien, ca. 1982—1985).

absetzbare Coils ,,gebrochen* oder das Loch in der Arterie mit
einem Covered Stent (s. u.) verschlossen.

Embolisation von Aneurysmen

Die erste uns bekannt gewordene Beschreibung einer Embo-
lisation eines intrakraniellen Aneurysmas erfolgte durch
Gallagher 1962 [8]. Er beniitzte ein Pferdehaar, um im Aneu-
rysma eine Thrombose auszulosen. Einen weit hoheren Be-
kanntheitsgrad erlangten die Arbeiten von Serbinenko, der
1974 den Verschluss von sakkuldren Aneurysmen der Gehirn-
gefile durch Ballone beschrieb [9, 10]. Mikroballone bestan-
den damals aus Latex und wurden (auch an der Neurochirurgi-
schen Klinik in Wien in den friihen 1980er-Jahren) durch Ein-
tauchen von Modeln in Latexmilch selbst hergestellt. Solche —
spater industriell angebotenen — Latexballone wurden mit zar-
ten Pinzetten auf Mikrokatheter aufgesteckt und durch Latex-
faden festgebunden (Abb. 3). Das Mikrokathetermaterial
wurde in Spulen zu 50 m geliefert und in passender Linge
abgeschnitten. Die sehr weichen, nicht eigensteifen Katheter
von 0,2-0,8 mm Durchmesser wurden vom teil- oder ganz
aufgeblasenen Ballon durch den Blutstrom hochgezogen, um
zum Ort ihres Einsatzes zu gelangen. Der Mikroballon (spiter
aus Silikon mit Rontgenmarker und selbstschlielenden Venti-
len unterschiedlichen Schlussdrucks) folgte dem Blutfluss ins
Aneurysmainnere und wurde dort aufgeblasen. Durch langsa-
mes Ziehen am Mikrokatheter wurde dieser aus dem Ventil
am FuBende des Ballon herausgezogen und entfernt. Uber
viele Jahre war die Ballonembolisation die einzige Moglich-
keit endovaskuldrer Aneurysmenbehandlung (Abb. 4). Der
technisch schwierige Schritt der Ballonpositionierung und
des Katheterabsetzens sowie die Instabilitit der Ballon-
position im Aneurysma liefen dieses Verfahren jedoch nur
bei 5-10 % unserer Patienten anwendbar werden.

Aus Platin oder anderen Edelmetalldrihten gefertigte Spira-
len (Coils) wurden in der endovaskuldren Neurointervention
als ,freie®, durch Mikrokatheter schiebbare Coils bereits in
den 1980er-Jahren beniitzt. Sie gelangten zur Anwendung
zum Verschluss von grofleren Gefardumen, wie Vena-Galeni-
Malformationen oder in sehr seltenen Fillen von Riesen-
aneurysmen. Problematisch war dabei, dass der Coil zwar in
das Aneurysma hineingeschoben, jedoch nicht zuriickgezo-
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Abbildung 4: Konventionelles Angiogramm mit Aneurysma der Arteria carotis inter-
na links, Schédelleerréntgen mit aufgeblasenem Ballon. Semidigitale Angiographie
(Angiotron H, Siemens): Das Aneurysma ist nicht mehr dargestellt (Wien, ca. 1985).

Abbildung 5: GDC-Coil am Fiihrungs-

draht hangend sowie Konstruktions-

zeichnung des Absetzmechanismus /
(Target Therapeutics, Fremont, CA, USA).

(Image Courtesy of Boston Scientific

GDC® 2D Detachable Coil. © 2010

Boston Scientific Corporation or its

affiliates. All rights reserved.

gen werden konnte. Erst durch die Fixierung des Coils an ei-
nen Fiihrungsdraht und einen elektrolytischen Mechanismus,
der den Coil von diesem Draht absetzte, wurde jenes Prinzip
der ,,absetzbaren Coils“ geschaffen, das Guido Guglielmi
1991 beschrieb (Guglielmi Detachable Coil, GDC) [11, 12]
(Abb. 5). Wenn auch die von ihm postulierte ,,Elektrothrom-
bose* sich spéter nicht als wirkungsvoller Mechanismus zum
Aneurysmaverschluss herausstellte, so war es doch die siche-
re Manovrier- und Absetzbarkeit der Coils, die diesem Ver-
fahren in den folgenden Jahren und bis heute zu enormer Ver-
breitung verhalf.

Die Nachteile der Coil-Embolisation von Aneurysmen, i. e.
die Schwierigkeit, breite Aneurysmenhélse sicher zu ver-
schlielen, sowie die erhebliche Héufigkeit von spiteren Re-
kanalisationen [13] stimulierte die Industrie zur raschen und
dynamischen Weiterentwicklung der Coils. Zur Behandlung
weiter Aneurysmenhilse werden Coil-unterstiitzende Ballone
im Aneurysma-tragenden Gefill wihrend der Aneurysmen-
platzierung aufgeblasen [14]. Entwicklungen der Coilgeo-
metrie lieBen Coils mit 3-dimensionaler Geometrie entstehen,
die sich als ,,Korbchen® verteilen und keine Schlingen aus dem
Aneurysma in das Gefidll hingen lassen (Abb. 6). Zur Verbes-
serung der Langzeitstabilitit wurden unterschiedliche Be-
schichtungen der Coils entwickelt, die die Vernarbung der Coils
beschleunigen (z. B. Matrix, Boston Scientific) oder die Rdume
zwischen den Coils mit Hydrogel ausfiillen (Hydrocoil, Micro-
vention). Das Prinzip des Ballonverschlusses der Aneurysma-
tragenden Arterie wihrend der Embolisation erlaubte die Ent-
wicklung von fliissigen Embolisaten in der Aneurysmathera-
pie (z. B. Onyx [Microtherapeutics, Irvine, CA, USA]). Auf-
grund mangelnder Vernarbung zwischen dem Embolisat und
der Aneurysmenwand und des gehduften Auftretens von Re-
zidiven wird dieses Verfahren nur mehr selten angewandt.

J NEUROL NEUROCHIR PSYCHIATR 2010; 11 (3) 67
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Abbildung 6: Coils mit 3D-Geometrie unterschiedlicher Hersteller. (a) Horton Coil®,
Micrus. Powered by Edgar® Online, © 2008, Edgar® Online, Inc. All rights reserved.
Replication or redistribution of content is expressly prohibited without the prior
written consent of Edgar Online, Inc. Edgar Online, Inc. shall not be liable for any errors
or delays in the content, or for any actions taken in reliance thereon. (b) Image courtesy
of Boston Scientific. GDC® 3D Detachable Coil. © 2010 Boston Scientific Corporation
or its affiliates. All rights reserved.

Einen wesentlichen Schritt in der endovaskuldren Aneurys-
mentherapie stellte die Einfiihrung von zerebralen Mikro-
stents dar. Nach ersten Versuchen mit fiir die Gehirngefélie zu
rigiden koronaren Stents gelang es der Industrie, Stents zu
entwickeln, die ausreichend flexibel waren, um mit akzeptab-
lem Trauma in die Gefidf3e des Circulus Willisii und der proxi-
malen Abginge eingebracht zu werden, allerdings ist das
Nickel-Titan-Material (Nitanol) nicht ausreichend rontgen-
dicht, sodass der zerebrale Stent nur indirekt iiber ,,Goldmar-
ker oder Goldfdden‘ sichtbar ist. Heute konnen breite Aneu-
rysmahélse durch Stents iiberbriickt werden und durch die
Stentmaschen Mikrokatheter in das Aneurysma vorgeschoben
werden. Die so eingebrachten Coils werden auch bei dichte-
rem ,,Packen des Aneurysmas das Gefd3lumen respektieren
(Abb. 7). Wie bei den Coils, so erfolgt auch bei den Stents
eine rasche und dynamische Entwicklung. Doppelschicht-
stents mit Membranen (,,covered stents*) sind nur in Gefidfien
ohne abgehende Seitendste verwendbar und kommen bei Fis-
teln (z. B. CCFs) und nur selten bei Aneurysmen zur Anwen-
dung. Besonders zukunftsorientiert ist jedoch die Entwick-
lung von Stents aus eng gewebten, besonders feinen Drihten,
die mittlerweile von mehreren Anbietern zur Verfiigung ste-
hen. Diese Stents haben die Eigenschaft, den turbulenten
Flow in das Aneurysmainnere zu verlangsamen, wéhrend der
laminire Flow in abgehende Seitenéste erhalten bleibt. Sol-
che, den Flow in das Aneurysma idndernde Stents (Flow
Diverters) kommen ohne die Verwendung von Coils aus, und
stellen ein neues zukunftsorientiertes Prinzip der Aneurys-
mentherapie dar. Allerdings sind Erfahrungen mit diesen
Stents zurzeit in allen Anwendergruppen begrenzt und ins-
besondere Langzeitergebnisse bei so behandelten Aneurys-
men noch nicht verfiigbar. Dennoch liegt im Prinzip des Flow
Diverters hohes Entwicklungspotenzial fiir die zukiinftige
endovaskuldre Therapie zerebraler Aneurysmen.

Der Autor verneint Interessenkonflikte.
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