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FIG. 1

(57) Abstract: An injection device (100), provided for injection with an injection syringe (50) into an organism (1), comprises a
guide device (10) designed to receive the injection syringe (50), wherein an injection needle (51) and a syringe body (52) of the
injection syringe (50) can be moved relative to the guide device (10), in an advance movement towards or in a withdrawal movement
away from the organism (1), and an actuating device (20) to which the injection syringe (50) can be coupled and which is used to
actuate the injection syringe (50) for injection of an injectable substance into the organism (1), wherein the actuating device (20) has
an actuating element (21) which forms an abutment for a piston device (53) of the injection syringe (50) on the guide device (10),
in such a way that, during the withdrawal movement, the piston device (53) executes a relative movement counter to the injection
needle (51) and the syringe body (52).

[Fortsetzung auf der néichsten Seite]
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TJ, TM), europdisches (AT, BE, BG, CH, CY, CZ, DE, DK, Verotfentlicht:

EE, ES, FI, FR, GB, GR, HR, HU, IE, IS, IT, LT, LU, LV, — ohne internationalen Recherchenbericht und erneut zu ver-
MC,MT, NL,NO, PL, PT, RO, SE, SI, SK, TR), OAPI (BF, dffentlichen nach Erhalt des Berichts

BJ, CF, CG, CI, CM, GA, GN, GQ, GW, ML, MR, NE, SN,

TD, TG).

(57) Zusammenfassung: Eine Injektionseinrichtung (100), die zur Injektion mit einer Injektionsspritze (50) in einen Organismus
(1) vorgesehen ist, umfasst eine Filhrungseinrichtung (10), die zur Aufnahme der Injektionsspritze (50) eingerichtet ist, wobei eine
Injektionsnadel (51) und ein Spritzenkdrper (52) der Injektionsspritze (50) mit einer Vorschubbewegung zu oder einer Riickzugbe-
wegung von dem Organismus (1) relativ zu der Fiihrungseinrichtung (10) beweglich sind, und eine Betétigungseinrichtung (20),
mit der die Injektionsspritze (50) koppelbar und die zur Betdtigung der Injektionsspritze (50) fiir eine Injektion einer Injektions-
substanz in den Organismus (1) eingerichtet ist, wobei die Betdtigungseinrichtung (20) ein Betidtigungselement (21) aufweist, das
einen Anschlag fiir eine Kolbeneinrichtung (53) der Injektionsspritze (50) an der Fithrungseinrichtung (10) derart bildet, dass die
Kolbeneinrichtung (53) wihrend der Riickzugbewegung eine relativ zu der Injektionsnadel (51) und dem Spritzenkorper (52) ent-
gegengesetzte Relativbewegung ausfiihrt.
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Injektionseinrichtung zur Injektion

in biologisches Gewebe und Injektionsdepot

Die Erfindung betrifft eine Injektionseinrichtung, die zur
Positionierung und Betdatigung einer Injektionsspritze einge-
richtet ist, ein mit einer derartigen Injektionseinrichtung
ausgestattetes medizinisches Gerdt, Verfahren zur Injektion
einer Injektionssubstanz in biologisches Gewebe, insbesondere
in Muskelgewebe eines Menschen, und ein Injektionsdepot in

biologischem Gewebe.

Es ist bekannt, eine biologisch wirksame Injektionssubstanz
in biologisches Gewebe zu injizieren, um beispielsweise eine
pharmakologische Wirkung zu erzielen oder ein Wachstum oder
eine Zelldifferenzierung im Gewebe zu beeinflussen. Die In-
jektion erfolgt mit einer Injektionsnadel bei gleichzeitiger
Beobachtung des Gewebes zum Beispiel mit einer Ultraschall-
sonde. Filir praktische medizinische Anwendungen ist eine pra-
zise Positionierung der Injektionsnadel von erheblicher Be-
deutung, um die Injektionssubstanz genau an einem gewlinschten
Injektionsort zu deponieren und um die Verletzungsgefahr fir

die Umgebung des Gewebes zu minimieren.

Zur Positionierung der Injektionsnadel wird eine Injektions-
einrichtung mit einer Nadelfithrung verwendet, die eine vorbe-
stimmte Position und Ausrichtung relativ zu der Ultraschall-
sonde aufweist. In WO 02/45588 Al und DE 10 2005 025 539 Al
werden Injektionsgerdte beschrieben, die eine Ultraschallson-
de und eine Injektionseinrichtung mit einer Nadelfiithrung auf-
weisen. Die herkdommlichen Injektionsgerdte sind zur Injektion
durch die innere Wand von Koérperhéhlen oder -rdéhren, z. B. in

die Harnrdhre vorgesehen. Hierzu weist die Nadelfithrung eine



10

15

20

25

30

WO 2009/013011 PCT/EP2008/006143

in Bezug auf die axiale Ausrichtung der Ultraschallsonde ra-
dial nach auBen weisende Krimmung auf. Der Injektionsort im
Gewebe wird durch die Krimmung der Nadelfihrung und die Aus-
trittslange einer durch die Nadelfiihrung in das Gewebe vorge-

schobenen Injektionsnadel bestimmt.

Die Injektion mit den herkémmlichen Injektionsgerdten erfolgt
derart, dass die Injektionseinrichtung in Verbindung mit der
Ultraschallsonde durch eine Kérperdffnung eingefiihrt und im
Korper positioniert wird. Die Injektionsnadel wird bis zu ei-
nem vorbestimmten Injektionsort vorgeschoben. In diesem Zu-
stand erfolgt die Injektion der Injektionssubstanz am Injek-
tionsort, wobei ein kugelfdrmiges Depot im Gewebe gebildet
wird. AnschlieBend wird die Nadel zuritickgezogen und die In-
jektionseinrichtung fiir eine weitere Injektion an einem ande-
ren Injektionsort neu ausgerichtet. Die Injektion an einer
Vielzahl von Injektionsorten insbesondere entlang eines sich
longitudinal entlang eines rohrenférmigen Hohlorgans erstre-
ckenden Gewebes erfordert somit eine Vielzahl von Injektions-
schritten, bei denen abwechselnd ein neuer Injektionsort ein-
gestellt und die Injektionssubstanz an dem eingestellten In-
jektionsort deponiert wird. Die Bildung einer Vielzahl von
Einstichen kann wegen der Vernarbung und damit einer Destabi-

lisierung des behandelten Hohlorgans von Nachteil sein.

Mit den herkémmlichen Injektionsgerdten wurde zwar ein Fort-
schritt fir die genaue Deposition biologisch wirksamer Sub-
stanzen in ein Gewebe erreicht. Nachteilig ist jedoch, dass
die Anwendung der herkoémmlichen Injektionsgerdte auf die In-
jektion durch die Innenwand der Korperhohle oder -r&hre Dbe-
schrankt ist. In der medizinischen Praxis sind die herko&mmli-
chen Injektionsgerdte fiir eine Injektion durch die &dulere
Kérperoberfliche ungeeignet. Die Injektion durch die Innen-

wand kann jedoch z. B. aus medizinischen Grinden unerwilinscht
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sein. Beispielsweise hdtten die herkommlichen Injektionsgera-
te bei einer Injektion in den SchlieBmuskel des Enddarms den
Nachteil, dass bei einem Durchstechen der Schleimhautschicht
(Mukosa) eine hohe Infektionsgefahr bestehen wirde. Dieserx
Nachteil wird noch durch die Beschrdnkung auf kugelfdrmige
Depots verstdrkt, da fir eine Injektion an einer Vielzahl von
Injektionsorten viele Einstiche durch die Innenwand im Korper

notwendig waren.

Aufgrund dieser Nachteile eignen sich die herkémmlichen In-
jektionsgerate insbesondere nicht fiir eine Injektion in den
SchlieBmuskel des Enddarms. Der Schliefmuskel des Enddarms
umfasst im wesentlichen die Teile Mukosa, interner Sphinkter,
externer Sphinkter und Muskel Puborectalis. Der externe
Sphinkter geht in den Muskel Puborectalis iber, der wiederum
mit dem Muskel pubococcygeus und dem Muskel iliococcygeus den
Muskel Levator ani (Teil des Beckenbodens) bildet. Die Mukosa
ist eine sehr gut durchblutete Schleimhautschicht mit mehre-
ren Gewebetyben, welche die Innenwand des Darms auskleidet
und als ,Dichtung™ des Enddarms dient. Wird diese Schicﬁt be-
schadigt, kann eine Stuhlinkontinenz die Folge sein (z. B.
Hiamorridenentfernung). Der interne Schliefmuskel (interner
Sphinkter) ist ein aus glatten Muskelzellen bestehender Mus-
kel, der rund um den Enddarm angeordnet ist. Der externe
Schliefmuskel (exferner Sphinkter) ist ein aus quergestreif-
ten Muskelzellen bestehender Muskel, der aufen um den inter-
nen Sphinkter liegt. Beide SchlieBmuskeln sind wesentlich filir
die Darmkontinenz, wobeil zusdtzlich auch der Beckenboden und
der anorektale Winkel (Winkel zwischen Enddarm/Dickdarm) eine

Funktion fir den SchliefBmechanismus erfillen.

Durch Uberdehnung oder chirurgische Eingriffe kann es zu Ver-
letzungen der oben genannten Muskelstrédnge kommen, so dass in

der Folge Stuhlinkontinenz auftreten kann. Beispielsweise hat
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der externe Schliefmuskel einen Bereich verringerter Dicke,
an dem inshesondere bei Frauen durch eine Geburt Schéden ver-
ursacht werden kénnen. Als Folge vernarbt der Muskel, wobei
er jedoch seine Funktion nicht mehr lbernehmen kann, so dass

Stuhlinkontinenz auftritt.

Herkdmmliche Methoden zur Behandlung der Stuhlinkontinenz
basieren auf Beckenbodeniibungen {(konservativ) oder auf einer
Uberlappungsoperation, bei der Bruchstellen der Schlielmus-
kels iberlappt und vernzht werden oder ein kinstlicher

Schliefmuskel implantiert wird. Oft reicht die konservative

Behandlung jedoch nicht mehr aus, w&hrend die operativen Ein-

griffe riskant und unzuverl&ssig sind.

Aus der Praxis sind Fillstofftherapien bekannt, bei denen in
Muskeln Fillstoffe injiziert werden (sog. "bulk injection").
Diese Fillstofftherapien haben jedoch den Nachteil, dass das
Muskelgewebe durch einen inneren Druck des Fiullstoffs aufge-

spannt wird und dadurch beschadigt werden kann.

Die Aufgabe der Erfindung ist es, eine verbesserte Injekti-
onseinrichtung fir eine Injektionsspritze bereitzustellen,
mit der die Nachteile und Beschrdnkungen der herk&mmlichen
Techniken iberwunden werden und die insbesondere zur Injekti-
on in einen SchlieBmuskel des Enddarms geeignet ist. Die Auf-
gabe der Erfindung ist es auch, ein verbessertes medizini-
sches Gerdt, das eine derartige Injektionseinrichtung auf-
weist, und ein verbessertes Injektionsverfahren bereitzustel-
len, mit dem die Nachteile der herkémmlichen Injektionsver-

fahren lUberwunden werden.

Diese Aufgaben werden durch eine Injektionseinrichtung, ein
medizinisches Ger&dt, ein Injektionsverfahren bzw. ein Injek-

tionsdepot mit den Merkmalen der unabhangigen Anspriiche ge-
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15st. Vorteilhafte Ausfiihrungsformen und Anwendungen der Er-

findung ergeben sich aus den abhdngigen Anspruchen.

Vorrichtungsbezogen wird die Aufgabe gemdh einem ersten Ge-
sichtspunkt der Erfindung durch die allgemeine technische
Lehre geldst, eine Injektionseinrichtung mit einer Fldhrungs-
einrichtung, in die eine Injektionsspritze einsetzbar 1ist,
und einer Betatigungseinrichtung bereitzustelien, die mit ei-
ner in der Fihrungseinrichtung eingesetzten Injektionsspritze
so zusammenwirkt, dass bei einer Ruckzugbewegung der Injekti-
onsspritze ein Ausstof einer Injektionsflissigkeit erfolgt.
Die Betadtigungseinrichtung weist ein Betatigungselement auf,
das einen Anschlag fiir eine Kolbeneinrichtung der Injektions-
spritze bildet. Das Betdtigungselement ist relativ zu der
Fihrungseinrichtung ortsfest oder mit einer Geschwindigkeit
verschiebbar angeordnet, die von der Geschwindigkeit der
Riickzugbewegung abweicht. Vorteilhafterweise ermdglicht die
erfindungsgemiBe Injektionseinrichtung, dass durch die Ruck-
zugbewegung der Injektionsspritze, insbesondere einer Injek-
tionsnadel und eines Spritzenkdrpers die Injektion einer im
Spritzenkdrper enthaltenen Injektionssubstanz bewirkt wird.

Die Kolbeneinrichtung fihrt wdhrend der Rickzugbewegung eine

‘zu der Injektionsnadel und dem Spritzenkdérper entgegengesetz-

te Relativbewegung aus. Vorteilhafterweise ermdglicht die Er-
findung eine schonende Injektion in den von der Injektionsna-
del beim Riickzug im Gewebe geschaffenen Raum. Die entlang ei-
ner Injektionsbahn deponierten Zellen bleiben lebensfdhig, so

dass ein effektives BAnwachsen im Gewebe ermdglicht wird.

Gemal einem zweiten Gesichtspunkt wird die oben genannte Auf-
gabe der Erfindung durch die allgemeine technische Lehre ge-

16st, ein medizinisches Gerat bereitzustellen, das die erfin-
dungsgemiBe Injektionseinrichtung und eine in diese einge-

setzte Injektionsspritze umfasst. Vorteilhafterweise hat das
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erfindungsgemidfe medizinische Gerdt eine im Vergleich zu den
herkommlichen Injektionsgerdten neue Funktionalitdt, da mit

der Injektionsspritze gleichzeitig zu der Rickzugbhewegung zu-
verlissig linienformige Injektionsdepots gebildet werden kon-

nen.

Mit dem Begriff “Injektionsspritze" wird hier allgemein jede
Fliissigkeitsfdrdereinrichtung mit einem Flissigkeitsreservoir
(Spritzenkérper mit mindestens einer Kammer), einer Injekti-
onskaniile (hohle Spritzennadel) und einer Koibeneinrichtung
mit mindestens einem Spritzenkolben und mindestens einer
Schubstange bezeichnet. Die Spritzennadel kann gerade oder
gekrimmt sein. Der Spritzenkdrper kann eine oder mehrere Kam-
mern umfassen, die vorzugsweise eine Zylinderform haben. Jede
der Kammern ist zur Aufnahme eines Spritzenkolbens vorgese-
hen. Durch eine Verschiebung des mindestens einen Spritzen-
kolbens in dem Spritzenkérper kann Flissigkeit aus dem Sprift-
zenkdrper durch die Spritzennadel ausgestolen werden. Die In-
jektionsspritze kann z. B. einen Spritzenkdrper mit einer
einzigen Kammer, mit der die Spritzennadel verbunden und in
de: ein Spritzenkolben angeordnet ist, oder zwel oder mehr
Kammern umfassen, mit denen die Spritzennadel verbunden und
in denen jeweils ein Spritzenkolben angeordnet ist. Erfin-
dungsgemaB kann die Spritzennadel zusdtzlich als Elektro-
myographie-Sonde (EMG-Sonde) verwendet werden, um elektrische
Signale aus dem Gewebe, in das die Injektion erfolgt, ablei-

ten zu kdnnen.

Mit dem Begriff "Injektionssubstanz" wird hier allgemein jede
Fliissigkeit bezeichnet, die mindestens eine pharmakologisch
oder biologisch wirksame Substanz in geldster oder suspen-
dierter Form enthilt. GemiB einer bevorzugten Anwendung der
Erfindung umfasst die Injektionssubstanz eine Zellsupension,

insbesondere eine Myoblastensuspension.
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GemiB einem dritten Gesichtspunkt wird die Aufgabe der Erfin-
dung verfahrensbezogen durch die allgemeine technische Lehre
geldst, eine Injektionssubstanz unter Verwendung der erfin-
dungsgemafen Injektionseinrichtung und einer Injektionssprit-
ze in einem Organismus zu deponieren, indem die Injektion der
Injektionssubstanz wdhrend einer Rickzugbewegung der Injekti-
onsspritze aus dem Organismus erfolgt. Dabei werden vorzugs-
weise zunidchst die Fithrungseinrichtung relativ zu dem Orga-
nismus ausgerichtet, anschlieBend die Injektionsspritze in
die Fuhrungseinrichtung eingesetzt und in den Organismus vor-
geschoben und schlieBlich der Spritzenkorper und die Injekti¥
onsnadel der Injektionsspritze gemeinsam zurlickgezogen, wobeil
wahrend des Rickzugs mit dem Betdtigungselement der erfin-
dungsgemifen Injektionseinrichtung der Spritzenkolben der In-

jektionsspritze betatigt wird.

Vorteilhafterweise wird erfindungsgemd® ein neues Deposi-—
tionsprinzip realisiert, indem die Injektionssubstanz in ei-
nem von der Spritzennadel'im Organismus gebildeten Injekti-
onskanal deponiert wird. Die Bet&tigungseinrichtung mit dem
ausschlieBlich widhrend der Riickzugbewegung wirkenden Betdti-
gungselement erméglicht abweichend von der herkémmlichen Er-
zeugung kugelformiger Depots die Bildung linienfOrmiger In-
jektionen. Es koénnen mit hoher Effektivitat nach einer einma-
ligen Positionierung der Injektionsnadel im Gewebe und einem
einmaligen Einstich grdBere Mengen der Injektionssubstanz im

Gewebe deponiert werden.

Daher wird die Aufgabe der Erfindung gemdB weiteren Gesichts-
punkten durch ein linienférmig gebildetes Injektionsdepot
(Zellimplantat), insbesondere aus autologen Myoblasten, z. B.
mit autologem Serum, in einem biologischen Gewebe; die Ver-

wendung von autolbgen Myoblasten, z. B. mit autologem Serum,
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in Gestalt eines linienformigen Injektionsvolumens, das in
einem Schliefmuskel des Enddarms angeordnet ist, zur Behand-
lung der Stuhlinkontinenz; die Verwendung von autologen My-
oblasten, z. B. mit autologem Serum, zur Herstellung eines
linienfdrmigen Injektionsvolumens, das in einem Schlielmuskel
des Enddarms angeordnet ist, zur Behandlung der Stuhlinkonti-
nenz; und ein Verfahren zur Herstellung eines Arzneimittels
zur Behandlung der Stuhlinkontinenz geldst, bei dem als Be-~
standteil des Arzneimittels autologen Myoblasten, z. B. mit
autologem Serum, verwendet wird. Die Begriffe "linienfdrmiges
Injektionsvolumen" oder "linienfdrmiges Injektionsdepot" be-
zeichnen allgemein eine bahn-, band- oder fadenférmige Sub-
stanzanordnung (Zellimplantat) mit einer Langsdimension, die

groler als die Querdimension der Substanzanordnung ist.

Die erfindungsgemdBe Bildung eines linienférmigen Zellimplan-
tats mit lebenden Zellen hat den besonderen Vorteil einer
gleichmé&Bigen Verteilung der Zellen im Gewebe, was zu einem

besonders guten Anwachsen der Zellen fihrt.

GemdB einer bevorzugten Ausfithrungsform der erfindungsgemdfen
Injektionseinrichtung ist das Betdtigungselement so angeord-
net, dass der Spritzenkolben wdhrend der Vorschubbewegung der
Injektionsnadel und des Spritzenkdrpers frei beweglich ist.
Vorteilhafterweise kann dadurch das Einsetien der Injektions-
spritze in die Injektionseinrichtung erleichtert werden. Vor-
zugsweise ist die éetatigungseinrichtung mit einer Stellein-
richtung ausgestattet, Uber die das Betédtigungselement mit

der Flihrungseinrichtung verbunden ist.

Die Stelleinrichtung kann vorteilhafterweise mehrere Funktio-
nen erfiillen. Beispielsweise kann die Stelleinrichtung zur
Bewegung des Betdtigungselements zwischen einer Freigabeposi-

tion, in der der Spritzenkolben w&hrend der Vorschubbewegung
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der Injektionsspritze frei beweglich ist, und einer Anschlag-
position bewegt werden, in der der Spritzenkolben wdhrend der
Rickzugbewegung betdtigt wird. Hierzu weist die Stelleinrich-
tung beispielsweise einen Schwenkhebel auf, mit dem das Beta-
tigungselement relativ zu der Fihrungseinrichtung verschwenkt
werden kann. Mit dem Schwenkhebel kann das Betdtigungselement
zwischen den genannten Freigabe~ und Anschlagpositionen be-

wegt werden.

Des weiteren kann die Stelleinrichtung ein Translationsele-
ment enthalten, mit dem das Betdtigungselement in der An-
schlagposition relativ zu der Fihrungseinrichtung verschieb-
bar ist. Mit dem Translationselement kann die Position des
Betitigungselements an die GroRe und Bauform der konkret ver-
wendeten Injektionsspritze angepasst werden. Des Weiteren
kann das Betdtigungselement mit dem Translationselement wah-
rend der Riickzugbewegung der Injektionsspritze verschoben
werden. Es ist insbesondere eine Geschwindigkeit des Transla-
tionselements einstellbar, die geringer als die Geschwindig-
keit der Riickzugbewegung oder zu dieser entgegengesetzt ist.
Hierzu ist das Translationselement vorzugsweise mit einem
Ubertragungsmechanismus ausgestattet, mit dem die Geschwin-
digkeit des Betidtigungselements relativ zur Geschwindigkeit
der Injektionsnadel und des Spritzenkdrpers einstellbar ist.
Alternativ oder zus&tzlich kann das Translationselement fir
die Verschiebung des Betdtigungselements zwischen den Freiga-

be- und Anschlagpositionen vorgesehen sein.

GemdB einer weiteren vorteilhaften Variante der Erfindung
kann das Translationselement mit einem Motorantrieb ausge-
stattet sein, mit dem das Betdtigungselement relativ zu der
Fiihrungseinrichtung verschiebbar ist. In diesem Fall kann

vorteilhafterweise die Bet&dtigung des Spritzenkolbens unab-
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hangig von der Geschwindigkeit der Riickzugbewegung der Injek-

tionsnadel und des Spritzenkdrpers eingestellt werden.

GemiB einer besonders bevorzugten Ausfihrungsform der Erfin-
dung ist die Fithrungseinrichtung zur Einstellung eines Injek-
tionswinkels der Injektionsspritze eingerichtet. Der Injekti-
onswinkel (Einstichwinkel, Neigungswinkel) ist der Winkel
zwischen den longitudinalen Richtung eines Hohlorgans, z. B.
des Enddarms, in dessen Wand eine Injektionssubstanz einge-
fiihrt werden soll, und der Injektionsnadel, insbesondere der
Winkel zwischen der longitudinalen Richtung einer bildgeben-
den Sonde, die in das Hohlorgans eingefithrt wird, und der In-
jektionsnadel. ErfindungsgemdB ist der Injektionswinkel vor-
zugsweise so gewdhlt, dass die Injektionsnadel parallel zu
der longitudinalen Richtung oder radial nach innen, d. h. zu
der Mitte des Hohlorgans, insbesondere der bildgebenden Sonde
weist. Dies erméglicht die sichere Injektion von der AuBen-

seite des Organismus her in die Wand des Hohlorgans.

Vorzugsweise umfasst die Fihrungseinrichtung der Injektions-
einrichtung ein Tragerteil, das mit einem verschwenkbaren
Fihrungsrohr zur Aufnahme der Injektionsnadel ausgestattet
ist. Mit dem Fidhrungsrohr kann der Injektionswinkel der In-
jektionsspritze einstellbar sein. Vorteilhafterweise ist das
Fihrungsrohr fir eine stabile Aufnahme der Injektionsspritze
an der Fihrungseinrichtung ausreichend. Durch die Verschwen-
kung des Fihrungsrohrs kann der Injektionswinkel der Injekti-
onsnadel in einem Organismus, auf den die Injektionseinrich-
tung mit der Fihrungseinrichtung aufgesetzt ist, gew&dhlt wer-
den. Vorteilhafterweise kann mit dem Injektionswinkel auch

die Einstichhéhe im Gewebe variabel eingestellt werden.

Vorzugswelse ist das Fihrungsrohr in der Fiihrungseinrichtung

mit einem Drehlager und einem Translationslager positioniert,
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wobei der Injektionswinkel der Injektionsnadel durch eine
Verschiebung des Translationslagers relativ zu dem sich frei

mitdrehenden Drehlager einstellbar ist.

Die Stabilitat der Aufnahme der Injektionsspritze an der Fih-
rungseinrichtung kann gem&B einer Variante der Erfindung vor-
teilhafterweise verbessert werden, wenn ein Schwenkhebel der
Betadtigungseinrichtung einen Trager fir die Injektionsspritze
bildet. Der Schwenkhebel und das Fithrungsrohr sind bei dieser
nusfihrungsform der Erfindung so ausgerichtet, dass, wenn die
Spritzennadel im F{ihrungsrohr angeordnet ist, der Spritzen-
kérper auf dem Schwenkhebel aufliegt. Durch eine Verschwen-
kung des Schwenkhebels ist der Injektionswinkel der Spritzén~

nadel einstellbar.

Weitere Vorteile kénnen sich ergeben, wenn die Fihrungsein-
richtung mit einer Halteplatte verbunden ist. Eine Frontseilte
der Halteplatte ist auf den Organismus aufsetzbar, wdhrend
die Fiihrungseinrichtung auf einer Riickseite der Halteplatte
befestigt ist. Die Halteplatte enth&lt mindestens eine Durch-
gangsdffnung, durch welche die Injektionsnadel von der Fuh-
rungseinrichtung zum Organismus hindurch treten kann. Vor-
teilhafterweise wird mit der Halteplatte die Ausrichtung der
Fihrungseinrichtung relativ zum Organismus erleichtert. Mit
einer ebenen Erstreckungsrichtung der Halteplatte wird eine
vorbestimmte radiale Bezugsebene definiert. Die in die Fih-
rungseinrichtung eingesetzte Injektionsspritze ist in einer
axialen Bezugsrichtung (senkrecht zu der radialen Bezugsebe-
ne) oder mit dem vorbestimmten Injektionswinkel relativ zu

der axialen Bezugsrichtung verschiebbar.

Fir die Einstellung verschiedener Injektionsorte kann es von
Vorteil sein, wenn die Halteplatte ein bewegliches, insbeson-

dere drehbares Teil einer ortsfesten Halteeinrichtung ist.
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Alternativ oder zusatzlich konnen an der Halteplatte eine
Vielzahl von Durchtrittséffnungen gebildet sein, die jeweils
zur Busrichtung der Injektionsnadel in Bezug auf einen be-

stimmten Injektionsort vorgesehen sind.

Gemaf einer weiteren vorteilhaften Ausfihrungsform der Erfin-
dung kann die Injektionseinrichtung mit einer bildgebenden
Sonde, insbesondere einer Ultraschallsonde, ausgestattet
sein. Die Fuhrungseinrichtung kann auf der bildgebenden Sonde
verschiebbar angeordnet sein. Besonders bevorzugt ist die
bildgebende Sonde verschiebbar an der Halteplatte angeordnet.
Hierzu weist die Halteplatte insbesondere eine Sondenaufnahme

auf, in welche die bildgebende Sonde einsetzbar ist.

Weitere Einzelheiten und Vorteile der Erfindung werden aus
der nachfolgenden Beschreibung von bevorzugten Ausflihrungs-
formen der Erfindung und den beigefiigten Zeichnungen ersicht-

lich. Es zeigen:

Figur 1: eine schematische Seitenansicht einer ersten Aus-
filhrungsform der erfindungsgemafen Injektionsein-

richtung mit einer Injektionsspritze;

Figur 2: eine vergrdBerte Ansicht der in Figur 1 gezeigten

Fihrungseinrichtung;

Figur 3: eine schematische Vorderansicht der in Figur 1 ge-
zeigten Ausfihrungsform der erfindungsgemaben In-

jektionseinrichtung;

Figur 4: eine schematische Seitenansicht einer weiteren Aus-
fithrungsformen der erfindungsgemdfen Injektionsein-

richtung;
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Figuren 5 und 6: schematische Seitenansichten von Varianten

der in Figur 4 gezeigten Injektionseinrichtung;

Figur 7: eine schematische Seitenansicht einer weiteren Aus-
fihrungsformen der erfindungsgemidfen Injektionsein-

richtung;

Figur 8: eine schematische Vorderansicht der in Figur 7 ge-
zeigten Ausfihrungsform der erfindungsgemdlen In-

jektionseinrichtung;

Figur 9: eine schematische Schnittansicht einer Ausfihrungs-
form eines erfindungsgemiB verwendeten Ubertra-

gungsmechanismus; und

Figur 10: eine schematische Illustration einer Fithrungsein-

richtung fir eine gekrimmte Injektionsnadel.

Ausfithrungsformen der Erfindung werden im folgenden unter
beispielhaftem Bezug auf die Injektion mit einer Injektions-
spritze erlautert, die einen Spritzenkdrper mit eliner Kammer
und eine Kolbeneinrichtung mit einem Spritzenkolben aufweist.
Die praktische Umsetzung der Erfindung ist nicht auf diese
Anwendung beschrankt, sondern entsprechend auch mit einer In-
jektionsspritze mdglich, die zwel oder mehr Spritzenkolben in
zwei oder mehr Kammern umfasst, deren Inhalte bei der Injek-

tion vermischt werden.

Die in Figur 1 gezeigte erste Ausfihrungsform der erfindungs-
gemaBen Injektionseinrichtung 100 umfasst die Fithrungsein-
richtung 10 mit einem Tr&gerteil 11 und einem Trégerarm 11.1,
die Bet&tigungseinrichtung 20 mit dem Betdtigungselement 21
und dem Schwenkhebel 22, die Halteeinrichtung 30 mit der Hal-

teplatte 31, einem Plattenrahmen 33, einem Stativ 34 und ei-
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nem Haltearm 35, und die Ultraschallsonde 40 mit einem Ultra-
schallkopf 41 und einem Schaft 42. Das erfindungsgeméafie medi-
zinische Gerat 200 wird durch die Kombination der Injektions-
einrichtung 100 mit der in die Fuhrungseinrichtung 10 einge-
setzten Injektionsspritze 50 gebildet, welche die Injektions-
nadel 51, den Spritzenkérper 52 und die Kolbeneinrichtung 53
(Spritzenkolben 53) umfasst. Die Injektionsspritze 50 hat ein
Injektionsvolumen von z. B. 1 ml. Beim dargestellten Beispiel
wird die radiale Bezugsebene der Halteplatte 31 als x-y-Ebene
bezeichnet. Die axiale Bezugsrichtung der Injektionseinrich-
tung 100 und insbesondere der Ultraschallsonde 40 verlauft in
z-Richtung. Die Ultraschallsonde 40 ist in an sich bekannter
Weise mit einem Ultraschallgeridt (nicht dargestellt) verbun-
den, mit dem Bilder des Gewebes erfasst und angezeigt werden

konnen.

Figur 1 zeigt auch die Ausrichtung der Injektionseinrichtung
100 relativ zu einem Organismus 1, insbesondere dem externen
Schliepmuskel 2 des Enddarms 3 (schematisch, nicht malbstabge-
recht gezeichnet). Die axiale L&nge der SchlieBmuskeln be-
tragt z. B. rd. 2.5 cm. Die radialen Dicken der inneren und

juBeren SchlieBmuskel betragen z. B. rd. 2 mm bzw. rd. 5 mm.

Das TrAgerteil 11 der Fiihrungseinrichtung 10 bildet eine Auf-
nahme fiur die Injektionsspritze 50, insbesondere die Injekti-
onsnadel 51. Weitere Einzelheiten des Tr&gerteils 11 sind
schematisch in Figur 2 illustriert. Das Tr&agerteil 11 ist ein
Bauteil, in dem ein Fihrungsrohr 12 angeordnet ist. Das Tra-
gerteil 11 ist z. B. aus Kunststoff hergestellt. Das Flh-
rungsrohr 12 ist ein Metallrohr, z. B. aus Edelstahl oder
Messing, mit einem Innendurchmesser, der fir eine formschlis-
sige Bufnahme der Injektionsnadel 51 gewd@hlt ist. Das Fdh-

rungsrohr 12 erfiillt eine Doppelfunktion, indem es den Injek-

tionswinkel a (Neigungswinkel der Injektionsnadel 51 relativ
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zur axialen Bezugsrichtung) festlegt und eine Fihrung fur die

Verschiebung der Injektionsspritze bildet. Der Injektionswin-

kel o bildet ausgehend von der axialen Bezugsrichtung einen
spitzen Winkel, vorzugsweise im Bereich von 0° bis 45 °. Fir
die sichere Fuhrung der Injektionsspritze weist das Fuhrungs-
rohr 12 vorzugsweise eine Linge im Bereich von 5 mm bis 8 cm
auf. Die Liange des Fiihrungsrohrs 12 wird des Weiteren ge-

wihlt, um eine bestimmte maximale Einstichtiefe der Injekti-

onsnadel 51 sicherzustellen.

Die Einstichtiefe der Injektionsnadel 51 wird in Abh&ngigkeit
von der gewiinschten Anwendung der erfindungsgemalben Injekti-
onseinrichtung gewdhlt. Vorteilhafterweise sind grofe Ein-
stichtiefen méglich, wobei eine Injektion bis in den Muskel

Puborectalis ermdglicht wird.

Mit dem Injektionswinkel @ wird auch die Einstichhohe im Ge-
webe eingestellt. Der Aufbau gemdR Figur 2 ist beispielsweise
dazu eingerichtet, durch eine Verschiebung des Translations-
lagers die radiale Einstichhohe im Gewebe Uber einen Bereich

von 6 mm zZu varilieren.

Das Fuhrungsrohr.12 ist relativ zu der axialen Bezugsrichtung
(z-Richtung) verschwenkbar. Hierzu ist das Fihrungsrohr 12
mit einem Drehlager 13 (Kugelgelenk) und einem Translations-
lager 14 gelagert. Das Drehlager 13 ist an einer vorderen,
zur Halteplatte 31 in Injektionsrichtung weisenden Seite des
Trigerteils 11 angeordnet und fir eine Drehung um eine Achse
senkrecht zur axialen Bezugsrichtung eingerichtet. Das Trans-—
lationslager 14 ist mit Abstand vom Drehlager 13 in einem Ge-
windestab 15 gebildet. Der Gewindestab 15 kann durch Drehung
einer Stellschraube 16 an einer oberen Seite des Tréagerteils
11 in radialer Richtung verschoben werden, um den Neigungs-

winkel des Fithrungsrohrs 12 einzustellen. Fir eine Bewegung
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radial nach auBen wird der Gewindestab 15 aus dem Trdgerteil
11 herausgeschoben. Die entgegengesetzte Bewegung radial nach
innen wird durch eine Rickstellfeder 17 im Trdgerteil 11 un-
terstiitzt. Abweichend von der Illustration in Figur 2 kann
die Stellschraube 16 in der Mitte oder an einer unteren Seite

des Tragerteils 11 vorgesehen sein.

Das Betatigungselement 21 der Betatigungseinrichtung 20 ist
iiber den Schwenkhebel 22 verschwenkbar am Trdgerteil 11 ange-
ordnet (Figur 1). Das Betatigungselement 21 und der Schwenk-
hebel 22 sind z. B. aus Kunststoff hergestellt. Die Betati-
gungseinrichtung 20 ist in radialer Richtung zwischen einer
Freigabeposition (gestrichelt gezeichnet) und einer Anschlag-
position (durchgezogen gezeichnet) verschwenkbar. In der
Freigabeposition kann die mit einer Injektionssubstanz bela-
dene Injektionsspritze 50, in der somit der Injektionskolben
53 im Injektionskdrper zurilickgezogen ist, in die Fiuhrungsein-
richtung 10 eingesetzt werden. Anschlieflend kann die Beté&ti-
gungseinrichtung 20 in die Anschlagposition verschwenkt wer-
den. In dieser liegt das Betdtigungselement 21 am freien Ende

des Injektionskolbens 53 an.

Das Betdtigungselement 21 bildet ein Widerlager flr den In-
jektionskolben 53. Alternativ oder zusatzlich zu der
Verschwenkbarkeit des Schwenkhebels 22 am Tragerteil 11 kann
das Betidtigungselement 21 am Schwenkhebel 22 verschwenkbar
sein, um die Ausrichtung des Betdtigungselements 21 relativ
zur eingesetzten Injektionsspritze 50 zu vereinfachen (siehe
Figur 4). Das Betidtigungselement 21 ist in diesem Fall rela-
tiv zum Schwenkhebel 22 mit einer Fixierschraube 23 fixier-

bar.

Die Ultraschallsonde 40 ist auf dem Haltearm 35 der Halteein-

richtung 30 so angeordnet, dass sich der Ultraschallkopf 41
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und der Schaft 42 in der axialen Bezugsrichtung erstrecken.
Die Ultraschallsonde 40 ist eine transrektale Sonde, insbe-
sondere mit einem Schaftdurchmesser im Bereich von 1 bis 2
cm, z. B. vom Typ 8818 wvon B~K Medical. Der Ultraschallkopf
41 ist vorzugsweise filir eine Abbildung entlang einer trans-
versalen Schallebene (parallel zur x-y-Ebene) und entlang ei-
ner longitudinalen Schallebene (in radialer Richtung) einge-
richtet. Die Ultraschallsonde 40 ist auf dem Haltearm 35 in
axialer Richtung verschiebbar angeordnet. Hierzu ist Dbspw.
ein Schlitten 37 vorgesehen, mit dem die Ultraschallsonde 40
fest verbunden ist und der auf einer Schiene (nicht darge-
stellt) im Haltearm 35 verschiebbar ist. Durch Bet&dtigung ei-
ner Schlittenschraube 37.1 kann die Ultraschallsonde 40 in

axialer Richtung verschoben und/oder fixiert werden.

In Figur 2 ist die Vorderansicht der Injektionseinrichtung
100, insbesondere der Halteeinrichtung 30 gezeigt. Die Halte-
platte 31 hat eine Frontseite, die auf den Organismus 1 auf-
gesetzt wird, und eine Rlickseite, an der die Fihrungseinrich-
tung 10 befestigt ist. In der Halteplatte 31 sind eine Durch-
gangséffnung 32, durch die die Injektionsnadel 51 hindurch
tritt, und eine Sondenaufnahme 36 vorgesehen. Die Halteplatte
31 ist im Plattenrahmen 33 drehbar angeordnet. Mit der Halte-
platte 31 kann die Fiihrungseinrichtung 10 um die L&ngsachse
der Ultraschallsonde 40 gedreht werden. Durch die Drehung der
Halteplatte 31 kann die azimutale Position der Injektionsna-
del 51 relativ zum Organismus eingestellt und mit einer Rah-

menschraube 33.1 fixiert werden.

Die Fghrungseinrichtung 10 kann mit der Rickseite der Halte-
platte 31 fest verbunden sein. In diesem Fall ist keine feste
Verbindung des Tragerarms 12 mit der Ultraschallsonde 40,
sondern lediglich eine verschiebbare Auflage 43 vorgesehen.

Alternativ kann die Fihrungseinrichtung 10 ausschlieblich
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iber die Ultraschallsonde 40 und den Haltearm 35 mit der Hal-
teplatte 31 verbunden sein. In diesem Fall ist auf der Ultra-
schallsonde 40 eine Verschiebeeinrichtung (nicht dargestellt)
zur Verschiebung und Fixierung der Fithrungseinrichtung 10 auf
der Ultraschallsonde 40 vorgesehen. Die Schiebeeinrichtung

kann bspw. eine Kombination aus einem Schlitten und Fihrungs-

schienen umfassen.

Die erfindungsgemabe Injektion einer Injektionssubstanz in
den Organismus 1, insbesondere den externen Schliefmuskel 2
des Enddarms 3 (schematisch, nicht mafRstabgerecht gezeichnet)
umfasst die folgenden Schritte. Zundchst wird bei einem Un-
tersuchungsschritt die Halteplatte 31 auf den Organismus 1
aufgesetzt. Die Ultraschallsonde 40 wird durch die Halteplat-
te 30 in den Anus eingefithrt und relativ zur Halteplatte 31
fixiert. Mit der Ultraschallsonde 40 wird das SchlieBmuskel-
gewebe untersucht, um die Position und Ausrichtung des zu be-
handelnden Defekts und damit den gewiinschten Injektionsort im

SchliePBmuskel festzustellen.

AnschlieBend folgt ein Kalibrierungsschritt mit einer Justie-
rung der Fihrungseinrichtung 10. Die Fithrungseinrichtung 10
wird relativ zur Halteplatte 31 so ausgerichtet, dass die In-
jektionsnadel einer in die Fiihrungseinrichtung 10 eingesetz-
ten Injektionsspritze am Injektionsort minden wiirde. Fir die
Kalibrierung wird die Injektionseinrichtung 100 mit dexr ein-
gesetzten Injektionsspritze und der Ultraschallsonde 40 in

ein Wasserbad getaucht.

Fir die folgende Injektion werden zuerst die Halteeinrichtung
30 (ohne die Injektiénsspritze) und der Organismus 1 relativ
zueinander positioniert. Die Ultraschallsonde 40 wird in den
Anus eingefiihrt. Die Halteplatte 31 wird so gedreht, dass die

Fiihrungseinrichtung 10, insbesondere das Fihrungsxohr 12 auf
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den gewlinschten Injektionsort gerichtet ist. Anschliefend
wird die Injektionsspritze 50 in die Fihrungseinrichtung 10
eingesetzt und vorgeschoben, bis die Injektionsnadel 51 den
Injektionsort im Gewebe erreicht. Durch das Einstechen der
Injektionsnadel 51 in das Gewebe wird ein Injektionskanal
(Stichkanal) aufgespannt, der bei der anschlieBenden Injekti-.
on mit der Injektionssubstanz gefillt wird. Die Injektionsna-
del 51 wird unter Ultraschallkontrolle bis zum Injektionsort
vorgeschoben, an dem die Zufuhr der Injektionssubstanz begin-
nen soll. Im Ultraschallgerat werden wéhrend der Einfiithrung
der Injektionsnadel 51 Bilder des Gewebes erfasst und ange-
zeigt, wobei ggf. Punktionshilfslinien bei der Anzeige der

Bilder die Einstellung erleichtern kdnnen.

In einem n&chsten Schritt wird das Bet&dtigungselement 21 re-
lativ zum Spritzenkolben 53 ausgerichtet. Der Schwenkhebel 22
wird an die Injektionsspritze 50 angelegt und das Betati-
gungselement 21 als Widerlager zum Spritzenkolben 53 fixiert.
AnschlieBend erfolgt die erfindungsgeméBe Injektion, indem
die Injektionsspritze 50, insbesondere die Injektionsnadel 51
und der Spritzenkdrper 52 zuritickgezogen werden, wobei der In-
jektionskolben 53 festgehalten wird. Im Ergebnis fihrt der
Injektionskolben 53 relativ zur Injektionsnadel 51 und dem
Spritzenkdrper 52 eine entgegengesetzte Bewegung aus, so dass
durch den Riickzug der Injektionsspritze 50 die Injektion in
das Gewebe bewirkt wird. Gleichzeitig mit der Riickzugbewegung
wird der Injektionskanal gefiillt. Im Gewebe wird ein linien-
formiges Injektionsvolumen gebildet. Die Injektion erfolgt in
Bahnen - d.h. die Injektionsnadel.Sl wird zum tiefsten Punkt
im Gewebe gefiihrt und anschliefend zurilickgezogen. Bei diesem
Rickweg wird eine Zellbahn appliziert. Die Rickzugbewegung
des Spritzenkdrpers 52 mit der Injektionsnadel 51 kann manu-
ell insbesondere durch Ziehen am Spritzenkdrper, mit einem

Stellrad (nicht dargestellt) oder mit einem an der Fihrungs-
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einrichtung 10 angeordnet Motorantrieb (siehe auch Figur 6)
bewirkt werden. Nach der Injektion wird die Injektionsein-
richtung neu ausgerichtet, um mindestens einen weiteren In-
jektionskanal mit Injektionssubstanz, insbesondere Zellen zu

fillen.

In Figur 4 ist eine weitere Ausfihrungsform der erfindungsge-
m&BRen Injektionseinrichtung 100 illustriert, die sich von der
Variante gemd&B Figur 1 insbesondere durch die Einstellung des
Injektionswinkels unterscheidet. Gemalh Figur 4 bildet der
Schwenkhebel 22 der Bet&tigungseinrichtung 20 einen Tragerarm
zur Unterstiitzung der Injektionsspritze 50. Die Injektions~
spritze 50 ist auf dem Schwenkhebel 22 verschiebbar angeord-
net (siehe Doppelpfeil A in den Figuren 5, 6). Der Schwenkhe-
bel 22 ist am Trédgerteil 11 der Fihrungseinrichtung 10
verschwenkbar angelenkt. Durch eine Verschwenkung des
Schwenkhebels 22 relativ zum Trédgerarm 11.1 (siehe Doppel-
pfeil B in den Fi@uren 5, 6) kann der Injektionswinkel der
Injektionsspritze eingestellt werden. Hierzu ist am Trdger-
teil 11 ein Klemmelement 18 vorgesehen, mit dem der Schwenk-
hebel 22 fixierbar ist. Diese Ausfihrungsform der Injektions-
einrichtung 100 hat den Vorteil einer vereinfachten und be-
sonders zuverldssigen Einstellung oder Nachjustierung des In-

jektionswinkels.

Mit der in Figur 4 gezeigten Ausfihrungsform wird der Injek-
tionswinkel bei dem o. g. Kalibrierungsschritt mit dem
Schwenkhebel 22 eingestellt, wobel das Betdtigungselement 21
in einer zuriickgeklappten Freigabeposition ist (gestrichelt
gezelichnet). Fir die Injektion wird nach dem Einsetzen der
Injektionsspritze 50 in die Flihrungseinrichtung 10 und auf
den Schwenkhebel 22 und dem Einstechen der Injektionsnadel in
das Gewebe das Betdtigungselement 21 vorgeschwenkt, um den

Anschlag fur den Injektionskolben 53 zu bilden. Durch den
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Rickzug der Injektionsnadel 51 und des Spritzenkérpers 52
(manuell oder mit einem Motorantrieb) erfolgt die Bildung des

linienférmigen Injektionsvolumens im Gewebe.

Die Spritzennadel 51 kann im Trédgerteil 11 mit einem Fih-
rungsrohr 12 oder einer Anschlagscheibe 12.1 gefiihrt werden.
Diese Varianten sind schematisch in den Figuren 5 und 6 il-
lustriert. Das Fihrungsrohr 12 oder die Anschlagscheibe 12.1
tibernehmen eine Doppelfunktion, namlich erstens die Fihrung
der Spritzennadel 51 und zweitens die Bildung eines vorderen
Anschlags fur den Spritzenkdrper 532 der Injektionsspritze.
Beim Einsetzen der Injektionsspritze in die Fiihrungseinrich-
tung erfolgt ein Vorschub, bis der Spritzenkérper 52 am Fih-

rungsrohr 12 oder der Anschlagscheibe 12.1 anliegt.

Das Fihrungsrohr 12 oder die Anschlagscheibe 12.1 sind mit
dem Schwenkhebel 22 fest verbunden und mit diesem in einem

Spalt im Tragerteil 11 verschwenkbar.

Die Figuren 7 und 8 illustrieren schematisch Merkmale von
weiteren Ausfiihrungsformen der erfindungsgemafen Injektions-
einrichtung 100, bei denen insbesondere vorgesehen ist, dass
die Funktionen der Fihrungseinrichtung 10 und der Halteein-
richtung 30 gemeinsam durch die Halteplatte 31 erfullt wer-
den. Die Halteplatte 31 bildet eine Injektionsscheibe, die
pei diesen Ausfiihrungsformen eine Vielzahl von azimutal ver-
teilten Durchgangsdffnungen 32 (siehe Vorderansicht in Figur
8) enthzalt, die jeweils einen Fihrungskanal 19 zur Aufnahme
der Injektionsnadel 51 bilden. Rbweichend von Figur 7 kdnnen
die Durchgangsoffnungen radial verteilt angeordnet sein. Die
Halteplatte 31 bildet auch eine Rufnahme fir die Ultraschall-
sonde 40, deren Ultraschallkopf 41 eine transversale Schall-

ebene 44 und eine longitudinale Schallebene 45 aufwelst.
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Figur 7 zeigt die Injektionsspritze wdhrend der Rickzugbewe-
gung. Im vergréBerten Teilbild in Figur 7 ist die Bildung ei-
nes Injektionsdepots 4 mit einem linienfdrmigen Injektionsvo-
lumen im externen Sphinkter 2 im Injektionskanal der zurick-
gezogenen Injektionsnadel 51 illustriert. Das Injektionsdepot
4 enthalt z. B. Myoblasten, insbesondere autologe Myoblasten,
die vom Organismus 1 gewonnen wurden. Das Injektionsdepot 4
hat z. B. einen Durchmesser im Bereich von 200 um bis 1 mm

und eine Linge im Bereich von 5 mm bis 10 cm.

Die Betdtigungseinrichtung 20 umfasst den Schwenkhebel 22,
der mit einem Gelenk 22.1 verschwenkbar an der Halteplatte 31
angeordnet ist. Das Gelenk 22.1 kann in einer Ringfihrung 38
auf einer AuBenseite der Halteplatte 31 bewegt werden, um den
Schwenkhebel 22 in Bezug auf eine der Durchgangsoffnungen 32
auszurichten. Der Schwenkhebel 22 tragt ein Translationsele-
ment 24 mit einem am Schwenkhebel 22 verschiebbaren Schlitten
24.1. Das Betatigungselement 21 ist am Schlitten 24.1 befes-
tigt.

Der Schwenkhebel 22 kann in eine Freigabeposition verschwenkt
werden (nicht dargestellt), in der die Injektionsspritze 50
in die Halteplatte 31 einsetzbar ist. Zur Injektion wird der
Schwenkhebel 22 in eine Anschlagposition geschwenkt, in der
das Betatigungselement 21 am Spritzenkolben 53 anliegt. In
diesem Zustand erfolgen die Riickzugbewegung der Injektions-
spritze 50 und die Injektion in das Gewebe. Bei der Injektion
wird die Injektionsspritze 50 allein oder gemeinsam mit der
Ultraschallsonde 40 von der ortsfesten Halteplatte 31 zurick-

gezogen.

GemaR einer Variante der Erfindung kann auf das Gelenk 22.1
verzichtet werden. In diesem Fall ist der Schwenkhebel 22 in

der Ringfilhrung 38 verschiebbar angebracht, ohne in radialer
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Richtung verschwenkbar zu sein. Die Einstellung der Freigabe-
position und der Anschlagposition erfolgt dann durch eine

Translation des Schlittens 24.1.

Erfindungsgema kann vorgesehen sein, dass die Quantitat der
in das Gewebe eingefiihrten Injektionssubstanz unabhdngig von
der Geschwindigkeit der Riickzugbewegung eingestellt wird.
Hierzu ist wdhrend der Riickzugbewegung der Injektionsnadel 51
eine axiale Verschiebung des Betatigungselements 21 relativ
zu der Fihrungseinrichtung 10 vorgesehen. Die axiale Ver-
schiebung des Betdtigungselements 21 erfolgt z. B. mit einem

Motorantrieb 25 oder einem Ubertragungsmechanismus 26.

Mit dem Motorantrieb 25 kann das Betatigungselement 21 entge-
gengesetzt zur Rickzugbewegung verschoben werden. In diesem
Fall kann die Injektion verstarkt werden, da die Substanzmen-
ge, die je Wegldnge injiziert wird, groBer ist als mit einem
ruhenden Betdtigungselement 21. Mit dem Ubertragungsmechanis-
mus 26 kann das Betidtigungselement 21 gleichsinnig mit der
Riickzugbewegung verschoben werden, dies jedoch mit einer Ge-
schwindigkeit, die kleiner als die Geschwindigkeit der Rick-
zugbewegung der Injektionsnadel 51 und des Spritzenkdrpers 52
ist. In diesem Fall wird die je Weglédnge injizierte Substanz-
menge vermindert. Mit den Komponenten 25, 26 kann somit eine
Ubersetzung realisiert werden, durch die die injizierte Zell-
menge pro mm Rickzugsstrecke nach Bedarf erhoht oder ernied-~

rigt wird.

Der Ubertragungsmechanismus 26 bildet eine Verbindung zwi-
schen dem Spritzenkdrper 52 und dem Betdtigungselement 21,
insbesondere mit dem Schlitten 24.1 des Translationselements
24. Der Ubertragungsmechanismus 26 enthdlt eine Ubersetzungs-
ﬁechanik, wie z. B. einen Hebelmechanismus oder ein Schubge-

triebe, mit der die Lange des Ubertragungsmechanismus 26 in
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axialer Richtung verdnderlich ist. Bei der Riickzugbewegung
der Injektionsspritze 50 verschiebt der SpritzenkOrper 52
tber den Ubertragungsmechanismus 26 auch den Schlitten 24.1
mit dem Betatigungselement 21. Die Ubersetzungsmechanik ist
dazu eingerichtet, dass die Geschwindigkeit des Betatigungs-
elements 21 geringer als die Geschwindigkeit des Spritzenkdr-
pers 52 ist. Eine Variante des Ubertragungsmechanlsmus 26 ist

in Figur 9 illustriert.

Typischerweise wird die Riickzugbewegung des SpritzenkOrpers
52 manuell bewirkt. Alternativ kann gemidf einer weiteren Va-
riante der Erfindung ein Motorantrieb 27 zur Bewegung des
Spritzenkdrpers 52 und der Spritzennadel 51 vorgesehen sein,

der schematisch in Figur 7 gezeigt ist.

Figur 9 zeigt eine schematische Schnittansicht einer Ausfih-~
rungsform eines €rfindungsgemé&B verwendeten Ubertragungsme-~
chanismus 26, der ein Hiilsenteil 26.1 und ein Verbindungs-
stiick 26.2 aufweist. Das Hiilsenteil 26.1 ist tiber ein
Schraubgewinde 26.3 mit dem Translationselement 24 verbunden,
das am Schwenkhebel 22 (siehe auch Figuren 1, 4, 7) ver-
schiebbar angeordnet ist. Der Spritzenkoérper 52 ist mit dem
Verbindungsstiick 26.2 im Hiilsenteil 26.1 fixiert. Das Betati-
gungselement 21 ist iber einen Gewindestab 21.1, der durch
das Translationselement 24 ragt und gegen Verdrehung gesi-
chert ist, mit dem Hiulsenteil 26.1 verbunden. Das Schraubge-
winde 26.3 hat eine groBere Gewindesteigung als der Gewinde-
stab 21.1. Durch die Drehung des Hilsentells 26.1 kann der
Spritzenkdrper 52 mit der Spritzennadel 51 zurickgezogen wer-
den, wahrend gleichzeitig der Gewindestab 21.1 und das Beta-
tigungselement 21 mit geringerer Geschwindigkeit zurickgezo-

gen werden.
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In Figur 10 ist eine weitere Ausfihrungsform der erfindungs-
genmah verwendeten FUhrungseinrichtung 10 schematisch illust-
riert (ohne die Betdtigungseinrichtung), bei der im Trager-
teil 11 ein oder mehrere gekrummte Fihrungskandle 19 vorgese-
hen sind. Bei dieser Ausfihrungsform wird der Injektionswin-
kel eingestellt, indem die Injektionsnadel 51 der Injektions-
spritze 50 durch einen der Fiihrungskandle 19 mit der ge-

winschten Ausrichtung relativ zum Gewebe vorgeschoben wird.

GemaB einer abgewandelten Variante der in Figur 10 gezeigten
Ausfithrungsform der Erfindung kann im Trdgerteil 11 mindes-
tens ein gerader Fiihrungskanal vorgesehen sein. Mit dem gera-
den Fuhrungskanal wird ebenfalls der Injektionswinkel fest
vorgegeben. Der Fihrungskanal ubernimmt die Funktion der Fih-
rung der Injektionsnadel 51 und der Bildung eines Anschlags

fiir den Spritzenk&rper 52.

Im Folgenden wird die bevorzugte Anwendung der Erfindung bei
der Behandlung der Stuhlinkontinenz beschrieben. Die erfin-
dungsgemdBe Injektionseinrichtung wird vorzugswelse zur Be-
handlung der Stuhlinkontinenz mit lebenden Muskelzellen ver-
wendet. Durch die Injektion von gezichteten Muskelzellen in
den SchlieBmuskel des Darms wird die Kontraktionskraft ge-
steigert und somit Kontinenz wieder erzielt. Wenn die Behand-
lung besonders bevorzugt mit autologen Zellen erfolgt, sind
die folgenden Schritte vorgesehen: (a) Muskelbiopsie, (b)
Zellisolierung, (c¢) Kultivierung von Muskelzellen, insbeson-
dere Myoblasten (d) Bildung der Injektionssubstanz und (e)

Injektion in den Schliebmuskel.

Bei den Schritten (a) bis (c) werden vorzugswelse Myoblasten
geziichtet. Dabei werden an sich bekannte Biopsie- und Kulti-
vierungstechniken angewendet. An welchem Muskel die Biopsie

erfolgt, ist unkritisch. Aus der Probe (0,5 ... 2 g) werden
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Muskelstammzellen isoliert und vermehrt (einige hundert Mil-
lionen). Die Zellen werden entweder direkt in Spritzen ver-
packt oder als Zellpellet an den Behandlungsort gebracht. Bei
Schritt (d) wird eine Suspension der Skelettmuskelzellen in
einem Kultivierungsmedium gebildet. Das Kultivierungsmedium
umfasst z. B. eine physioclogische Lésung (z. B. mit Kochsalz,
Phosphatbuffer), ein Zellkulturmedium mit autologem Serum.
Die Suspension enth&lt z. B. 10 Millionen Zellen pro Millili-
ter. AnschlieBend erfolgt die Abfullung in den Spritzenkdrper

der Injektionsspritze.

Alternativ ist méglich, dass die Bildung der Suspension der
Skelettmuskelzellen mit Hilfe einer Doppelspritze mit zwel
Spritzenkammern erfolgt. In einer Spritzenkammer werden die
Zellen angeordnet, wiahrend in der anderen Spritzenkammer ein
Medium angeordnet wird, das geeignet ist, zusammen mit den
Zellen ein Gel zu bilden. Ein derartiges Medium umfasst z. B.
autologes Plasma. Das im Plasma enthaltene Fibrin kann mit
Kalzium ein Gel bilden. Bei der gleichzeitigen Injektion aus
beiden Spritzenkammern erfolgt eine Durchmischung des Mediums
mit den Zellen. Vorteilhafterweise werden damit die Zellen im
Injektionskanal als Gelpolster eingebettet. Damit wiirde die
Gefahr einer Ausspilung verhindert werden. Die Myoblasten 16-
sen wiirden das Fibrin-Gel wieder aufldsen, so dass keine sto-

renden Effekte auf die Fasernbildung auftreten.

Die beladene Injektionsspritze wird in die Injektionseinrich-
tung eingesetzt, wobei die Injektionsnadel unter Ultraschall-
kontrolle z. B. in den externen Schliefmuskel eingefihrt
wird, ohne andere Schichten des Enddarms zu verletzen. Der
Einstich erfolgt vorzugsweise mit einem Abstand vom Anus von
mindestens 1 cm, um eine Gefahr durch Keime zu reduzieren.

Bei der Behandlung werden insgesamt z. B. 100 Millionen Zel-
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len in mehreren Depots oder Bindern appliziert. Aus diesem

Grund erfolgt die Zelltherapie am externen Sphinkter.

Alternativ oder zusadtzlich kann eine Injektion von glatten
Muskelzellen oder Vorliuferzellen, die sich in glatte Muskel-

zellen differenzieren, in den internen Sphinkter erfolgen.

Die in der vorstehenden Beschreibung, den Zeichnungen und den
Anspriichen offenbarten Merkmale der Erfindung kénnen einzeln
oder in Kombination fiir die Verwirklichung der Erfindung in

ihren verschiedenen AdsgeStaltungen von Bedeutung sein.
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ANSPRUCHE

1. Injektionseinrichtung (100), die zur Injektion mit einer
Injektionsspritze (50) in einen Organismus (1) vorgesehen
ist, umfassend:

- eine Fithrungseinrichtung (10), die zur Aufnahme der Injek-
tionsspritze (50) eingerichtet ist, wobei eine Injektionsna-
del (51) und ein Spritzenkdrper (52) der Injektionsspritze
(50) mit einer Vorschubbewegung zu oder einer Rilckzugbewegung
von dem Organismus (1) relativ zu der Flhrungseinrichtung
(10) beweglich sind, und

- eine Betatigungseinrichtung (20), mit der die Injektions-
spritze (50) koppelbar und die zur Bet&tigung der Injektions-
spritze (50) fir eine Injektion einer Injektionssubstanz in
den Organismus (1) eingerichtet ist,

dadurch gekennzeichnet, dass

- die Betdtigungseinrichtung (20) ein Betdtigungselement (21)
aufweist, das einen Anschlag fiir eine Kolbeneinrichtung (53)
der Injektionsspritze (50) an der Fihrungseinrichtung (10)
derart bildet, dass die Kolbeneinrichtung (53) wé&hrend der
Riickzugbewegung eine relativ zu der Injektionsnadel (51) und
dem Spritzenkdrper (52) entgegengesetzte Relativbewegung aus-

fihrt.

2. Injektionseinrichtung nach Anspruch 1, bei der
- das Betdtigungselement (21) zur Freigabe der Kolbeneinrich-
tung (53) wahrend der Vorschubbewegung der Injektionsnadel

(51) eingerichtet ist.
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3. Injektionseinrichtung nach Anspruch 1 oder 2, bei der
- die Betatigungseinrichtung (20) eine Stelleinrichtung (22,
24) aufweist, mit der das Betdtigungselement (21) an der Fih-

rungseinrichtung (10) angeordnet ist.

4. Injektionseinrichtung nach Anspruch 3, bei der
- die Stelleinrichtung einen Schwenkhebel (22) zur Ausrich-
tung des Betdtigungselements (21) relativ zu der Fuhrungsein-

richtung (10) aufweist.

5. Injektionseinrichtung nach Anspruch 3, bel der
- die Stelleinrichtung ein Translationselement (24) zur Ver-
schiebung des Betdtigungselements (21) relativ zu der Fih-

rungseinrichtung (10) aufweist.

6. Injektionseinrichtung nach Anspruch 5, bei der

- das Translationselement (24) einen Ubertragungsmechanismus
(26) aufweist, mit dem die Geschwindigkeit der Verschiebung
des Betdtigungselements (21) relativ zu der Geschwindigkeit

der Ruckzugbewegung der Injektionsnadel (51) einstellbar ist.

7. Injektionseinrichtung nach Anspruch 5 oder 6, bei derx
- das Translationselement (23) einen Motorantrieb (25) um-
fasst, mit dem das Betdtigungselement (21) relativ zu der

Fihrungseinrichtung (10) verschiebbar ist.

8. Injektionseinrichtung nach mindestens einem der vorher-

gehenden Anspriiche, bei der

- das Betatigungselement (21) verschwenkbar an der Stellein-

richtung (22, 24) angeordnet ist.
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S. Injektionseinrichtung nach mindestens einem der vorher-
gehenden Anspriche, beil der

- die Fihrungseinrichtung (10) ein Trigerteil (11) und ein
Fithrungsrohr (12) zur Aufnahme der Injektionsnadel (51) auf-
weist, wobei das Fihrungsrohr (12) zur Einstellung eines In-
jektionswinkels der Injektionsspritze (50) am Tragerteil (11)

verschwenkbar angeordnet ist.

10. Injektionseinrichtung nach Anspruch 9, bei der
- das Fihrungsrohr (12) mit einem Drehlager (13) und einem

Translationslager (14) am Trdgerteil (11) angeordnet ist.

11. 1Injektionseinrichtung nach mindestens einem der vorher-
gehenden Anspriche, bei der

~ die Ausrichtung der Injektionsspritze (50) mit einem
Schwenkhebel (22) der Betatigungseinrichtung (20) einstellbar
ist, wobei am Schwenkhebel (22) ein Fihrungsrohr (12) oder
eine Anschlagscheibe (12.1) zur Fihrung der Injektionsnadel

(51) befestigt ist.

12. Injektionseinrichtung nach mindestens einem der vorher-
gehenden Anspriche, die umfasst:

- eine Halteeinrichtung (30) mit einer Halteplatte (31), die
auf den Organismus (1) aufsetzbar ist und sich entlang einer
radialen BRezugsebene erstreckt, wobei

-~ die Fihrungseinrichtung (10) mit der Halteplatte (31) ver-
bunden ist und die Halteplatte (31) mindestens eine Durch-
gangsoffnung (32) zum Durchtritt der Injektionsnadel (51)

aufweist.

13. Injektionseinrichtung nach Anspruch 12, bei der

-~ die Halteeinrichtung (30) einen Halterahmen (33) aufweist,

in dem die Halteplatte (31) drehbar angeordnet ist.
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14. Injektionseinrichtung nach Anspruch 12, bei der

- die Halteplatte (31) eine Vielzahl von Durchgangsdffnungen
(32) aufweist, die jeweils einen Fihrungskanal (19} der Fih-
rungseinrichtung (10) zur Aufnahme der Injektionsnadel (51)

bilden.

15. Injektionseinrichtung nach mindestens einem der vorher-
gehenden Anspriiche, die umfasst:
- eine bildgebende Sonde (40), die mit der Fithrungseinrich~

tung (10) und/oder der Halteeinrichtung (30) verbunden ist.

16. Injektionseinrichtung nach Anspruch 15, bei der

- die Halteeinrichtung (30) einen sich axial erstreckenden
Haltearm (35) aufweist, der mit der Halteplatte (31) verbun-
den ist und auf dem die bildgebende Sonde (40) verschiebbar

angeordnet ist.

17. Medizinisches Gerat (200), das zur Injektion einer In-
jektionssubstanz in einen Organismus (1) eingerichtet ist,
umfassend:

- eine Injektionseinrichtung (100) nach mindestens einem der
vorhergehenden Anspriliche, und

- eine Injektionsspritze (50) mit einer Injektionsnadel (51),
einem Spritzenkorper (52) und einer Kolbeneinrichtung (53),
wobei die Injektionsspritze (50) in der Filhrungseinrichtung

(10) der Injektionseinrichtung (100) angeordnet ist.

18. Medizinisches Geriat nach Anspruch 17, bei der

- die bildgebende Sonde (40) auf dem Haltearm (35) der Halte-
einrichtung (30) der Injektionseinrichtung (100) verschiebbar
angeordnet ist, und

- die Fihrungseinrichtung (10) an der bildgebenden Sonde (40)

verschiebbar angeordnet ist.
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19. Verfahren zur Injektion einer Injektionssubstanz in einen
Organismus (1), wobel eine Injektionseinrichtung (100) nach
mindestens einem der Anspriiche 1 bis 16 und/oder ein Injekti-
onsgerdt (200) nach Anspruch 17 oder 18 verwendet wird, mit
dem Schritt:

~ Injektion der Injektionssubstanz wdhrend einer Rickzugbewe-

gung der Injektionsspritze (50) aus dem Organismus.

20. Verfahren nach Anspruch 19, mit den Schritten:

~ Positionierung der Halteeinrichtung (30) auf dem Organismus
(1), so dass die Flihrungseinrichtung (10) eine vorbestimmte
Position relativ zu einem Injektionsort (2) im Organismus (1)
aufweist,

~ Einsetzen der Injektionsspritze (50) in die Fihrungsein-
richtung (10) und Vorschub der Injektionsspritze (50), bis
die Injektionsnadel (51) den Injektionsort (2) erreicht,

- Ausrichtung des Betdtigungselements (21) an der Fihrungs-
einrichtung (10), und

- Riickzug der Injektionsspritze (50) mit gleichzeitiger In-

jektion der Substanz in den Organismus (1).

21. Verfahren nach Anspruch 20, mit dem weiteren Schritt:
- Positionierung einer bildgebenden Sonde (40) an der Halte-
einrichtung (10) oder auberhalb des Injektionsgerdtes (100)

und Bildaufnahme des Injektionsortes (2).

22. Inijektionsdepot (4), das in einem biologischen Gewebe
angeordnet ist, umfassend:

-~ eine Injektionssubstanz, die mindestens eine bioclogische
wirksame Substanz enthdlt und im biologischen Gewebe ein vor-
bestimmtes Injektionsvolumen bildet,

dadurch gekennzeichnet, dass

- das Injektionsvolumen linienfdérmig gebildet ist.
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23. 1Injektionsdepot nach Anspruch 22, bei dem die Injekti-

onssubstanz autologe Myoblasten enth&dlt.

24. Injektionsdepot nach Anspruch 22 oder 23, bei dem die

Injektionssubstanz autologes Serum enthadlt.

25. Verwendung von autologen Myoblasten, insbesondere mit
autologem Serum, in Gestalt eines linienformigen Injektions-
depots (4), das in einem Schliefmuskel (2) des Enddarms (3)

angeordnet ist, zur Behandlung der Stuhlinkontinenz.

26. Verwendung von autologen Myoblasten, insbesondere mit
autologem Serum, zur Herstellung eines linienfdérmigen Injek-

tionsvolumens, das in einem SchlieBmuskel des Enddarms ange-

"ordnet ist, zur Behandlung der Stuhlinkontinenz.

27. Verfahren zur Herstellung eines Arzneimittels zur Be-
handlung der Stuhlinkontinenz, dadurch gekennzeichnet, dass
das Arzneimittel als wirksamen Bestandteil autologe My-—

oblasten, insbesondere mit autologem Serum enthalt..
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