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1. Einfihrung

Die periphere arterielle Verschlusskrankheit (PAVK) zeigt nicht zuletzt aufgrund veranderter
Lebensgewohnheiten und der zunehmenden Lebenserwartung eine steigende Tendenz. So
wird die aktuelle Pravalenz auf ca. 3-10% geschétzt, in der Gruppe der tUber 70-jahrigen auf
ca. 15-20%.

Die symptomatische Auspragung eine PAVK, also die Claudicatio intermittens, verdoppelt
sich von 3% in der Gruppe der 40-jahrigen bei 60-jdhrigen Patienten, wobei tberwiegend
Maénner betroffen sind (60).

Die wichtigste und gut etablierte Screeningmethode ist die Ermittlung des ankle-brachial-
index (ABI), die zwar unkompliziert durchzufihren ist, jedoch nur eine Einschrankung der
Makrozirkulation anzeigt.

Anders als man bei der Diagnose der Stenose eines groRen Beingefélies vermuten mdchte, ist
der entscheidende Ausléser der Symptomatik bei Patienten mit peripherer arterieller
Verschlusskrankheit aber eben nicht nur die Obstruktion der HauptgefalRe und somit der
Makrozirkulation der entsprechenden Region.

Wenn der Blutfluss in den versorgenden Kapillaren unter ein Minimalniveau fallt, das fur die
Erndhrung des umgebenden Gewebes notwendig ist, treten die Symptome der Ischamie auf
(23). So ist letztlich das Zusammenbrechen der Zirkulation in den versorgenden

Hautkapillaren die direkte Ursache von Nekrose oder Gangran.

Aber auch die Symptome bei vendser Insuffizienz, wie z.B. das Stauungsekzem, die
Hyperpigmentierung  der  Haut, Odembildung und  Ulzerationen sind  auf

Mikrozirkulationsstérungen zuriick zu fuhren (80).

Zum Verstandnis der pathologischen Abl&ufe, insbesondere bei der PAVK, ist der Einsatz
von Methoden, die die mikrozirkulatorischen VVorgénge erkennbar machen, unumganglich.

So blieb die Mikrozirkulation aufgrund ihrer Unzugénglichkeit und ihrer Komplexitat der
Interaktionen lange Zeit kaum untersucht. Erst technische Entwicklungen der zweiten Halfte

des vergangenen Jahrhunderts und hier insbesondere in den 80-er und 90-er Jahren,



ermoglichten die Erforschung der Vorgange im Bereich der Kkleinen und Kleinsten
GeféRabschnitte (24).

Methoden der Mikrozirkulation

Die ersten Methoden zur Beurteilung der Mikrozirkulation waren ausschlieB8lich indirekte
Untersuchungen. Zu nennen sind hierbei insbesondere die Venenverschlussplethysmographie
und die 133 Xn-Clearance .

Kontinuierliche Untersuchungen der Anderungen im kapillaren Blutfluss waren mit diesen
Methoden tber einen langeren Zeitraum nicht zu realisieren.

Dies anderte sich mit der Entwicklung der Kapillarmikroskopie, der transkutanen Messung
des Sauerstoffpartialdruckes (tcPO,) und der Entwicklung des (zunéchst transkutanen) Laser-
Dopplers. Erstmals waren damit Methoden vorhanden, die eine kontinuierliche Abbildung der
kapillaren FlussgroBen Uber einen langen Zeitraum realisierbar machten und so die

Entdeckung neuer Phanomene, wie z.B. der Vasomotion erst ermdglichten.

Die Laser-Doppler-Fluxmetrie, die transkutane Sauerstoffpartialdruckmessung und die
Kapillarmikroskopie wurden danach zu h&ufig angewandten Techniken zur Darstellung
mikrozirkulatorischer GroRen (24).

Die Eindringtiefe dieser Methoden unterscheidet sich erheblich, so dass unterschiedliche
vaskulére Bereiche erfasst werden.

Wie von Fagrell et al. (25) beschrieben, wird das LDF-Signal vorwiegend durch den Blutfluss
im nicht direkt nutritiven, subpapillaren Gefalbett erzeugt, wobei nur etwa 2-10% des

Signales in den Kapillaren selbst erzeugt werden.

Die Bestimmung des transkutanen Sauerstoffpartialdruckes wurde erstmals 1978 durch
Tonnensen (98) und spater durch Matsen et al. (63) beschrieben. Clyne et. al. (12)
beobachteten verminderte Werte bei PAVK-Patienten, wobei spater Eickhoff und Engell (21)
zeigten, dass der tcPO, bei PAVK-Patienten nach einer erfolgreichen Revaskularisation
anstieg.

Das Prinzip der tcPO,-Messung beruht auf einer Quantifizierung der Sauerstoffmolekiile, die
durch die Haut nach aufien diffundieren. Dabei stammen die gemessenen Molekile jedoch

nicht nur ausschlieBlich aus den Hautkapillaren, sondern ebenfalls aus dem subpapillaren



GeféRbett. Die tcPO,-Mesung stellt damit eine indirekte Methode dar, die die gesamte Menge,

des Sauerstoffes misst, der die Hautoberflache erreicht.

Die Kapillarmikroskopie wiederum liefert ausschliellich Einblicke in die obersten, nutritiven

Kapillarabschnitte.

So wird besonders die Kombination verschiedener Methoden interessant, um Informationen
Uber den Zustand des nutritiven Systems der Haut zu erhalten, aber auch aus Gebieten ohne

blutgefullte Kapillaren, wie von Bongard et al. (5) beschrieben.

Wie zu Beginn erwahnt, werden die klassischen Symptome der PAVK jedoch durch
Verschllisse der groRen Beingefale, wie auch durch Stoérungen der Mikrozirkulation
ausgeldst. Der klinische Alltag legt jedoch nah, dass meist verschiedene GefaRabschnitte von
pathologischen Veranderungen betroffen sein mussen, um z.B. Muskelschmerzen oder

Ulcusbildung auszulésen.

Hier wird bereits ein weiteres Problem ersichtlich: Die bisher beschriebenen Methoden
ermoglichen entweder nur indirekte Ruckschlisse auf die muskulare Perfusion (VVP) oder
bilden ausschlieBlich mdgliche pathologische Veranderungen in den oberflachlichen
Kapillaren ab (107). Die Eindringtiefen reichen auch beim transkutanen Laser-Doppler nur
bis zu den arterio-vendsen Shunts.

Jedoch, wie schon von Fontaine in der Stadieneinteilung der PAVK beschrieben, beginnt die
klinische Symptomatik nicht mit der Bildung von Ulcera, sondern mit muskuléren
Beschwerden, die sich in zunehmenden Schmerzen meist im Wadenbereich in Abhangigkeit
von der Gehstrecke &uBern. Erst bei Fortschreiten der Mangelversorgung kommt es zur

Bildung von Hautdefekten.

So stellt sich folgerichtig die Frage, ob damit transkutane Messmethoden allein Mittel der
Wahl sein konnen, die pathologischen Prozesse der muskuldren Mangelversorgung zu

untersuchen und friihzeitig darzustellen.

Um die Durchblutungsverhdltnisse im Muskelgewebe selbst abzubilden, ist also eine Methode

notwendig, die vor Ort, somit intramuskul&r, ansetzt.



Dies wurde durch die Weiterentwicklung der oben beschriebenen transkutanen Laser-
Doppler-Technik mdglich. Mittels einer Glasfaser-Sonde, die im Muskel platziert wird,
konnten nun Messungen direkt im Muskelgewebe stattfinden. Hierzu wurden von den
Arbeitsgruppen um Kvernebo et al. 1990 und um Staxrud et al. (93) 1991 Pilotversuche
durchgefuhrt (88).

Dabei kann bei einer Eindringtiefe von 0,5 bis etwa 1,5 mm ein Volumen von ca. 1 mm®
untersucht werden, um die Mikrozirkulationsgrof3en darzustellen (75, 86).

Interessant wird hier besonders der Vergleich der Parameter vor und nach einem
therapeutischen Ereignis.

Die Bedeutung der verschiedenen Verfahren im klinischen Alltag hat sich insbesondere im
Verlaufe der vergangenen 2 Jahrzehnte gewandelt. Nach wie vor h&ufig verwandt wird die

Messung des ankle-brachial-Index als unkompliziertestem Verfahren.

Die Bestimmung des transkutanen Sauerstoffpartialdruckes (tcpO,) kommt als unkomplizierte
und atraumatische Messmethode noch zur Abschatzung von Heilungserwartungen bei
chronischen  Ulzera und zur Indikationsstellung des Amputationsniveaus vor
Unterschenkelamputationen zum Einsatz (19). Mit der tcpO,-Bestimmung kann gut eine

kontinuierliche Darstellung der FlussgroRen erfolgen.

In der vorliegenden Arbeit wurden Patienten untersucht, die sich einer perkutanen

transluminalen Angioplastie (PTA) eines grof3en Beingefalies unterzogen.



Fragestellung:

In der vorgelegten Arbeit soll der Frage nachgegangen werden, ob durch eine direkte
Perfusionsmessung im muskulédren Kompartiments des M. tibialis anterior Vorteile in der
Beurteilbarkeit des therapeutischen Erfolges einer PTA der unteren Extremitét bei Patienten
mit einer PAVK mittels intramuskuldarem LDF zu erkennen sind und das muskulére
Kompartiment vorrangig profitiert. Dazu verglichen wir dieses Verfahren mit den
nichtinvasiven Methoden des transkutanen Laser-Dopplers, der transkutanen Messung des
Sauerstoffpartialdrucks, der Venenverschlussplethysmographie und dem im klinischen Alltag

fest etabliertem konventionellen Ultraschalldoppler, incl. der Bestimmung des ABI.



2. Patienten und Methodik

2.1. Patientencharakteristik

Zur Klarung der Fragestellung wurden Untersuchungen an 20 Patienten mit einer
dilatationswirdigen Stenose eines groRen BeingefaBes bei peripherer arterieller
Verschlusskrankheit durchgefihrt.

Die Rekrutierung erfolgte im Zeitraum von 03/1997 bis 12/1998 von der internistisch-
angiologischen und der gefalRchirurgischen Station des Universititsklinikums ,,Otto-von-
Guericke™ Magdeburg, jeweils nach Absprache mit den Stationsverantwortlichen bzw. den
behandelnden Arzten und dem Pflegepersonal. Die Indikationen zur PTA wurden in den

meisten Féllen auswarts gestellt.

Insgesamt wurden 50 Patienten in die Studie eingeschlossen, jedoch konnte nur bei 20 der
vollstandige Untersuchungsablauf durchgefuhrt werden. Bei den verbliebenen 30 kam es zu
einem vorzeitigen Abbruch der Untersuchungen. Die Grinde dafur waren sehr vielfaltig: Am
haufigsten wurde von Patienten der Oberschenkel-Manschettendruck als belastend bis stark
schmerzhaft empfunden, so dass eine weitere Teilnahme abgelehnt wurde. An zweiter Stelle
standen Sondenverluste aus verschiedenen Griinden, gefolgt von einem vorzeitigen Abbruch
des stationdren Settings, ohne dass die postinterventionelle Nachuntersuchung erfolgen
konnte. Weiterhin zu nennen sind technische Probleme und zuletzt Zwischenfélle in der
Therapie: So war bei zwei Patienten aufgrund von PTA-bedingten Komplikationen eine
Lysetherapie notwendig, die zu einer Hdmatombildung an der Sondenpunktionsstelle fihrte,

womit ein wichtiges Abbruchkriterium erfullt wurde.
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Patient | Geschl. | Alter | Diabetes- Raucher- | BMI | Verschluss- | Fontaine-
status status héhe stadium
1 weiblich | 44 D.m. NR 35,3 | 3-Etagen, IV b
li.
2 méannlich | 60 D.m. Raucher 25 3-Etagen, IV b
re.
3 mannlich | 72 Nicht- Raucher 27 Becken- b
diabetiker typ, re.
4 weiblich 74 D.m. NR 25,5 Becken- b
typ, li.
5 mannlich | 70 Nicht- Raucher 29 Becken- b
Diabetiker typ, li.
6 weiblich 69 D.m. NR 23,1 3-Etagen, IVa
li.
7 mannlich | 72 D.m. Raucher 18,9 Becken- IV a
typ, re.
8 mannlich | 65 D.m. Raucher 29,4 Ober- IV a
schenkel,
li.
9 weiblich | 72 Nicht- Raucher 27 3-Etagen, b
diabetiker li.
10 weiblich 41 Nicht- Raucher 33,6 Ober- Il
Diabetiker schenkel-
typ, re.
11 mannlich | 70 Nicht- Raucher 29 Ober- b
Diabetiker schenkel-
typ, li
12 mannlich | 62 D.m. Raucher 31 Becken- b
typ, re.
13 méannlich | 89 Nicht- Raucher 27,5 | 3-Etagen, IV a
Diabetiker re.
14 mannlich | 73 Nicht- Raucher 31,9 Ober- b
Diabetiker schenkel-
typ, re.
15 mannlich | 61 D.m. Raucher 27,6 dist. 2- IV a
Etagen,re.
16 ménnlich | 60 D.m. Raucher 29,4 prox. 2- Ib
Etagen,
li.
17 mannlich | 63 Nicht- Raucher 24,6 Becken- b
Diabetiker typ, li.
18 weiblich | 56 D.m. Raucher 38,3 | 3-Etagen, Ib
li.
19 mannlich | 78 D.m. Raucher 30,1 Ober- b
schenkel-
typ, re.
20 méannlich | 62 D.m Raucher 21,1 3-Etagen, b

Tabelle 2.1.: Patientencharakteristik, Liste der Patienten
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Diabetiker Nichtdiabetiker
Gesamt Manner Frauen Gesamt Manner Frauen
Anzahl der 12 8 4 8 6 2
Patienten
(Mittelwert) 63,6 65 60,8 68,8 72,8 56,5
Alter
(Spanne) 44-78 60-78 44-74 41-89 63-89 41-72

Tabelle 2.2.: Anzahl und Alter der Patienten, aufgeschlisselt nach Diabetesstatus

Raucher Nichtraucher
Gesamt Manner Frauen Gesamt Manner Frauen
Anzahl der 17 14 3 3 0 3
Patienten
(Mittelwert) 66,2 68,4 56,3 62,3 62,3
Alter
(Spanne) 41-89 60-89 41-72 44-74 44-74

Tabelle 2.3.: Anzahl und Alter der Patienten, aufgeschlisselt nach Raucherstatus
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Fontaine-Stadium Anzahl der Patienten Alter
(Mittelwert)

(Spanne)

I1b 12 67,7
56-78

1 1 41

IV a 5 71,2
61-89

IVDb 2 52

Tabelle 2.4.: Patienten aufgeschliusselt nach PAVK-Stadien nach Fontaine

24 Stunden im Vorfeld erfolgten eine mundliche und schriftliche Aufklarung der Patienten.

Bei Einbringung der Sonde hatten alle Probanden ihr schriftliches Einverstandnis erklért. Die

Zustimmung der Ethikkommission des Fachbereiches Humanmedizin der ,,Otto-von-

Guericke* Universitit Magdeburg lag vor.

2.2. Ein- und Ausschlusskriterien

Einschlusskriterien:

- schriftliche Einverstandniserklarung

- eingeschrankte periphere Perfusion der unteren Extremitdt, im Sinne einer arteriellen

Verschlusskrankheit im Stadium 11 b, 111 oder IV (nach Fontaine) mit dilatationswiirdigem

Befund im Becken- und Beinbereich (Indikationsstellung durch DSA)
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Ausschlusskriterien:

- hohergradige vendse Durchblutungsstérung
- schwerer Diabetes mellitus mit Polyneuropathie
- bekannte oder potentielle Gerinnungsstérung
- floride Infektionskrankheit oder bekannte erhohte Infektanfalligkeit, z.B. bei begleitender
Immunschwache
- bekannte Allergie gegen Xylocain
- Medikation mit folgenden Préaparategruppen:
- Vasoaktiva im weitesten Sinne

- gerinnungshemmende Mittel

Abbruchkriterien:

- Wunsch des Patienten
- wahrend der PTA stattgehabte Lyse
- sonstige PTA-Komplikationen

2.3. Ultraschalldoppleruntersuchung

Als Makrozirkulationsparameter der arteriellen Hamodynamik wurde der Perfusionsdruck an
beiden Beinen bestimmt. Dafiir wurde die seit Jahrzehnten im klinischen Alltag bewahrte
Methode der Dopplerdruckmessung und die Bestimmung des Kndcheldruck / Oberarmdruck -
Indexes (ankle-brachial-index) benutzt. Sie ist wegen ihrer einfachen Verfugbarkeit und
problemarmen Handhabung auch heute noch immer ein im klinischen Alltag fest verankertes
Verfahren in der angiologischen Diagnostik.

Zuerst wurde der Blutdruck an beiden Oberarmen mit der Methode nach Riva-Rocci
bestimmt. Im Folgenden wurde dann mit Hilfe einer stiftformigen Dopplersonde (Periquant
815, Firma Guttmann-Medizinelektronik, Deutschland) der Blutdruck an A. tibialis posterior
und A. dorsalis pedis beider Beine / Fiile gemessen. Dazu wurde am distalen Unterschenkel

eine Blutdruckmanschette auf sicher Gbersystolische Werte aufgepumpt und der Druck
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langsam wieder abgelassen. Der Wert bei Auftreten der ersten Stromungsgeradusche wurde
registriert.

Daraus konnte, wie oben beschrieben, der ankle-brachial-index berechnet werden.

Beim Gefalgesunden werden Werte zwischen 1 und leicht darlber gefunden. Ursache dieser
»Augmentation® ist, wie mit blutigen Messungen bestitigt werden konnte, wahrscheinlich
eine Uberlagerung von Refluxwellen am FuR (50).

Ein Quotient zwischen 0,5 und 1 spricht fir ein Ein—Etagen-Hindernis, Werte unter 0,5 fur

einen Mehretagenbefall. Die Zahlenwerte enthalten keine Einheit.

2.4. Messung des transkutanen Sauerstoffpartialdruckes (tcPO; )

Die Messung des transkutanen Sauerstoffpartialdruckes (tcPO;) beruht nach Creutzig und
Caspary (17) darauf, dass physikalisch geldste Sauerstoffmolekiile in elektrisch leitenden
Medien (Kochsalzlésung) an Edelmetallkathoden selektiv reduziert werden. Dies beschreibt
das Prinzip der Polarographie. Der dabei flieBende Strom ist proportional der Zahl der
Sauerstoffmolekile. Bei Patienten mit arterieller Verschlusskrankheit ist der tcPO, auf nicht
erwarmter Haut (entsprechend 37°C) haufig < 3,5 mmHg. Anderungen unter Okklusion
waren somit kaum festzustellen. Aus diesem Grunde wird die Elektrode und damit auch das
darunter liegende Messgebiet von ca. 100 Mikrometer auf 44°C aufgeheizt.

Die gemessenen Werte stellen eine Bilanz von systemischen Faktoren, wie arterieller
Sauerstoffspannung und Perfusionsdruck und lokalen Faktoren, wie Diffusionsbedingungen
unter der Elektrode, Sauerstoffverbrauch und subepidermalem Blutfluss dar (17). Unter den
genannten Hyperamiebedingungen bei 44°C, stellen die tcPO,-Messwerte ein Mal flr den
nutritiven Blutfluss dar.

Wir leiteten bei unseren Patienten den tcPO, mit einer Elektrode (Hersteller: Moor-
Instruments, Vertrieb durch Firma Lawrenz- Medizinelektronik, Sulzbach, Deutschland)
kontinuierlich vom FuBricken des betroffenen Beines ab. Die Elektrodenheiztemperatur
betrug 44°C, die Aufzeichnung erfolgte mit Hilfe des Computerprogrammes DRT4SOFT®
derselben Firma.

Vor Anlegen der Sonde wurde diese gegen die Raumluft als bekanntem Medium, auf einen
Wert von 21% des aktuellen Luftdruckes in mmgHg (Torr) kalibriert. Als Kontaktmedium zur
Haut diente physiologische Kochsalzlosung. Die Befestigung erfolgte mit doppelseitigem

Ringklebeband, das fur diese Sonde vom Hersteller vorgesehen war.
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Danach wurden den Patienten 20 min Akklimatisationszeit gewéhrt, bis sich stabile tcPO,-
Werte eingestellt hatten. Nun wurden folgende Parameter abgeleitet:

- Ruhewert bei Messbeginn

- Minimum unter Stau

- Maximum unter reaktiver Hyperdmie

- Zeit (in Sekunden) von Staubeginn bis Minimum

- Zeit (in Sekunden) von Stauende bis Maximum

Aus diesen Werten wurden berechnet:
- Steigung nach Stauende (in mmHg pro Sekunde)
(Steigungsberechnung: Maximum — Minimum / Zeit)

2.5. Venenverschlussplethysmographie

Druck und Durchfluss (Stromvolumen) sind wichtige Parameter in der konventionellen
Durchblutungsdiagnostik.

Ein seit vielen Jahren genutztes Verfahren zur Messung des Stromvolumens ist die
Venenverschlussplethysmographie, insbesondere die Dehnungsstreifenmessmethode (strain-
gauge-methode). Hierbei wird dem Patienten eine dehnbare Manschette um die Stelle des
Unterschenkels mit dem groRten Umfang gelegt. Sie enthélt zwei Quecksilber-gefullte
Silikonschlauche, deren elektrischer Widerstand proportional ihrer Langenénderung ist.

Die Dehnungs- und Widerstandsédnderungen werden mit Hilfe einer Wheatstoneschen
Messbriicke und einem photographischen Galvanometer registriert (32).
Volumenschwankungen, die auf diese Weise aufgezeichnet wurden, sind zu 90 % auf
Anderungen des Muskeldurchmessers und zu 10 % auf kutane Dickednderungen
zuriickzufuhren (50). Sehnen und Ubriges Bindegewebe kénnen dabei vernachlassigt werden.
Die Angabe der Messwerte erfolgt in Milliliter Blut / 100 Milliliter Gewebe.

Zur Abschétzung des Durchblutungsverhaltens ist es ublich, die Ruhedurchblutung und die
reaktive Hyperamie nach einem Provokationsmandver zu messen. Letztere nach einem 3-
mindtigen, Ubersystolischen Stau, der mit luftgefullten Druckmanschetten an beiden
Oberschenkeln erreicht wurde.

Wir verwendeten dazu ein Gerét der Firma Gutmann Deutschland (Periquant 815).
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Zur Bestimmung des Ruheflusses wurde der Programmpunkt ,,arterielle Durchblutung in
Ruhe* gewihlt. Dabei wird in einminiitigem Abstand dreimal fiir 6 Sekunden ein Druck von
60 mmHg in den Oberschenkelmanschetten erzeugt (32).

Gemessen wird der Mittelwert des arteriellen Einstroms tber 4 Sekunden, so dass die
Einflisse der Pulsation weitgehend ausgeschaltet werden. Das Registrierpapier

lauft mit Smm /Sekunde, die Empfindlichkeit betragt 50mm fur 1 ml / 100ml.

Die Normalwerte liegen bei dieser Methode bei 2 — 3,5 ml /100 ml und min.

Der Geféallkranke vermag in Ruhe durch Reduktion der Widerstande in den Kkleinen und
kleinsten Arterien die Durchblutungsbehinderung mehr oder weniger gut zu kompensieren.
Grinde dafir liegen in lokalen metabolischen Regulationsvorgéngen (50).

Diagnostisch entscheidend ist somit vor allem die Bestimmung der reaktiven Hyperdmie nach
ubersystolischem Stau, als einem Stimulus zur Durchblutungssteigerung.

Wichtige Parameter sind dabei die Zeit bis zum Erstflul nach Stauldsung (,,first-flow*) und
die Zeit bis zum Auftreten des Spitzenflusses (,, peak-flow®).

Dazu wurde am Periquant 815 der Programmpunkt ,,arterielle Reserve® gewéhlt:

Das Gerat fillte nach Programmstart automatisch die Oberschenkelmanschetten auf
ubersystolische Werte. Nach 3 Minuten wurde der Druck schlagartig auf null abgelassen. Es
folgten 5 Messungen der reaktiven Hyperdmie im Abstand von jeweils 10 Sekunden.

Die klinisch entscheidenden Spitzenwerte ,first-flow* und ,,peak-flow* fallen bei
GeféaBgesunden im Regelfall zusammen und werden nach 5 — 20 Sekunden erreicht.

Nach 30 —40 Sekunden sollten sie wieder auf ihre Ausgangswerte zuriickgekehrt sein.
Zusammengefasst wurden also folgende Parameter bestimmt:

- arterieller Einstrom, entspr. arteriellem RuhefluR in ml / 100ml

- first-flow®, entspr. Erstfluss nach Stau in ml / 100ml

- ,,peak-flow", entspr. Spitzenfluss nach Stau in ml / 100ml

- ,.time to peak-flow* , entspr. Zeit bis zum Spitzenfluss in Sekunden

Diese Messungen wurden jeweils vor und nach PTA an beiden Beinen simultan durchgefiihrt.
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2.6. Messung des Laser-Doppler-Flux

Die Laser-Doppler-Flussgeschwindigkeitsmessung (auch: Vélocimetrie, Flowmetrie oder
Fluxmetrie, abgekdirzt LDF) ist bei transkutaner Anwendung eine nichtinvasive Methode,

die dynamischen Veranderungen der Gewebsdurchblutung semiquantitativ zu erfassen.

Stern et al. maRen damit 1975 als erste den transkutanen Blutfluss. Nach Berichten von
Holloway and Watkins 1977 (41) begann das Verfahren, sich in der klinischen Forschung zu
etablieren. So wurde der Nutzen dieser Methode zur Durchblutungsmessung bei Patienten mit
einer peripheren arteriellen Verschlusskrankheit bereits 1984 von Karanfilian et al. (51)
beschrieben.

Besonders in der Dermatologie ist die Liste der Anwendungsmdglichkeiten im Rahmen der
klinischen Forschung fir den transkutanen Laser-Doppler lang (34): Er wird beispielsweise
angewandt zum Monitoring von Entziindungen und zur Detektion der Wirkung verschiedener
Medikamente und Allergene. In der Therapie der Psoriasis konnte dabei beispielsweise der
Effekt diverser Behandlungen auf die Hyperperfusion der Plaques dargestellt werden (57).
Weiterhin wird die Methode genutzt, um den Erfolg der Therapie bei Feuermalen darzustellen
und die GefaBwirksamkeit von Substanzen zu untersuchen (34).

Die Zahnheilkunde verwendet das Verfahren, um das Outcome nach Zahnverletzungen
mittels Pulpadurchblutungsmessung abzuschatzen (22) oder die Zahnfleischdurchblutung
ohne Intervention (38) oder nach Lappenverpflanzungen zu messen (76).

Eine weitere interessante Arbeit beschriebt die Anwendung des Laser-Dopplers im Rahmen
des Monitorings der Hamodialyse (67).

In der Chirurgie hat sich das Verfahren besonders etabliert im Monitoring und der Evalutation
plastischer Rekonstruktionen (97), beim Einsatz von Gewebeexpandern und der Messung der
Tiefe von Verbrennungen (35) bzw. der Heilungszeit (9), wie auch zur Ermittlung von
Tumorperfusion (72), Organperfusionen (77) oder zur Beurteilung der Gewebsperfusion
wahrend Kniearthroplastien (36) und bei Hiftkopfnekrosen (65)

In der Augenheilkunde findet die Methode Anwendung zur Bestimmung der Perfusion des
Augenhintergrundes (78).

Ein weiteres Anwendungsgebiet tat sich mit Untersuchungen der Mikrozirkulation zur
Bestimmung von Auswirkungen verschiedener Akupunkturverfahren auf (42, 43).

Einen wichtigen Stellenwert hat die Methode in der klinischen Grundlagenforschung, z.B. am

Tiermodell (88, 15) bzw. zur Untersuchung von Vasomotionsphanomenen (13, 88, 89).
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Das physikalische Prinzip beruht auf dem Dopplerprinzip (39):

Anstelle der ublicherweise verwendeten Ultraschallwellen werden monochromatische,
hochfrequente Laserlichtwellen benutzt. Mit einer Fiberoptiksonde wird das Licht zur
Hautoberflache geleitet, wo es diffus gestreut wird und unter verschiedensten Winkeln auf
eine Vielzahl Kkleiner BlutgefaRe trifft. Dort wird es von nicht-beweglichen (Gewebe) und
beweglichen Teilchen (v.a. Erythrozyten) reflektiert. Das Licht wird proportional zu den sich
im Gewebe bewegenden Teilchen einem Dopplershift unterzogen und nach Reflektion einem
Photodetektor zugeleitet. Hierauf erfolgt eine Spektralanalyse. Die Bandbreite des Spektrums
ist ein Mal fur die mittlere Geschwindigkeit der Blutzellen im Messbereich. Die Leistung des
Dopplerspektrums korreliert dagegen mit der Anzahl der Blutzellen im Messvolumen.

Das resultierende Signal ist somit ein Produkt aus Anzahl und Geschwindigkeit der sich im
Messgebiet befindenden Teilchen. Da diese MessgroRe weder der Blutflussgeschwindigkeit,
noch dem Blutvolumen entspricht, bezeichnet man sie als ,Blutzell-Flux®“. Sie ist eine
richtungslose, relative MessgroRe fir den mikrovaskuldren Blutzelltransport.

Bei transkutaner Applikation dringt das Laserlicht abhdngig von Hautbeschaffenheit und
Pigmentierung etwa 1 — 1,5 mm tief in die Haut ein. Damit wird also sowohl der nutritive als
auch der thermoregulatorische, subpapillare Blutfluss erfasst, der bis zu 90 % des
Gesamtflusses ausmachen kann.

Bei intramuskulérer Anwendung wird etwa ein Volumen von 1 mm? beriicksichtigt.
Vergleichende Studien konnten eine gute lineare Korrelation zwischen Laser-Doppler-Flux
und gemessenem Fluss zeigen (41, 47), jedoch auch eine deutliche intra- und interindividuelle
Variation.

Eine in-vitro-Kalibrierung des Laser-Doppler-Gerates in konventionellen Flusseinheiten ist
daher nicht mdglich. Die GroRenangabe erfolgt in mV oder in arbitrary units (AU). In dieser
Arbeit werden AU verwendet.

Oberg (68) fasste in einer Ubersicht die Vor — und Nachteile der Laser-Doppler-Technik
zusammen. Sie seien hier modifiziert nach Schmidt (88) wiedergegeben:

Vorteile: 1.) LDF kann kontinuierlich und nicht-invasiv angewandt werden.

2.) LDF hat eine grof3e dynamische Breite.

3.) LDF kann gut fur klinische Studien verwandt werden.
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4.) Im Regelfall existiert eine lineare Beziehung zwischen kapillarem
Erythrozytenfluss und dem LDF-Signal.

5.) Es kann ein stabiler Nullwert gefunden und definiert werden.

Nachteile: 1.) LDF ist eine relative Methode und kann meist nicht auf
Absolutwerte kalibriert werden.

2.) Gewebsbewegungen und duRere mechanische sowie Lichteinflisse

werden als Artefakte miterfalit.

3.) Die biologische Bedeutung des LDF-Signals ist nach wie vor noch

ungentigend erforscht.

Sowohl bei Applikation des Lasers auf eine gleichmaRige, weille Flache, als auch unter
vollstandiger Okklusion des vaskuldren Einstromes erhélt man einen Messwert gréRer Null.
Als Instrumenten-Null bezeichnet dabei man den Wert, den man erhalt, wenn man die Sonde
auf einer weiRen Oberflache befestigt. Dabei scheint es sich um einen Effekt der Brown’schen
Molekularbewegung zu handeln (8). Das davon abzugrenzende biologische Null bezeichnet

den Wert, den man wéhrend der vollstandigen arteriellen Okklusion erhélt.

Wir flhrten unsere Untersuchungen mit Hilfe des Laser-Doppler-Gerates DRT4 und zweier
dazugehdriger Sonden der Firma Moor Instruments, England durch.

Es handelte sich dabei um einen Helium-Neon-Laser mit einer Wellenldnge von 632,8 nm.
Akquisition, Verarbeitung, Wiedergabe und Speicherung der Daten erfolgte durch das
Computerprogramm DRT4SOFT® der Firma Lawrenz Medizin-Elektronik, Sulzbach
Deutschland.

Bei den beschriebenen Sonden handelte es sich um einen transkutanen und einen
intramuskuldren LDF-Sensor, die wir zur Durchblutungsmessung benutzten.

Der transkutane Sensor wurde mit doppelseitigem Klebeband auf einer vorher markierten
Stelle am FuBriicken des betroffenen Beines befestigt.

Durch die zweite, neue ,,single-fibre*-Sonde sind auch Messungen unter der Koérperoberflache
moglich. Durch die dabei auftretenden Traumatisierungen kommt es erwartungsgemald zu

Anderungen im lokalen Durchblutungsverhalten. Staxrud et al. (93) konnten dies jedoch in
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Voruntersuchungen nur fir eine Dauer von ca. 70 min registrieren. Um Beeinflussungen der
Messergebnisse durch die Sondenanlage sicher zu vermeiden, legten wir diese am Vorabend
des angiologischen Eingriffes.

Dazu flhrten wir zur direkten Messung der Muskeldurchblutung nach Lokalanasthesie mittels
Xylocain eine Plastik-Glasfaser-Sonde (single-fibre) ca. 3 cm tief in den M. tibialis anterior
desselben Beines ein. Die Anlage erfolgte mittig im Muskel, so dass Sondenverschiebungen
durch Kontraktionen minimiert wurden. Ungefahr 3-4 cm ragten Uber das Hautniveau nach
auf3en. Hieran konnte ein speziell modifizierter LDF-Sensor angeschlossen werden.

Die Aufzeichnung der Daten erfolgte simultan und kontinuierlich wahrend 3 min vor
ubersystolischem Stau, wahrend einer 3-minutigen Okklusion und in einer 20-minutigen

Erholungszeit nach Stauende.

Folgende Parameter wurden gemessen:

- Ruhefluss vor Stau

- Minimalfluss unter Okklusion

- Maximalfluss nach Staulésung

- Zeit bis zum Spitzenfluss (time to peak flow, PF) in Sekunden
- halbe Zeit bis Spitzenfluss in Sekunden

- Ruhefluss nach Abklingen der Hyperamie

- Vasomotionsfrequenz

- Vasomotionsamplitude

Wie bereits in Voruntersuchungen beschrieben (8), weist der Ruhefluss je nach Messort teils
grofRe Schwankungen auf. Grund dafiir sind physiologische inhomogene Verhéltnisse der
mikrozirkulatorischen Gefal- und Flussverhaltnisse, aber auch der verschiedenen optischen
Gegebenheiten im Messvolumen.

So eignet sich der Ruhefluss also nicht zur Unterscheidung der Schweregrade einer
Durchblutungsstérung oder als MaR fir eine Anderung nach einer Intervention (38).
Signifikant verminderte Werte kommen Hoff et al. zufolge nur bei bedrohlicher Bein-
Ischdmie an akralen Messpunkten vor.

Wie bei Creutzig und Caspary (18) beschrieben, sind auch absolute Flussmessungen wenig
aussagekraftig, da die GefaRarchitektur im Messbereich, der lokale Hamatokrit, der
Hamoglobingehalt, die Epidermisdicke (bei der transkutanen Messung) und die Eindringtiefe

des Laserstrahles im Einzelfall unbekannt sind. Erhebliche Schwankungen des Messsignals
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bei nur geringfligigen Anderungen der Sondenlage, die Ausdruck dieser EinflussgréRen sowie
besonders der krankheitsbedingten Inhomogenitat der Mikrozirkulation sind, lassen
Messungen unter Ruhebedingungen wenig sinnvoll erscheinen. Dagegen zeigten die
Verénderungen des Signales unter standardisierten Reizen bei den vorgenannten Autoren eine

akzeptable Reproduzierbarkeit.

So ergab sich die Notwendigkeit, zur Darstellung der verminderten vaskuldren Reserve oder
auch zur Abbildung von Anderungen nach einer Intervention, ein Provokationsmanover in die
Diagnostik einzufuhren. Als einfach durchzufiihrender Belastungstest hat sich dabei die
Okklusion auf Ubersystolische Werte mit nachfolgender Bestimmung der postokklusiven
Hyperamie erwiesen. Andere Autoren benutzten dafiir Okklusionszeiten zwischen 2 und 4
Minuten (73, 101 - 104).

Die Anderung der Durchblutung nach einer Okklusion hangt vom Schweregrad der PAVK ab.
Als geeignete Messgréolien haben sich in der Vergangenheit der Maximalfluss, die Zeit bis
zum Erreichen desselben und die Anstiegssteilheit erwiesen (39). Beim GefalRgesunden wird
der Spitzenfluss dabei nach wenigen Sekunden erreicht. Beim PAVK-Patienten ist dieser
sowohl in seiner Hohe gemindert als auch die Zeit bis zu seinem Erreichen deutlich
verlangert.

Ranft (73) verglich in seiner Untersuchung verschiedene Provokationsteste. Auch hier wurde
die Okklusion (hier 2-minutig) im Vergleich mit einer Erhitzung der Laser-Sonde bis auf
44°C als zu bevorzugendes Verfahren beschrieben, um valide und reproduzierbare Ergebnisse
zu erhalten.

Dieser Befund deckt sich weiterhin mit einer Studie von Wahlberg et al. aus dem Jahre 1995
(103), in der die Autoren Patienten mit einer PAVK vor und 1-2 Tage nach einer
chirurgischen Rekonstruktion eines groRen arteriellen Beckengefales mittels transkutanem
Laser-Doppler untersuchten. Sie befanden insbesondere die Zeit bis zum Erreichen des
Spitzenflusses nach einem (bersystolischen Stau als Provokationsmandver als

aussagekraftigsten Parameter zur Abbildung des Erfolges der chirurgischen MaRnahme.

In Bezug auf die vorgelegte Arbeit ist zu den Problemen der Laser-Doppler Flowmetrie

folgendes festzuhalten:
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1.) Es wurde nicht der Versuch unternommen, mittels LDF absolute Flusswerte zu messen.

2.) Bewegungsartefakte waren als solche erkenntlich und wurden nicht analysiert.

3.) Eventuell vorhanden Lichteinfliisse &nderten sich wahrend der Experimente nicht, so dass

sich hier kein Einfluss auf die relative Laser-Doppler Flowanderung ergab.

2.7. Versuchsablauf

In den vorangegangenen Abschnitten wurden die verwandten Methoden und das
Patientenkollektiv charakterisiert. Im Folgenden wird der Ablauf der Untersuchungen noch
einmal zusammenfassend dargestellt:

Die Patientenrekrutierung erfolgte von der internistisch-angiologischen, als auch der
gefdBchirurgischen Station des Universitétsklinikums der ,,Otto-von-Guericke-

Universitdt” Magdeburg. Alle Patienten waren langerfristig fiir eine PTA eines BeingeféaRes
bei PAVK vorgesehen; samtliche Dilatationen wurden in der radiologischen Abteilung
desselben Klinikums durchgefihrt.

Mindestens 24 Stunden vor der geplanten Intervention erfolgte eine mindliche und
schriftliche Aufklarung. Im Folgenden wurde den Probanden zur spateren Messung des
intramuskuldren LDF eine ca. 7 cm lange und 0,5 mm dicke Plastik-Glasfasersonde mdglichst
genau in die Mitte des M. tibialis anterior des betroffenen Beines platziert. Dazu wurde nach
lokaler Anésthesie mit 1 %-iger Xylocain-Ldsung eine 18 GA-Flexile (grin) im Winkel von
45° in den Muskel eingestochen und die metallene Nadel zuriickgezogen. In den geschaffenen
Fuhrungskanal wurde die Sonde eingeschoben. Jetzt konnte der verbliebene Plastikteil der
Flexile entfernt werden; es verblieb als einziges die Plastik-Glasfaser-Sonde im Muskel
(siehe Abbildung 1).

Zur Infektionsprophylaxe und Fixation wurde Betaisodona-Salbe auf die Einstichstelle
aufgetragen und mit Aplika-Pflaster steril abgedeckt. Die Patienten wurden in der
Versuchsanordnung zur weitmdglichen Immobilisation des Beines angehalten

(siehe Abbildung 2).

Am darauffolgenden Morgen erfolgte zwei Stunden vor PTA-Beginn die erste Messung in

einem separaten Untersuchungsraum mit einer konstanten Temperatur zwischen 21 — 23°C.
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Nach halbstiindiger Akklimatisation an Raum und Untersuchungssituation, begannen wir mit

der Bestimmung der Dopplerdriicke an beiden Beinen, verbunden mit Blutdruckmessungen
beider Arme.

Als néachstes wurden im Venenverschlussplethysmogramm die arterielle Ruhedurchblutung
und die Hyperdmiereaktion gemessen. Dafur wurden den Patienten pneumatische
Staumanschetten an beide Oberschenkel direkt oberhalb der Knie angelegt. Um beide
Unterschenkel wurden an der Stelle des groRten Umfanges die beschriebenen
Dehnungssensoren gelegt und mit dem Periquant 815 verbunden. Die Patienten lagen dabei
entspannt auf einer Untersuchungsliege, die Beine waren 30° hochgelagert, Hacken und
Oberschenkel durch spezielle Schaumstoffpolster abgestitzt.

Nach der Provokation durch den tbersystolischen Stau, wie er zur VVP-Bestimmung der
arteriellen Reserve (Hyperdmiereaktion) nétig war, hatten die Patienten 30 min Zeit, so dass
sich wieder die urspringlichen Zirkulationswerte einstellen konnten. Wéhrenddessen wurde
auf dem FuBriicken des betroffenen Beines die vorher kalibrierte tcPO,-Sonde angebracht; die
Stelle wurde mit einem Stift markiert, um bei der Nachmessung die identische Lokalisation
der Messsonde zu garantieren. Die transkutane LDF-Sonde wurde daneben befestigt und
ebenfalls gekennzeichnet.

Jetzt konnte von der am Vorabend gelegten intramuskulédren LDF-Sonde das Schutzpflaster
entfernt werden, um den speziell angepassten Sensor am Ende der Glasfasersonde zu
befestigen, der Uber das Hautniveau hinausragte. Alle angebrachten Kabel wurden mit Pflaster
am Bein fixiert, um Bewegungsartefakte weitgehend zu vermeiden. Die folgende Ableitung
der Parameter fand simultan und kontinuierlich statt.

Zur Ermittlung der Ruhedurchblutung wurde 5 Minuten vor Gbersystolischem Stau abgeleitet,
dann wahrend einer 3-minitigen Okklusionsphase und wahrend weiterer 20 Minuten nach
Losung des Staus, um sowohl die reaktive Hyperamie als auch das Wiedereintreten der
Ruhedurchblutung sicher erfassen zu kdénnen.

Die 2. Messung nach der therapeutischen Intervention erfolgte am Morgen des darauf
folgenden Tages, also ca. 20-24 Stunden nach dem Eingriff entsprechend dem gleichen

Ablaufschema wie zuvor beschrieben.
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Abb. 1: Glasfasersonde und Brauntle zum Einbringen der Sonde in den M. tib. ant.

Abb. 2: Proband im Versuchsaufbau
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2.8. Statistik

Die statistische Auswertung erfolgte unter Verwendung von SPSS (Version 8.0). Flr den
vorher—nachher-Vergleich wurde, da eine anndhernd symmetrische Verteilung der Werte
vorlag, der T-Test flr verbundene Stichproben verwendet (Signifikanzniveau p < 0,05). Fir

die Korrelationsuntersuchungen wurde der Pearson‘schen Korrelationskoeffizient angegeben.

3. Ergebnisse

Zur Klarung der Frage, ob Vorteile in der Beurteilbarkeit des therapeutischen Erfolges nach
der Rekanalisation eines stenosierten Beingefalles mittels PTA durch die intramuskulare
Messung der Mikrozirkulation durch LDF im Vergleich zu anderen Messmethoden fiir
Durchblutungsparameter der Makro- und die Mikrozirkulation darstellbar werden und
inwieweit inshesondere das muskuldre Kompartiment von der Intervention profitiert, wurden
bei allen 20 Probanden statistische Tests sowohl im Gesamtkollektiv, als auch unter
Berlcksichtigung der Untergruppen (Diabetiker, Nicht-Diabetiker) durchgefihrt.

Die Ergebnisse sind im Folgenden dargestellt.
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3.1. Ultraschalldoppler-Untersuchung und ankle brachial-Index

Doppler-Ultraschall-Untersuchung am behandelten Bein

Parameter Alle Nichtdiabetiker Diabetiker
Dopplerdriicke X 79,8 77,5 81,2
vor PTA (mmHg) 35.8 40,3 34,3

SD
Dopplerdriicke X 94,8 92,5 96,3
nach PTA (mmHg) - 413 300 487
Y 0,04 0,2 0,1
ABI X 0,5 0,53 0,5
vor PTA
D 0,28 0,28 0,2
ABI X 0,7 0,67 0,7
nach PTA
D 0,2 0,27 0,3
p < 0,0001 0,05 0,005

Tab. 3.1.: Dopplerdriicke und ankle-brachial-Index am behandelten Bein

Dargestellt sind die Dopplerdriicke und der daraus errechnete ankle-brachial-Index (ABI) am
mit der PTA behandelten Bein, aufgeteilt in das Gesamtkollektiv, die Gruppe der Diabetiker
und der Nicht-Diabetiker.

Wir fanden eine signifikante Verbesserung der absoluten Druckwerte im Gesamtkollektiv,

sowie eine signifikante Verbesserung des ankle-brachial-Index in allen drei Patientengruppen.
Am unbehandelten Bein zeigte die PTA keine Auswirkungen auf die systolische Druckwerte

am Knochel oder den daraus berechneten ankle-brachial-Index.

Dies galt gleichermaRen fiir alle drei Patientengruppen.
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3.2. Messung des transkutanen Sauerstoffpartialdruckes

Nach einer Akklimatisationsphase von 20 min, bestimmten wir den Ruhefluss, den
Minimalfluss unter Gbersystolischem Stau (ausgeldst durch eine Beinmanschette) sowie den
maximalen Fluss nach Staulésung und berechneten aus den erhaltenen Werten den Grad der
Steigung. Die Ergebnisse sind in nachfolgenden Tabellen dargestellt, die die Entwicklung des
transkutanen Sauerstoffpartialdruckes vor und nach PTA, unterteilt in die Patientengruppen:

Gesamtkollektiv (alle Patienten), Nicht-Diabetiker und Diabetiker aufzeigen.

a) Messung des transkutanen Sauerstoffpartialdruckes, Gesamtkollektiv

Betrachtet man das Gesamtkollektiv, so waren keine signifikanten Unterschiede des
Sauerstoffpartialdruckes vor und nach PTA messbar.

i minimaler tcpO,- | maximaler tcpO,- .
Rg:]i]tﬁp?z Druck unter Stau | Druck in Hyper- Stg;g&lgiunr?ch
9 (mmHg) amie (mmHg) 9
X 26,1 11,3 43,1 0,09
vor PTA
SD 18,8 14,3 11,1 0,07
X 26,7 58 43,2 0,1
nach PTA
SD 15,3 3,9 17,4 0,05
P 0,9 0,1 1,0 0,5

Tab. 3.2.: Messung des transkutanen Sauerstoffpartialdruckes, Gesamtkollektiv

b) Messung des transkutanen Sauerstoffpartialdruckes, Nicht-Diabetiker

Nicht-Diabetiker
Verbesserungen des transkutanen Sauerstoffpartialdruckes im Vergleich vor und nach einer
PTA, (p = 0,06) zur
Sauerstoffpartialdruckes in der Hyperdmie nach ubersystolischem Stau.

In der Gruppe der zeigten sich gleichfalls keine signifikanten

jedoch eine Tendenz Verbesserung des transkutanen
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minimaler tcpO2-

maximaler tcpO2-

Rlzr?]er:ﬁ'p())z Druck unter Stau | Druck in Hyper- S?{gﬁlg%unr?(:h
9 (mmHg) amie (mmHg) 9

X 33,9 13,2 45,6 0,12
vor PTA

SD 20,2 15,5 9,8 0,09

X 32,9 6,4 54,5 0,14
nach PTA

SD 14,7 43 13,2 0,05

p 0,3 0,3 0,06 0,5

Tab. 3.3.: Messung des transkutanen Sauerstoffpartialdruckes, nur Nicht-Diabetiker

c) Messung des transkutanen Sauerstoffpartialdruckes, Diabetiker

Auch die Gruppe der Diabetiker konnte keine signifikanten Unterschiede vor und nach einer

PTA bezliglich der gemessenen Sauerstoffpartialdriicke aufweisen.

minimaler tcpO2-

maximaler tcpO2-

R?E]er;]tapc))z Druck unter Stau | Druck in Hyper- Stgt'gm%%un:(:h
g (mmHg) amie (mmHg) g

X 20,9 9,4 40,7 0,08
vor PTA

SD 16,7 13,4 12,6 0,03

X 225 5,3 31,9 0,08
nach PTA

SD 14,8 3,9 13,6 0,05

p 0,6 0,4 0,3 1,0

Tab. 3.4.: Messung des transkutanen Sauerstoffpartialdruckes, nur Diabetiker
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3.3. Venenverschlussplethysmographie

Um zu prifen, ob sich mittels Venenverschlussplethysmographie (VVP) Verbesserungen der
Durchblutung im betroffenen Bein nach einer PTA nachweisen lassen, bestimmten wir

den arteriellen Einstrom, den Erstfluss der arteriellen Reserve (FF — first flow), den
Spitzenfluss der arteriellen Reserve (PF-peak flow) und mal3en die Zeit bis zum Erreichen des
Spitzenflusses. Die Werte wurden in ml/100ml und Minute bzw. bei der Zeit bis zum
Erreichen des Spitzenflusses in Sekunden angegeben.

Wir unterteilten die Ergebnisdarstellung erneut in drei Kollektive: Gesamtkollektiv, die
Gruppe der Nicht-Diabetiker und die Gruppe der Diabetiker.

Dabei konnten in keinem der bestimmten Parameter signifikante Unterschiede im Vergleich
vor und nach einer PTA gesehen werden. Auch die Untergliederung in die unten genannten
Kollektive erbrachte keine Hinweise auf eine Perfusionsanderung, die sich mit Hilfe der VVVP

héatte nachweisen lassen.

art. art. Reserve | art. Reserve time to PF
Einstrom FF PF (Sek.)
(ml/100 ml (ml/100 ml (ml/100ml
je min.) je min.) je min.)
vor PTA X 2,4 5,3 6,6 17,1
Behandeltes SD 1,6 4.4 3,7 14,7
Bein nach PTA | X 2,5 6,5 7,3 18,2
SD 1,5 49 4,3 15,7
p 1,0 0,3 0,4 0,8
vor PTA X 1,9 4,8 6,1 19,2
SD 1,3 3,7 3,4 11,2
Unbehandeltes [ nach PTA | X 1,9 5,6 6,4 18,2
Bein
SD 1,4 3,9 3,5 14,9
p 1,0 0,2 0,5 0,8

Tab. 3.5.: Venenverschlussplethysmographie, Gesamtkollektiv
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art. Einstrom | art. Reserve | art. Reserve time to PF
(ml/100 ml FF PF (Sek.)
je min.) (ml/100 ml (ml/100 ml
je min.) je min.)

vor PTA X 2,2 5,4 6,9 19,3

Behandeltes SD 1,0 5,3 4,3 18,1
Bein nach PTA | X 2,1 6,2 7,5 19,3

SD 0,9 4,8 4,1 16,2

p 0,9 0,7 0,6 1,0

vor PTA X 1,6 3,8 5,3 20,7

SD 0,8 2,4 2,5 11,3

Unbehandeltes | nach PTA | X 1,5 5,5 6,1 12,1
Bein SD 0,8 3,0 2,2 9,5

p 0,6 0,1 0,4 0,09

Tab. 3.6.: Venenverschlussplethysmographie, Nicht-Diabetiker
art. Einstrom | art. Reserve | art. Reserve time to PF
(ml/100 ml FF PF (Sek.)
je min.) (ml/100 ml (ml/100 ml
je min.) je min.)

vor PTA X 2,5 5,2 6,4 15,8

Behandeltes SD 1,9 4,1 3,5 13,1
Bein nach PTA | X 2,7 6,6 7,3 17,5

SD 1,9 5,2 4,6 16,0

p 0,8 0,4 0,5 0,7

vor PTA X 2,1 5,4 6,5 18,3

Unbehandeltes SD 1,5 4,2 3,8 11,5
Bein nach PTA | X 2,2 5,7 6,6 21,7

SD 1,7 4,5 4,1 16,7

P 0,8 0,8 0,9 0,5

Tab. 3.7.: Venenverschlussplethysmographie, Diabetiker
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3.4. Laser-Doppler-Flow-Messungen

Die folgenden drei Tabellen beschreiben die wéhrend, bzw. nach der Laser-Doppler-Flow-
Messung (LDF) bestimmten Parameter: Ruhefluss, den Minimalfluss wahrend des drei-
mindtigen 0bersystolischen Staus, den Maximal-Fluss nach Staulésung und den nach 20
Minuten gemessenen sogenannten Postfluss. Wir bestimmten die Hyperamiedauer.

Weiterhin berechneten wir die Zeit bis zum Erreichen des Spitzenflusses und die halbe Zeit
bis zum Spitzenfluss, um die Steilheit des Anstiegs bestimmen zu kénnen.

Wir verglichen nun die Ergebnisse vor und nach einer PTA sowie zwischen intramuskularer
und transkutaner Laser-Doppler-Flow-Messung. Die Angabe der Einheiten fand, soweit nicht
anders angegeben, in AU (arbitrary units, willkirlichen Einheiten) statt. Zeiten wurden in
Sekunden angegeben.

Dabei zeigten sich folgende Resultate:

a) Tabelle 3.8.: Im Gesamtkollektiv (alle Patienten) konnte eine signifikante Verbesserung
der Zeit bis zum Erreichen des Spitzenflusses von 120 auf 73 sec. nach PTA in der
intramuskuldaren Messung nachgewiesen werden. Die Dauer der Hyperamie im Vergleich
intramuskuldr zu transkutan zeigte eine hohe Korrelation vom 0,9 bei einer Signifikanz
von p=0,01.

Im im-LDF zeigte sich eine grenzwertige Signifikanz (p=0,05) hinsichtlich einer
Verbesserung der Werte der time to PF nach der therapeutischen Intervention.
Signifikante Verbesserungen des Ruheflusses oder der Anstiegssteilheit (Y2 time to PF)

lieRen sich nicht nachweisen.

Betrachtet man die Einzelergebnisse hinsichtlich des Ausmalies des Maximal-Flusses und
der Zeit bis zum Erreichen des Spitzenflusses nach Stauldsung als Parameter fir einen
maoglichen Benefit durch die PTA, so fanden sich sehr heterogene Verlaufe. Bei jeweils 9
(teils verschiedenen) Probanden zeigte sich nach der PTA ein verbesserter Wert fur den
Ruhefluf? im muskuléren und/oder im transkutanen Kompartiment, 12 Probanden zeigten
eine Verkirzung der time to PF im muskuléren und 10 im transkutanen Kompartiment.

6 Probanden zeigten Verlaufe, die eine Verbesserung der Hyperdmie nach Stauldsung

simultan in beiden Kompartimenten aufwiesen.
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Lediglich bei 4 Probanden waren Verbesserungen des Spitzenflusses nach der
Intervention in beiden Kompartimenten, verbunden mit einer gleichzeitigen Verbesserung

der time to PF ebenfalls in beiden Kompartimenten nachweisbar.
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a) Laser-Doppler-Flow-Messungen, Gesamtkollektiv

Ruhefluss Minimalfluss | Maximalfluss Postfluss TimetoPF |% TimetoPF | Hyperdmie-
unter Stau nach Stau dauer
(in AU) (in AU) (in AU) (in AU) (in sec) (in sec) (in sec)
X 26,3 6,1 58,9 27,6 108,0 48,7 209,7
vor PTA
transkutaner SD 21,9 2,8 36,4 214 96,8 43,7 126,3
LDF X 27,6 6,4 65,7 29,6 118,9 48,8 197,0
nach PTA D 215 5.6 68.8 21,6 835 40,9 64,2
p 0,8 0,7 0,7 0,7 0,6 1,0 0,7
X 34,8 10,8 110,0 36,7 120,4 68,8 287,7
vor PTA
intra- SD 21,7 7.1 93,6 25,6 126,5 97,8 213,9
muskulérer X 40,6 99 114,5 40,4 73,3 40,2 293,1
LDF
nach PTA | 327 74 1133 354 62.8 393 255 6
p 0,4 0,7 0,9 0,7 0,05 0,2 0,9
Korrelation K 0,1 0,5 -0,07 0,07 0,2 0,08 0,9
int kular / transkut
intramuskular / transkutan ) 06 0.04 07 08 04 07 001

Tabelle 3.8.: Parameter der Laser-Doppler-Flow-Messungen, Gesamtkollektiv




Grafik zu Tabelle 3.8.: Laser-Doppler-Flow-Messungen, Gesamtkollektiv
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b) Tabelle 3.9.: In der Untergruppe der nicht an Diabetes erkrankten Patienten zeigte sich
eine signifikante Verbesserung des Maximalflusses nach Lésung des tbersystolischen
Staus nach PTA von 43 auf 58 AU bei p=0,03.
Ruhefluss und Hyperdmiedauer zeigten intramuskuldr und transkutan eine hohe Korrelation
von 0,8 bzw. 0,9 im Vergleich vor und nach der PTA.

Es ergaben sich keine weiteren Signifikanzen.

Ein Blick in die individuellen Ergebnisse zeigt bei 6 der 8 Probanden eine Verbesserung des
Spitzenflusses im muskuléren und bei 5 Probanden im transkutanen Kompartiment. Bei 3
Probanden fand sich diese Verbesserung in beiden untersuchten Kompartimenten gleichzeitig.
5 Probanden zeigten eine Verbesserung der time to PF im muskuldren und 4 im transkutanen

Kompartiment.
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b) Laser-Doppler-Flow-Messungen, Nicht-Diabetiker

Ruhefluss Minimalfluss | Maximalfluss Postfluss TimetoPF |% TimetoPF | Hyperdmie-
unter Stau nach Stau dauer
(in AU) (in AU) (in AU) (in AU) (in Sek.) (in Sek.) (in Sek.)
X 15,6 6,0 43,0 17,0 65,1 36,1 216,0
vor PTA
transkutaner SD 59 1,8 18,4 6,6 43,5 27.8 154,0
LDF X 18,6 4.6 58,6 20,0 72,3 39,9 210,3
nach PTA D 9.4 11 23.1 10,6 36,2 18,3 64.6
p 0,3 0,08 0,03 0,4 0,4 0,6 0,9
X 30,0 10,6 116,5 25,5 82,9 53,9 316,3
vor PTA
intra- SD 14,3 8,8 107,5 17,8 79,8 66,2 240,6
muskulérer X 38,1 8,1 141,9 41,1 445 28,2 2923
LDF
nach PTA | 365 5.6 1353 377 251 202 2455
p 0,5 0,4 0,7 0,1 0,1 0,2 0,8
Korrelation K 0,8 0,1 0,2 0,2 0,4 0,2 0,9
int kular / transkut
intramuskular / transkutan ) 0.03 07 07 06 03 07 001

Tabelle 3.9.: Parameter der Laser-Doppler-Flow-Messungen, nur Nicht-Diabetiker




Grafik zu Tabelle 3.9.: Laser-Doppler-Flow-Messungen, Nicht-Diabetiker
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c) Tabelle 3.10.: In der Untergruppe der an Diabetes erkrankten Patienten konnte lediglich
eine hohe Korrelation intramuskul&r zu transkutan vor und nach PTA in der Anstiegs-

steilheit %2 time to PF gefunden werden. Weitere Signifikanzen ergaben sich nicht.

Betrachtet man auch hier die Einzelergebnisse der Probanden so zeigten sich sehr
unterschiedliche Resultate.

3 Probanden profitierten im intramuskuldren und 4 im transkutanen Kompartiment
hinsichtlich des Ruheflusses von der Intervention. Bei 3 der Probanden konnten wir
sowohl in der transkutanen wie auch in der intramuskuldren Messung eine Verbesserung
nachweisen. Bei einem Probanden war dies nur in der transkutanen Messung nachweisbar.
Hinsichtlich der time to PF fanden sich bei 7 Probanden in der intramuskularen Messung

und bei 6 in der transkutanen Messung Verbesserungen der Messwerte.
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c) Laser-Doppler-Flow-Messungen, Diabetiker

Ruhefluss Minimalfluss | Maximalfluss Postfluss TimetoPF |% TimetoPF | Hyperdmie-
unter Stau nach Stau dauer
(in AU) (in AU) (in AU) (in AU) (in Sek.) (in Sek) (in Sek.)
X 33,5 6,2 69,5 34,6 136,7 57,1 200,8
vor PTA
transkutaner sD 26,0 34 42,0 25,1 112,8 51,1 90,8
LDF X 33,6 7.6 70,5 36,0 150,0 54,8 178,4
nach PTA D 253 71 88.1 250 926 50.8 65.8
p 1,0 0,3 0,9 0,9 0,7 0,9 0,5
X 37,8 10,9 105,7 442 145,3 78,7 263,1
vor PTA
intra- ) 25,6 6,2 87,9 27,8 1479 116,0 204,4
muskulérer X 42.3 11,2 96,2 39,8 925 48,3 293,7
LDF
nach PTA | 316 85 98,0 355 736 472 2835
p 0,7 0,9 0,8 0,7 0,2 0,4 0,7
Korrelation K -0,05 0,5 -0,1 0,03 -0,07 0,9 0,8
int kulér / transkut
ntramuskular / transkutan ) 0.9 0.08 0.7 0.9 0.8 0.0001 0.4

Tabelle 3.10.: Parameter der Laser-Doppler-Flow-Messungen, Diabetiker
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Grafik zu Tabelle 3.10.: Laser-Doppler-Flow-Messungen, Diabetiker
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4. Diskussion

Die Funktionen aller Organe héngen von einer gut funktionierenden Mikrozirkulation ab, die
Blut ins Gewebe hinein und wieder abtransportiert.

Wie aus Voruntersuchungen bekannt (66), liegt bei Einsetzen der ersten Beschwerden der
PAVK meist schon ein jahrzehntelanger Entwicklungsweg der Verschlusskrankheit vor, der
bis dahin ohne klinische Symptomatik blieb. Grunde dafir sind oft die fehlende Ausbelastung
im Alltag, die Durchblutungsreserve (beispielsweise 400% bei den KoronargefalRen) und die
Ausbaufahigkeit von Kollateralkreislaufen. Relevant ist hier vor allem die Geschwindigkeit
des Eintrittes der GefaBveranderungen. Fir die Ausfallserscheinungen sind neben der
Geschwindigkeit der Entwicklung, Ausdehnung und Ausmal} der Wandverdnderungen
wichtig.

Bei den grolRen Beingefdlien beispielsweise ist deshalb eine allmahlich einsetzende
Lumeneinengung bis zu 70% gewdhnlich nicht mit einer Einschrankung der
Durchblutungsreserve und vielfach auch nicht mit einer Anderung des Druckgefalles
verbunden. Somit ist die des Ofteren ersichtliche Diskrepanz zwischen erheblichem
pathologisch-anatomischen Befund und Fehlen jeglicher klinischer Anzeichen tberraschend,

aber erklarbar.

Der allmé&hlichen Entwicklung eines arteriellen Verschlusses entspricht demnach zunéchst nur
die Einschréankung der Durchblutungsreserve, d.h. die F&higkeit, die Durchblutung maximal
zu steigern und somit dem eventuell geforderten entsprechenden Bedarf anzupassen.

H. Morl (66) empfahl bereits 1985 unter anderem die Messung der reaktiven Hyperdmie
(damals mittels VVVP und Xenon 133-Gewebsclearence) zur Frihdiagnostik der PAVK.

Besonders seit den 80-er Jahren haben bzw. hatten verschiedenste Verfahren zur Darstellung
arterieller FlussgroRen bei der Untersuchung der peripheren arteriellen Verschlusskrankheit in
den klinischen Alltag Eingang gefunden (10, 33, 39, 69, 73, 74, 87). Durchgesetzt haben sich
bis heute jedoch Uberwiegend noninvasive und im Praxisalltag einfach durchzufiihrende
Techniken wie die ABI-Bestimmung, die farbkodierte Duplexsonographie, ferner
Weiterentwicklungen radiologischer  Verfahren wie die kontrastmittelunterstiitzte
Magnetresonanztomographie und die computertomographische Angiographie. Die Kklassische
Angiographie birgt bei deutlich héherem Risiko jedoch die Mdglichkeit einer gleichzeitigen
Intervention im Rahmen der Untersuchung (60). Venenverschlussplethysmographie,
Sauerstoffpartialdruckmessung und Laser-Doppler-Fluxmessungen haben im alltdglichen

43



Patientenmanagement keinen hervorgehobenen Stellenwert, werden jedoch auch aktuell in der
Grundlagenforschung und Durchfiihrung Klinischer Studien weiterhin angewandt (7, 9, 11,
27,31, 36, 37,42, 43, 61, 62,70, 71, 72, 76, 77, 79, 81, 82, 83, 85, 94, 96, 97, 105).

Eines der Verfahren ist dabei die intramuskuldre Messung des Laser-Doppler-Flow, die auf
den Erfahrungen mit transkutanen Messmethoden basiert. In der vorliegenden Arbeit wurden
sowohl bereits langer angewandte Verfahren wie die Bestimmung des ankle-brachial-Index
(ABI) mittels Ultraschalldoppler, die transkutane Bestimmung des Sauerstoffpartialdruckes
und die Venenverschlussplethysmographie (VVP), aber auch die intramuskuldre und
transkutane Laser-Doppler-Flux-Messung dahingehend untersucht, ob Vorteile in der
Abbildung von Perfusionsédnderungen nach der PTA eines grolRen Beingefalies bei an PAVK
erkrankten Patienten durch die intramuskuldare Messung der Mikrozirkulation im Musculus
tibialis anterior mittels intramuskuldrem LDF zu erfassen sind und inwieweit das muskuldre
Kompartiment profitiert.

Insgesamt wurden dazu 20 Patienten (14 (60%) davon mannlich) vor und nach dem Eingriff
mit den vorgenannten Methoden untersucht. Die Patientengruppe wurde dabei sowohl als
Gesamtkollektiv betrachtet, als auch getrennt nach Diabetikern und Nicht-Diabetikern
untersucht.

Die Aufteilung der Patienten nach den Erkrankungsstadien nach Fontaine zeigte mit einer
Verteilung Uber die Stadien Il b bis IV mit einem Schwerpunkt der Verteilung im Stadium

Il b eine Heterogenitét, die die klinische Situation widerspiegelt.

Wir unterschieden in der Auswertung der Daten nach Diabetikern und Nicht-Diabetikern, da
aus Voruntersuchungen (49, 64) bekannt ist, dass eine diabetische Mikroangiopathie bereits
ohne nachweisliches Vorliegen einer hohergradigen Stenosierung eines gréReren Gefales zu
Mikrozirkulationsstérungen fihrt, die beispielsweise zu einer Beeintrachtigung der
postokklusiven reaktiven Hyperamie beitragen. Als Ursache kommen dafur in frilhen Stadien
der Diabetes-Erkrankung Endotheldysfunktionen in Frage, die den Tonus der glatten
GefaBwandmuskulatur beeinflussen, weiterhin eine Erhéhung der Blutviskositat und des

Fibrinogenspiegels sowie eine reduzierte Erythrozytenverformbarkeit (26).

Eine Unterteilung des Patientenkollektives in Raucher und Nichtraucher zur getrennten
Auswertung der Ergebnisse wurde aufgrund des hohen Anteiles von Rauchern im
Patientenkollektiv und der sich daraus ergebenden geringen Fallzahl der Nichtraucher nicht

durchgefihrt.
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4.1. Ultraschalldoppler-Untersuchung und Ermittlung des ankle-brachial-Index

Beim Ultraschalldoppler zur Bestimmung des ABI fanden wir nach der PTA eine signifikante
Verbesserung der absoluten Druckwerte im Gesamtkollektiv, sowie eine signifikante
Verbesserung des ankle-brachial-Index in allen drei Patientengruppen.

Am unbehandelten Bein zeigte die PTA keine Auswirkungen auf die systolische Druckwerte
am Knochel oder den daraus berechneten ankle-brachial-Index.

Unsere Ergebnisse decken sich hier mit den Resultaten einer Studie von Wahlberg et al.
(103). Die Autoren erhielten dabei signifikante Verbesserungen des ankle-brachial-Index vor
und nach einer GefaRrekonstruktion eines grof3en arteriellen Beckengefalles.

Normalerweise ist der mit dem Doppler-Detektor gemessene Kndchelarteriendruck in Ruhe
mindestens gleich hoch oder sogar héher als der systolische Blutdruck im Oberarm.

Der Quotient Knocheldruck / Oberarmdruck liegt beim Geféaligesunden um 1 oder héher, was
wahrscheinlich durch Uberlagerung von Refluxwellen aus dem FuR verursacht wird (50).

Mit dem Auftreten einer arteriellen Minderdurchblutung im Bereich der unteren Kdrperhélfte

fallt er auf der betroffenen Seite deutlich unter 1.

H. Morl (66) beschrieb in seiner Arbeit zur Frihdiagnose der peripheren Arteriosklerose die
periphere Druckmessung mit Hilfe der Ultraschalldoppler-Sonde als noch zu unzuverlassig.
De Graaff et al. (30) konnten 2001 jedoch eine gute inter- wie auch intraobserver
Reproduzierbarkeit fir den ABI nachweisen, was die Anwendbarkeit der Methode
untermauert. So wird auch in aktuellen Arbeiten die Bestimmung des ABI als bewéhrter
Makrozirkulationsparamter zum Vergleich mit Methoden der Mikrozirkulationsmessung
herangezogen (52).

Dies spiegelt sich auch im hohen Stellenwert wider, den die ABI-Bestimmung in den
aktuellen Leitlinien zur Diagnose der PAVK hat (60). Grund ist zweifelsohne, dass diese
Methode bei einer Sensitivitdt bis 68% und einer Spezifitdt der Befunde bis fast 100 %
einfach durchzufuhren ist, fiir den Patienten quasi keine Belastung oder Gefahrdung darstellt
und ausgesprochen kostenarm ist.

Einschrankend muss bei Vorliegen einer Monckeberg-Mediasklerose auf eine eingeschrankte

Aussagekraft der Methode hingewiesen werden (52).
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4.2. Transkutaner Sauerstoffpartialdruck

Unsere Untersuchungen zeigten in allen drei Gruppen keine signifikanten Unterschiede des
transkutanen Sauerstoffpartialdruckes (tcPO,) vor und nach der Intervention. Hierfir kommen

unter Berucksichtigung unseres Studiendesigns und der Literatur mehrere Griinde in Betracht.

Bracht et al. (6) fanden in einer Untersuchung von Probanden mit einer PAVK nach
Intervention eine signifikante Verbesserung des transkutanen tcPO,, fihrten die
Nachuntersuchung jedoch erst am zweiten Tag nach Intervention durch. Es wurde hierbei
diskutiert, ob die z0gerliche Besserung der Hautmikrozirkulation durch einen
voriibergehenden Reperfusionsschaden mit daraus folgender (teils minimaler) Odembildung
resultiert oder ob eine sich nicht sofort nach Intervention einstellende Steigerung der
nutritiven auf Kosten der nicht-nutritiven Hautdurchblutung dies bedingte. Insgesamt erwies

sich bei den Autoren die Methode zur Verlaufskontrolle jedoch als geeignet.

Eine weitere Mdglichkeit der Verzogerung des Anstieges der Mikrozirkulationswerte kénnte

die Ablésung von Mikrothromben unter der Intervention sein (4, 56).

Nach Creutzig und Caspary (18) zeigten Messungen des tcPO, im zeitlichen Verlauf eine
akzeptable Reproduzierbarkeit, so dass der transkutanen Sauerstoffpartialdruckmessung eine
gewisse Stellung in der Kklinischen Praxis zukommt. Ausschlaggebend daflr ist auch die
einfache, unkomplizierte, schmerz- und risikofreie Anwendbarkeit am Patienten. So wiesen
auch Schmidt et al. (90) auf die gute Anwendbarkeit der Methode hin, um GefaRgesunde
mittels eines einfachen Provokationsmandvers (Laufband) von Patienten mit PAVK Stadium |
und Il nach Fontaine zu unterscheiden. Sie fanden hierfiir eine 100-prozentige Spezifitat und

Sensitivitat.

Wie gleichfalls bei Creutzig und Caspary (17) beschrieben, lasst sich der Erfolg oder
Misserfolg einer PTA gut mit der tcPO,-Methode belegen. Jedoch scheint die Endstrombahn

wie oben bereits beschrieben erst nach Tagen auf den lumenerdffnenden Eingriff zu reagieren.

Dies war moglicherweise der Grund, dass wir in unseren Untersuchungen des tcPO, keine
signifikanten Veranderungen beobachten konnten. (In unserer Studie fand die Nachmessung

24 Stunden nach der Intervention statt.) Eine Zielsetzung unserer Untersuchung bestand darin,

46



die akuten Veranderungen nach einer PTA zu erfassen, hierfir muss die Methode somit als
ungeeignet angesehen werden.

So beschreiben auch Wagner et al. (101) eine nicht signifikante Verbesserung der tcPO,-
Werte bereits am Folgetag nach einer PTA, bei weiterer und dann signifikanter Verbesserung
der Werte in einer nach sechs Wochen nach dem Eingriff durchgefiihrten Nachuntersuchung
und konnten mit der Methode den positiven Effekt der PTA auf die Sauerstoffversorgung der
Haut bei Patienten mit PAVK nachweisen. Dies deckt sich mit Ergebnissen von Stalc und
Poredos (91).

Wagner et al. (101) schlussfolgerten weiterhin auf den positiven Effekt einer PTA nicht nur
auf die Makrozirkulation sondern ebenso auf die kutane Mikrozirkulation.

Die Autoren verglichen hier die PTA-Interventionsgruppe mit einer Kontrollgruppe, bei der
lediglich  eine  Digitale  Subtraktionsangiographie  (DSA)  durchgefihrt  wurde.
Uberraschenderweise fanden sich bei der Kontrollgruppe nach DSA teils signifikant
verschlechtere tcPO,-Werte, was auf die Wirkung des Kontrastmittels zuruckgefuhrt wurde.
Maoglicherweise liegt auch hierin zumindest teilweise die Erklarung fir die verzdgerten

Anderungen der tcPO,-Werte nach einer PTA.

De Graaff et al. (30) fanden einschréankend fur die Methode eine nur geringe inter- und
intraobserver Reproduzierbarkeit, die deutlich geringer ausfiel als beispielsweise bei der
Bestimmung des ABI.

Ahnlich duRerten sich Creutzig et al. (18), die eine groRe Variabilitat der Messergebnisse im
Longitudinalverlauf einer kontinuierlich durchgefiihrten Messung aufzeigten. Dies zeigte sich
auch in den groRen Standartabweichungen bei unseren Ergebnissen (z.B. beim Ruhe- tcPO,,
mit X = 26,1 und SD= 18,8), die somit nicht nur auf die kleine Fallzahl zurtickzufiihren sein

konnten.

Interessant sind hierzu auch die Ergebnisse von Svalestad und Hellem (95), die nach
Untersuchungen von Gesichtshaut und Zahnfleisch darauf hinwiesen, dass vergleichende
Messungen des transkutanen Sauerstoffpartialdruckes zur selben Tageszeit durchgefiihrt
werden sollten, da vermutlich in Folge einer circadianen Rhythmik signifikante
Verénderungen der Messergebnisse vorlagen. In unserer Untersuchung waren wir aufgrund

der zeitlichen Koordination mit der Kklinischen Versorgung der Patienten an Vorgaben der
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Behandler gebunden. Innerhalb des Zeitfensters der Nachuntersuchung von 20-24 Stunden

nach Intervention war somit eine exakte Einhaltung derselben Tageszeit nicht immer maoglich.

B. Fagrell und M. Intaglietta (26) beschrieben die Methode des tcPO, als niitzlich in der
Unterscheidung zwischen den Stadien der Ischamie, sowohl bei Diabetikern wie Nicht-
Diabetikern, wobei jedoch die Korrelation des ABI und des tcPO; bei diabetischen Patienten
ziemlich schwach sei. Nach Interventionen wie der Erzeugung einer (bersystolischen
Okklusion oder der Inhalation von 100% Sauerstoff zeigte sich den vorgenannten Autoren
zufolge jedoch, dass diese Methode ausgezeichnet geeignet sei fir die Bestimmung der
Prognose eines schwer ischdmisch beeintrachtigen Beines, hinsichtlich des Risikos einer

Amputation und den Erfolg eines gefal3chirurgischen Eingriffes.

Zur Problematik der Amputationshéhenbestimmung mittels dieser Methode gingen Caspary
und Creutzig (17) davon aus, dass neben dem Kriterium der zu erwartenden Wundheilung
andere Faktoren, wie die Mdoglichkeit einer prothetischen Versorgung eine grofle Rolle
spielen und wesentlich in die klinische Festlegung der Amputationshéhen eingehen sollten.

Auch die aktuelle Leitlinie (60) der PAVK nimmt Bezug auf die Abschdtzung des
Amputationsrisikos mittels transkutaner Sauerstoffpartialdruckmessung, empfiehlt jedoch
aufgrund der eingeschrankten Sensibilitdt und Spezifitdt die Kombination mit anderen

Untersuchungsverfahren.

Noch diskutiert wird die Wertigkeit des tcPO, in der Vorhersage eines Wundheilungserfolges
bei Extremitatenamputation. Karanfilian et al. (51) beschrieben die Bestimmung des tcPO, als
eine Methode mit gutem Vorhersagewert fir die Ulcus-Heilung bei Diabetikern mit

chronischen Ulcera der unteren Extremitaten.
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4.3. Venenverschlussplethysmographie

In der Untersuchung mittels Venenverschlussplethysmographie konnten in keinem der
bestimmten Parameter signifikante Unterschiede im Vergleich vor und nach einer PTA
gesehen werden. Auch die Untergliederung in die oben genannten Kollektive erbrachte keine

Hinweise auf eine Perfusionsénderung, die sich mit Hilfe der VVVP hétte nachweisen lassen.

Dies deckt sich mit bereits mit den von H. Mdrl (66) beschriebenen Resultaten, dass mittels
VVP gemessene Werte der Ruhedurchblutung nicht aussagekraftig sind.

Schlegel (87) verwies weiterhin bereits 1985 auf eine deutliche Altersabhéngigkeit der
Methode, was die Normwertbestimmung sehr erschwerte.

In die Resultate der VVP flieen methodenbedingt sowohl Parameter der Makro- wie der
Mikrozirkulation ein. Sie misst Uberwiegend das Muskelkompartiment. Die Patienten
erhielten Staumanschetten an beiden Beinen angelegt, die auf einen Ubersystolischen Druck
aufgepumpt wurden. Moglich ist daher ebenso, dass ein Steal-Phandmen hin zum gesunden
Bein die Effekte der Revaskularisation im untersuchten Bein verwischte. Weiterhin muss fir
den gleichen Effekt auch die Mdglichkeit eines zur Nachuntersuchung am Folgetag noch
bestehenden Reperfusionsdédems in Betracht gezogen werden. Bei vergleichbar belastenden
Untersuchungsbedingungen und ebenso zu erwartendem Effekt des Reperfusionsédems
erhielten wir in der intramuskuldren LDF-Messung in der time to PF dennoch ein
signifikantes Ergebnis. Moglicherweise spielt hier der Einfluss des durch die intramuskulére
Sondenapplikation bestehenden Verletzungsédems eine Rolle, das bei Erstuntersuchung
vermutlich bestand, sich aber bis zur Nachuntersuchung schon zuriickgebildet hatte.

Zu Besonderheiten bei Diabetikern fanden Jaap et al. (44), dass bei den von ihnen
untersuchten Patienten, Diabetiker eine um das 3-fache erhohte Permeabilitdt der
Mikrogefalie im Vergleich zu altersentsprechenden und gefaligesunden Probanden aufwiesen.
Hier zeichnen sich bereits die Schwierigkeiten der Methode ab. Wir fanden ausgeprégte
Schwankungsbreiten, die moglicherweise in Anbetracht der untersuchten Fallzahl eine
Signifikanz ausschlossen. Die Anwendbarkeit der Methode im Kklinischen Alltag ist schwierig.
Viele der untersuchten Patienten zeigten eine geringe Toleranz gegenuber dem
Manschettendruck, was sich meist in Anspannungen der Unterschenkelmuskeln auflerte. Bei
dieser Methode, die bereits Kkleinste Volumenschwankungen der untersuchten Extremitét

anzeigt, wirkte sich dies deutlich verfalschend aus.
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Ihr kommt daher aktuell auch im Kklinischen Alltag wie auch in der Forschung nur noch eine
eingeschrankte Bedeutung (53) zu, deren Schwerpunkt Giberwiegend in der Beurteilung vends

bedingter Erkrankungen der Unterschenkel liegt.

4.4. Laser-Doppler-Flow

Die Mikrozirkulationsmessungen bestétigen, dass bei mittelschwerer PAVK vor allem das
Kompartiment der Muskelperfusion von der PTA profitiert.

Unsere Untersuchungen des intramuskul&ren und transkutanen LDF-Flows erbrachten jedoch
keine sicheren und einheitlichen Ergebnisse zum Nachweis eines aussagefahigen Effektes der
perkutanen transluminalen Angioplastie auf die MikrozirkulationgroRen der Haut und der
Muskulatur. Lediglich konnte im Gesamtkollektiv beim intramuskuldren LDF eine
signifikante Verbesserung der Zeit bis zum Erreichen des Spitzenflusses von 120 auf 73
Sekunden nach PTA nachgewiesen werden. Nur in der Dauer der Hyperamie fand sich eine
ausreichende Korrelation von 0,9 im Vergleich der transkutanen zur intramuskuldren
Messung. Auch die Unterteilungen in die Gruppen der Diabetiker und Nicht-Diabetiker

erbrachte nur vereinzelte Signifikanzen wie unter 3.4. beschrieben.

Hierfur kommen mehrere Griinde in Betracht, die im Folgenden beleuchtet werden sollen.

4.4.1. Validierung der Methode in vivo

Bereits frihzeitig wurden Validierungsstudien des LDF mit etablierten Methoden zur
Messung der Hautperfusion durchgefiihrt. Diese zeigten zwar eine gute lineare Korrelation
zwischen Laser-Doppler-Flux und gemessenem Flux (Tabelle 4.1.), jedoch zeigte sich eine
ausgepragte intra- und interindividuelle Variabilitat dieser Beziehung, was mit verschiedenen

Messvolumina und der Heterogenitat des mikrozirkulatorischen Netzes erklért wurde.
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Methode Korrelationskoeffizient Literatur

Venenverschlussplethymographie 0,94-0,98 Johnson et al. 1984 (47)
13 Xenon-Clearence 0,89 Holloway jr. und Watson
1977 (41)

Tabelle 4.1.: Vergleichende Messungen der Hautdurchblutung zur Validierung der Laser-

Doppler-Technik

4.4.2. Instrumenten-Null und biologisches Null

In der von Oberg (68) in einer Ubersicht zusammengefassten und von Schmidt et al. (88)
modifizierten Fassung der Vor — und Nachteile der Laser-Doppler-Technik (siehe 2.6.) wird
die Mdoglichkeit einer stabilen Nullwertfindung als Vorteil des LDF formuliert. Nach einer
von Binzoni et al. (3) 2012 verdffentlichten Arbeit muss hier jedoch einschrankend darauf
hingewiesen werden, dass hinsichtlich des biologischen Nullwertes (Definition siehe 2.6.)
davon ausgegangen werden muss, dass nicht nur die Temperatur des Muskels selbst die Hohe
des biologischen Nullwertes beeinflusst, sondern ebenso die Hauttemperatur. Damit
vergrofRert sich die Anzahl der Einflussfaktoren auf die notwendige stabile Nullwertfindung,
was die Mdglichkeit von fehlerbehafteten Messergebnissen erhoht. Diese Erkenntnisse lagen
zum Zeitpunkt der Untersuchungsdurchfiihrungen noch nicht vor. Eine separate Bestimmung

der Hauttemperatur wurde von uns daher nicht durchgefiihrt.

4.4.3. Vergleich der Messungen des transkutanen und des intramuskuldren Laser-Dopplers

In einer Voruntersuchung beschrieben Hoffmann et al. (40) die vergleichende Messung von
transkutanem und intramuskuldrem Laser-Doppler. Dazu wurden 20 gefagesunde Probanden
einem 3-minutigen Ubersytolischen Stau mittels einer Oberschenkelmanschette ausgesetzt und
verschiedene Flussparameter (reaktive Hyperdmie mit Spitzenfluss, time to peak flow etc.)
simultan mittels einer transkutanen Sonde am VorfulR und mittels einer intramuskuléren

Sonde in der Wade des Probanden bestimmt. Die Autoren fanden dabei 3,5 bis 4 mal hohere
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Flusswerte bei der intramuskuléren Bestimmung als bei der transkutanen Messung. Die Zeit
bis zum Erreichen des Spitzenflusses war bei der intramuskuléren Sonde jedoch l&nger. Sie
schlussfolgerten, dass ein direkter Vergleich der absoluten Flusswerte zwar wenig, jedoch der
Vergleich der relativen Flussdanderung sowohl in der transkutanen wie auch in der

intramuskuldaren Messung durchaus sinnvoll sei.

Dies deckt sich nur teilweise mit unseren Ergebnissen: Auch wir konnten eine positive
Korrelation von intramuskuldrem und transkutanem Laser-Doppler-Fluss im Vergleich der
Anderungen vor und nach der durchgefithrten PTA feststellen, jedoch zeigten die absoluten
Flusswerte bei der intramuskuldren und transkutanen Sonde keine signifikanten Unterschiede.
Allerdings bestand unser Patientengut im Gegensatz zur vorgenannten Studie nicht aus
gefalgesunden, sondern als Abbild des klinischen Alltags (iberwiegend aus alteren Probanden

mit verschiedenen Komorbiditaten.

4.4.4. Beeinflussung der Mikrozirkulation durch Diabetes mellitus

Wie aus Voruntersuchungen (47, 48, 59, 64, 92) bekannt, unterscheiden sich die
mikrozirkulatorischen Flussverhéltnisse deutlich bei GefaRgesunden oder Patienten mit nicht-
diabetischer PAVK und Diabetikern.

Wir fiihrten daher eine Auffschliisselung des Patientengutes hinsichtlich des Diabetesstatus
durch. Es zeigte sich jedoch nur in der Anstiegssteilheit nach dem Provokationsmandver

(%2 time to PF) eine Korrelation des Ergebnisses in transkutanem und intramuskularem LDF.
Die diabetische Mikroangiopathie ist ein generalisierter Prozess, von dem grundsatzlich jedes
Kapillargebiet des menschlichen Kdrpers betroffen sein kann. Ganz im Vordergrund stehen
jedoch die Kapillaren der Retina und die Nierenglomeruli, was sich in den bekannten Bildern
der diabetischen Retinopathie und Nephropathie &duBert. Aber auch an den FuRen und am
Herzen der Patienten, im Bereich der Muskelkapillaren, der Vasa vasorum et nervorum und
der Nagelfalzkapillaren kdnnen sie nachgewiesen werden.

So ist der Blutfluss in der Haut von Diabetikern eher erhéht. Weiterfihrende Untersuchungen
von Jongh et al. (46) konnten dies 2004 mittels intramuskuldrer Messung auch fur die
Muskeldurchblutung nachweisen. Als wahrscheinlichste Ursache dessen gilt eine Neuropathie
mit Beteiligung sympathischer Nervenbahnen. Dabei kommt es zur Offnung arteriovenoser
Shunts. Jedoch scheint auch die Hyperinsulindmie beim Typ-I1 Diabetiker direkt eine Rolle zu
spielen. Der Verlust der Autoregulation spiegelt sich auch in der postokklusiven Hyperdmie
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wider, die Hee Chul Eun (34) zufolge sich in einer langeren Zeit bis zum Erreichen des
Spitzenflusses duBert. In unserem Patientengut fanden sich 12 Diabetiker, wobei es sich
ausschlieflich um Patienten mit Typ-I1 Diabetes handelte.

Besonders die Methode der transkutanen Laser-Doppler-Flow-Messung ist demnach bei
Diabetikern in ihrer Aussagekraft eingeschréankt, da hier aufgrund der Eindringtiefe auch die
(besonders durchbluteten) arteriovendsen Shunts miterfasst und somit Werte ermittelt werden,
die fur die Abschétzung der nutritiven Versorgung der Haut nur bedingt verwertbar sind.

Dies deckt sich mit den Ergebnissen von Colberg et al. 2003 (14), die deutlich verminderte
Anderungen des Hautflusses, gemessen mittels Laser-Doppler-Flowmetry, bei Diabetikern
sowohl in Ruhe, unter Erwérmung auf 44°C als auch nach einer Ergometerbelastung zeigten.
Wie bei Creutzig und Caspary (17) beschrieben gehen biochemische und morphologische
Verénderungen mit gravierenden Veranderungen im Bereich der Hamodynamik einher. Im
Mittelpunkt stehen dabei der Anstieg des kapillaren Blutflusses und eine kapillare Hypertonie.
Nach der hamodynamischen Hypothese der diabetischen Mikroangiopathie ist bereits im
frihen Stadium das Kapillarbett relevanter Organe einem erhohten Druck ausgesetzt. Diese
Veranderungen fuhren zur Entwicklung der Kapillarsklerose. Schlieflich resultiert eine
mikrovaskuldre Vasodilatation mit einer Verlangerung der Diffusionsstrecken und der Verlust
der Autoregulation (26).

Durch direkte Druckmessung konnte ein erhohter Druck in den Nagelfalzkapillaren bei
Diabetikern  nachgewiesen werden, wobei die Druckerhbhung bei optimierter

Stoffwechseleinstellung teils reversibel war (84).

4.4.5. Einfluss von Bewegungsartefakten

Verschiedene Untersuchungen konnten mittels intramuskuldrer Messungen deutliche
Veranderungen der Mikrozirkulation unter Muskelanspannung nachweisen. So fanden
Larsson et al. (58) bei isometrischen Muskelanspannungen Zuwdachse der Perfusion im
Muskel bis 200% bei einer grof3en Variabilitat der Durchblutung nach der Kontraktion. Jensen
et al. (45) fanden reaktive Hyperdmien von etwa 1 Minute Dauer nach Kontraktionen.

Dies bestétigt die ausgepragten Auswirkungen von muskuldrer Aktivitat auf unsere
Ergebnisse. Da es sich bei unserem Patientengut um zumeist altere Patienten handelte, die die
Provokationsmanover und die Liegezeit wahrend der Untersuchung nur schlecht tolerierten,
kam es trotzt ausfuhrlicher und wiederholter Aufklarung tber die Notwendigkeit muskularer

Ruhe insbesondere wahrend der Aufzeichnungsphase zu zahlreichen muskuldr bedingten
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Artefakten, von denen angenommen werden kann, dass sie sich deutlich auf die Qualitat der

Messergebnisse auswirkten.

4.4.6. Weiterentwicklungen der Laser-Doppler-Technik und weitere Anwendungen

Die zuvor beschriebenen und auch in unseren Untersuchungen gefundenen Einschrankungen
der Laser-Doppler-Technik fiihrten zu Versuchen der Weiterentwicklung und Vereinfachung.
So beschrieben Yamamoto-Suganuma und Aso 2008 (106) einen sensitiveren Messparameter
als die bisher verwendete time to peak flow oder die Hohe des peak flow. Sie setzen dazu die
Flachen unter der Kurve 1 Minute nach Stauldsung zu der 1 Minute vor Stau ins Verhaltnis
(PORH-Index).

Die Arbeitsgruppen von Fredrikson im Jahr 2009 (29) und Figueras im Jahr 2012 (27)
beschrieben neue Verfahren, Messtiefe und Messvolumen basierend auf der Monte-Carlo-
Simulation fir Lichtausbreitung im Gewebe durch Verwendung der Kombination
verschiedenen Wellenlangen des Laserlichts zu quantifizieren.

Eine weitere Entwicklungsrichtung ist das Laser-speckle-imaging, das auf der Laser-speckle
Kontrastanalyse beruht und eine Methode darstellt, mit der berthrungsfrei und in Echtzeit
eine Abbildung des Blutflusses im Gewebe dargestellt werden kann (100) .

Einen wichtigen Stellenwert hat die Methode jedoch zweifelsfrei in der klinischen
Grundlagenforschung, z.B. am Tiermodell (88, 15) bzw. zur Untersuchung von
VVasomotionsph&dnomenen (13, 88, 89).

Zur Anwendung bei intramuskuldre Messungen der Mikrozirkulation mittels Laser-Doppler
finden sich in der aktuellen Literatur nur wenige Angaben. So wurde die Methode
beispielsweise verwendet, um die Durchblutungssituation beim Kompartmentsyndrom (1), die
Effekte von Niedrigdosis-Laserstrahlung und Muskelschmerz (2,99) oder das Verhalten der
Mikrozirkulation unter isometrischer Muskelanspannung (45,58) zu untersuchen. Einen
anderen Aspekt beleuchtet die Arbeit von Fors aus dem Jahr 2007 (28), die unmittelbare
Untersuchungen der Myokardperfusion an klinischen Patienten mittels intramuskuldrem LDF
durchfihrte.

Eine weitere interessante und weiterfiihrende Anwendung transkutaner
Durchblutungsmessungen mittels Laser-Doppler ist die Entwicklung und Beschreibung von
MessgroRen und Beziehungen zur VVorhersage kardiovaskulédrer Risiken (16, 20, 53, 55). So
beschrieben z.B. Edvinson et al. die Messung des transkutanen LDF am Unterarm nach einem
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Provokationsmandver als pradiktiven Wert fir Patienten mit einer KHK, wéhrend Kruger et
al. wie auch Coulon et al. die Bestimmung von Hautmikrozirkulationsparametern mittels
dieses Verfahrens mit renalen Mikrozirkulationseinschrankungen korrelieren konnten, um so
fiir nephrologische Patienten eine wenig belastende Friiherkennungsuntersuchung hinsichtlich
renaler Mikrozirkulationsstérungen zu entwickeln. Die Autoren sehen die kutane
Mikrozirkulation als Modell fiir die Mikrozirkulation des restlichen Korpers an. Hier kann in
den n&chsten Jahren mit einer Weiterentwicklung und moglicherweise mit einer Etablierung

im klinischen Alltag gerechnet werden.

4.5. Fazit fur die Praxis

Insbesondere die Methode der intramuskuldren LDF-Messung wird von uns aufgrund des
hohen technischen und zeitlichen Aufwandes, als auch wegen der nicht unerheblichen
Belastung fir das Patientenklientel und daraus resultierender, ausgepragter Storfaktoren als
ungeeignet fur den reguléren Einsatz im klinischen Alltag betrachtet. Weiterhin muss auf die
Risiken hingewiesen werden, die mit der Invasivitat der Methode verbunden sind: So besteht
grundsatzlich eine Blutungs- und Infektionsgefahr sowie ein Risiko flir Sondenverluste.

Als Methode zur Detektion von Anderungen der Mikrozirkulation im Rahmen von
wissenschaftlichen Fragestellungen ist sie anderen Verfahren aufgrund der Mdglichkeit, die
mikrozirkulatorischen Flussverhéltnisse direkt messen zu konnen und auch kurzfristige
Anderungen direkt zu erfassen, jedoch in vielem tiberlegen.

Die transkutane LDF-Messung vermeidet die Risiken der Invasivitét, ist jedoch nicht in der
Lage, Anderungen der Mikrozirkulation direkt im intramuskuliren Kompartiment zu erfassen.
So folgerten auch Creutzig und Caspary (17) aus den Ergebnissen ihrer Untersuchungen zu
Durchblutungsmessungen mit der Laser-Doppler-Methode, dass diese auf allen Organen und
Schleimhauten theoretisch méglich sei, um insbesondere schnelle Anderungen zu registrieren,
die Methode aber wissenschaftlichen Fragestellungen vorbehalten sein sollte (z.B. der
Wirkkontrolle eines Pharmakons) und fiir den klinischen Alltag nicht empfehlenswert sei.

Die tcPO,-Messung bietet ebenfalls den Vorteil der Nichtinvasivitat. Jedoch konnten wir auch
hierfir keine ausreichenden Signifikanzen nachweisen, so dass die Methode von uns
insbesondere unter schwer zu kontrollierenden Bedingungen in der tdglichen

Patientenversorgung nur eingeschréankt empfohlen werden kann.
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Gleiches gilt auch fir die Methode der Venenverschlussplethysmographie in der Diagnostik
der PAVK. Besonders bei einem multimorbiden Patientengut ist die Anwendbarkeit
eingeschrankt, da auch hier der notwendige bersystolische Stau von den Patienten schlecht
toleriert wurde und durch die Schmerzen ausgeloste  Kontraktionen  der

Unterschenkelmuskulatur zu massiven Artefakten fuhrten.

Die Ermittlung des Ultraschall-Doppler-Druckes hat sich in unseren Ergebnissen als
praktikabelste Methode erwiesen, den Erfolg oder Nichterfolg der Rekanalisation eines
grolen BeingefalRes zu zeigen. Die Methode ist nichtinvasiv, schnell und einfach
durchzufihren  und  wenig storanfallig bei  Patienten  mit  eingeschrankter
Untersuchungscompliance. Dies wird durch den nach wie vor hohen Stellenwert untermauert,
den diese Untersuchung im klinischen Alltag genieft (60).

Einschrankend muss jedoch gesagt werden, dass damit keine Aussagen uUber die
mikrozirkulatorischen  Flussverhaltnisse getroffen werden konnen, die jedoch das
entscheidende Gebiet in der Genese gangranoser Veranderungen sind und bei Vorliegen einer
Monckeberg-Mediasklerose falsch hohe Werte gemessen werden, was unter Umsténden ein

frihzeitiges therapeutisches Eingreifen verzégern kann.
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5.  Zusammenfassung

Fragestellung:

Wie aus Voruntersuchungen (51) bekannt, &ndern sich nach einer PTA der Beingeféale
MessgroRen der groRen und der Widerstandsgeféalle (Dopplerdruck und arterielle Reserve).

Wir untersuchten mittels intramuskuldrer Singel-Fibre Laser-Doppler-Flowmetrie (im-
SFLDF) ob diese invasive Methode Vorteile in der Beurteilbarkeit des therapeutisches
Erfolges einer PTA im Vergleich mit nichtinvasiven Methoden wie dem transkutanen Laser-
Doppler, der transkutanen Messung des Sauerstoffpartialdrucks, der Venenverschluss-
plethysmographie und dem konventionellen Ultraschalldoppler, incl. der Bestimmung des
ABI erkennen lasst und inwieweit das muskuldre Kompartiment von der Intervention

profierte.

Methodik:

Wir verglichen die im-SFLDF mit anderen Verfahren, die schon langer zur Diagnostik einer
PAVK bzw. zur Dokumentation des therapeutischen Erfolges einer PTA angewandt wurden.
Dazu gehorten die Messung der Mikrozirkulation mit transkutanem Laser-Doppler, der
transkutanen Sauerstoffsattigung (tcPO,) mit einer vorgeheizten Sonde bei 44°C am Vorfuss,
die Venenverschlussplethysmographie (VVP) und die Bestimmung makrozirkulatorischer
Parameter wie des Kndchel-Arm-Index (ankle-brachial-Index bzw. ABI) mittels
Blutdruckmessung am Arm nach Riva-Rocci und Ultraschalldoppler-Messung des

Blutdruckes am Bein.

Zur Messung des im-SFLDF wurde den Probanden am Vortag eine Glasfaser-Sonde in den
M. tibialis anterior des betroffenen Beines gelegt und am Untersuchungstag weiterhin eine
zweite herkdmmliche LDF-Sonde auf der Haut des Vorfules derselben Extremitét
angebracht.

Als Provokationstest verwandten wir eine 3-minitige Stauung am Oberschenkel auf

ubersystolische Werte.
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Dazu wurden 20 Patienten im Alter zwischen 41 und 89 Jahren untersucht. Das Verhéltnis
méannliche zu weibliche Probanden war 14 zu 6, das Verhdltnis Diabetiker zu Nicht-
Diabetiker 12 zu 8.

Die Rekrutierung erfolgte von der internistisch-angiologischen und der gefaRchirurgischen

Station des Universititsklinikums ,,Otto-von-Guericke* Magdeburg.

Ergebnisse:

In den untersuchten Makro- und Mikrozirkulationsparametern zeigten sich im

Gesamtkollektiv folgende Details:

Parameter vorher nachher Signifikanz p
Ankle-brachial-Index 0,5 0,7 <0,0001
(US-Doppler)
VVVP-PF in ml/100ml 6,6 7,3 0,4
tcPO, (mmHQ) 26,1 26,7 0,9
im-SFLDF rel PF in 370 333 0,6
%
tc-LDF rel PF in 275 299 0,5
%
im-LDF time to PF 120 73 <0,05
(sec)
tcLDF time to PF 108 118 0,6
(sec)

Tabelle 5.1. : Zusammenfassung der Ergebnisse

Diskussion und Schlussfolgerung:

ErwartungsgeméR fihrte eine erfolgreiche PTA der Beinarterien zu einer Verbesserung der
Makrozirkulation. Dies konnte gut mit der Bestimmung des ankle-brachial-Index
nachgewiesen werden, wo sich eine signifikante Verbesserung der makrozirkulatorischen
Druckwerte am Unterschenkel aufzeigen lie (p< 0,0001), so dass sie sich in unseren
Ergebnissen zwar als praktikabelste Methode erwies, den Erfolg oder Nichterfolg der
Rekanalisation eines groRen BeingefélRes zu zeigen, jedoch einschrankend gesagt werden
muss, dass damit nur Informationen ber die Reperfusion der groflen GefaRe erlangt, aber
keine Aussagen uber die mikrozirkulatorischen Flussverhaltnisse getroffen werden koénnen,

die hingegen das entscheidende Gebiet in der Genese gangrandser Veranderungen sind.
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Im VVP liel3en sich keine signifikanten VVerbesserungen nachweisen. Die Methode erwies
sich als sehr storanfallig und artefaktreich, was die Interpretation der Ergebnisse erschwerte.
Besonders bei einem multimorbiden Patientengut ist die Anwendbarkeit eingeschrankt, da der
notwendige Ubersystolische Stau von den Patienten schlecht toleriert wurde und durch die
Schmerzen ausgeldste Kontraktionen der Unterschenkelmuskulatur zu massiven Artefakten
fihrten, die moglicherweise den Grund darstellten, dass keine signifikanten Verbesserungen
der Parameter nachgewiesen werden konnten. Weiterhin ist die VVVP eine Messmethode, die

sowohl Makro- wie auch Mikrozirkulationsparameter vereint.

Betrachtet man bei der transkutanen Sauerstoffmessung das Gesamtkollektiv, so waren keine
signifikanten Unterschiede des tcPO; vor und nach PTA messhar.

In der Gruppe der Nicht-Diabetiker zeigten sich gleichfalls keine signifikanten
Verbesserungen des transkutanen Sauerstoffpartialdruckes im Vergleich vor und nach einer
PTA. Jedoch fand sich eine Tendenz (p = 0,06) zur Verbesserung des transkutanen
Sauerstoffpartialdruckes in der Hyperdmie nach tbersystolischem Stau.

Auch in der Gruppe der Diabetiker konnten keine signifikanten Unterschiede vor und nach
einer PTA bezlglich der gemessenen Sauerstoffpartialdriicke gemessen werden.

Hier stehen unsere Ergebnisse im Widerspruch zu Resultaten aus anderen Studien von
Bongard et al. (5) und Bracht et al. (6).

In den Messungen mittels im-SFLDF und tc-LDF zeigten sich im Gesamtkollektiv
signifikante Verbesserung der Zeit bis zum Erreichen des Spitzenflusses (time to PF) nach der
PTA, sowie eine signifikante Verbesserung des Maximalflusses nach erfolgreicher PTA bei
der Gruppe der Nicht-Diabetiker. Bei Diabetikern muss die bekannte Pseudohyperamie durch
Erdffnung arteriovendser Shunts berticksichtigt werden, die u.a. auf eine diabetische
Neuropathie zurlickzufuhren sein kann.

Die Mikrozirkulationsmessungen bestétigen, dass bei mittelschwerer PAVK vor allem das
Kompartiment der Muskelperfusion von der PTA profitiert.

Die Methode ist fir den Einsatz unter gut kontrollierbaren Bedingungen im Rahmen

wissenschaftlicher Untersuchungen und Fragestellungen geeignet.
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Fur die Anwendung im klinischen Alltag erwies sie sich jedoch aufgrund folgender Grinde

als weniger geeignet:

- hoher technischer und zeitlicher Aufwand

- erhebliche Belastung des Patienten durch unangenehme bis schmerzhafte Untersuchung

- hohe Storanfélligkeit durch Bewegungsartefakte, die besonders bei Schmerzen ausgeprégt
waren

- Risiko von Infektion, Blutung und Sondenverlust

60



6. Abklrzungsverzeichnis

ABI

AU

D.m.

FF

im-SFLDF
im-SFLDF rel PF

LDF

PAVK
PF

PTA

SD

tc-LDF
tc-LDF rel PF
tcPO;

time to PF
VVP

X

ankle-brachial-Index

arbitrary units

Diabetes mellitus (in der vorgelegten Arbeit ausschliel3lich Typ II)
First Flow

intramuskulérer singel-fibre-Laser-Doppler-Flux

intramuskularer singel-fibre-Laser-Doppler-Flux relativ zum Peak Flow

Laser-Doppler-Flux (transkutan und intramuskuléar bestimmt)
Signifikanz

periphere arterielle Verschlusskrankheit

Peak Flow / Spitzenfluss

perkutane transluminale Angioplastie

standart deviation / Standartabweichung

transkutaner Laser-Doppler-Flux

transkutaner Laser-Doppler-Flux relativ zum Peak Flow
transkutaner Sauerstoffpartialdruck

Zeit bis zum Erreichen des Spitzenflusses
Venenverschlussplethsymographie

Mittelwert
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