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*Anzeige*

Die Bedeutung der Mikrozirkulation in der Krankheitsentstehung

Dr. med. Monika Pirlet-Gottwald, Miinchen

Die Funktions- und Leistungsgtite eines Organsystems ist die Zelle, die Zelle in ihrem Stoffwech-
sel, ihrer mitochondrialen aeroben Energieproduktion, ihrer Replikation, dem Protein-Turnover
und Stoffaustausch mit dem sie umgebenden Milieu. Neben dem ausreichenden Angebot an allen
notwendigen Bausteinen: Sauerstoff und Nahrstoffen ist auch der geregelte Abtransport der ent-
stehenden Stoffwechselendprodukte tGber den venoldren und primérlymphatischen Abstrom von
entscheidender Bedeutung. Zu dieser Mikrozirkulation gehoren das Blut und seine Bestandteile,
die kleinsten BlutgefdBe mit einem Durchmesser kleiner 150 pm (die Arteriolen, Kapillaren und
Venolen), sowie der Bereich des transkapillaren und interzelluldren Flissigkeits- und Stoffaustau-
sches im Interstitium und der initialen Lymphe.

In der letzten Zeit ist dieser mesenchymale-interstitielle Raum und seine Bedeutung fir die zel-
luldre Versorgung aber auch fiir das humorale Immun- und Nervensystem wieder vermehrt in den
Focus der Forschung geriickt (Hauss, Heine). Storungen des interzelluldren Stofftransportes fiithren
zu unspezifischen Entziindungsreaktionen, der sogenannten ,Silent Inflammation”, die fiir viele
Erkrankungen des Intermedidrstoffwechsels (mit-)verantwortlich zu machen ist.

Neben rheologischen Faktoren des stromenden Blutes wird die Organdurchblutung vor allem
durch rhythmische Diameterverdnderungen der arteriellen und venoldren GefiBabschnitte an den
zelluldren Bedarf angepasst: die humoral und nerval angesteuerte Vasomotion der groBRkalibrigen
Arteriolen und die spontane (autorhythmische) Vasomotion in den kleinkalibrigen Gefdllabschnit-
ten. Diese Durchmesserdanderungen der Mikrogefdlle betreffen sowohl die Gewebenutrition als
auch den Transport der plasmatischen und zellularen Faktoren der Immunabwehr und sind die
wichtigsten Stellglieder der Durchblutungsregulation in den Organen. Einschrankungen der ar-
terioldren Vasomotionsbewegungen stellen eine der haufigsten Ursachen Mikrozirkulationssto-
rungen dar und beeinflussen alle Regenerations-, Restitutions- und kausalen Heilungsvorgange.

Eine nachhaltige Behandlung aller Krankheitszustande, die mit Storungen der Mikrozirkulation
einhergehen, insbesondere chronisch-entziindliche Erkrankungen, muss diesen Zusammenhan-
gen Rechnung tragen. So werden ergédnzend zu etablierten Therapiekonzepten zusétzliche (physi-
kalische) Stimulation defizitarer Vasomotionsphanomene - wie sie im BEMER-Therapiesystem An-
wendung findet - in meiner drztlichen Praxis erfolgreich eingesetzt.
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Eine weit verbreitete Meinung ist, dass die
Wunde eines Diabetespatienten schlecht
heilt. Erfahrungen in der érztlichen Pra-
xis scheinen dies wegen des haufigen Auf-
tretens von Wundheilungsstdrungen v. a.
bei élteren Diabetespatienten zu bestiti-
gen. Stellt diese Meinung eine unumstos-
liche Tatsache dar, die hinzunehmen ist
oder ist sie Ausdruck derzeit noch limi-
tierter Therapieoptionen?
Voraussetzungen des Ablaufs von La-
tenzphase, Proliferationsphase und Rege-
nerations- bzw. Reparationsphase einer
ungestorten Wundheilung sind:
= gute Adaption der Wundrénder,
= keine abakteriellen oder bakteriellen
Wundinfektionen,
== stoffwechseladdquater Funktionszu-
stand der Mikrozirkulation im umge-
benden Gewebe und
= intakte immunologische Mechanis-
men (funktionstiichtige Makropha-

gen).

Sind diese Voraussetzungen nicht oder

nur zum Teil gegeben, treten Wundhei-

lungsstérungen auf, Fir das Entstehen

von Staphylokokkeninfektionen z. B. sind

folgende Pridispositionen von Bedeutung

[4]:

== Einschrankungen des Funktionszu-
standes der Mikrozirkulation,

== Diabetes mellitus,
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== bestehende Hauterkrankungen und
Ulzerationen,

== Virusinfektionen (Pneumonie),

= Storungen der Granulozyten- und
Makrophagenfunktion,

== Storungen der humoralen Immunitit.

Insbesondere bei élteren Menschen sind
Stérungen der Wundheilung nahezu in
allen Fillen von Funktionseinschrinkun-
gen der Mikrozirkulation begleitet, wel-
che nicht nur die Gewebenutrition betref-
fen (Diffusionsstérungen), sondern auch
den Transport der zelluldren und plasma-
tischen Faktoren der Immunabwehr und
somit den Ablauf der ersten Schritte einer
Immunreaktion. Derartige Stérungen der
Mikrozirkulation stellen in der Regel Ver-
teilungsstorungen des Plasma-Blutzell-
Gemischs in den mikrovaskuliren Netz-
werken dar. Hierbei spielen als wichtigste
Regulationsmechanismen einer bedarfs-
gerechten Gewebedurchblutung die arte-
rioldren Vasomotionen eine herausragen-
de Rolle: Die nerval oder humoral tber-
geordnet angesteuerte Vasomotion in den
grofikalibrigen Arteriolenabschnitten und
v. a. die lokale, spontan autorhythmische

Die vorgestellten Messdaten wurden nach
Anwendung eines bestimmten Behandlungsge-
rites ermittelt und sind daher nicht auf beliebi-
ge andere Behandlungsgerate {ibertragbar, v. a.
nicht auf sog. Magnetfeldtherapiegerate, denen
die Autoren kritisch gegentiberstehen.

Vasomotion in den kleinkalibrigen Ar-
teriolenabschnitten, welche den kapilla-
ren Netzwerken unmittelbar vorgeschal-
tet sind. Eine medikamentése Beeinflus-
sung defizitirer Vasomotionen ist nur im
grof8kalibrigen Teil der Arteriole mog-
lich, der mit entsprechenden Rezeptoren
besetzt ist, nicht jedoch im kleinkalibrigen
Arteriolenabschnitt. Hier besteht eine me-
dikamentése Therapieliicke [4, 6, 9,10, 11].
Da sich der kleinkalibrige Arterio-
lenabschnitt mit seiner lokal regulierten
spontan-autorhythmischen Vasomotion
im Fall einer defizitdren Durchblutungs-
regulation der medikamentésen Ubertra-
gung chemischer Energie entzieht, bie-
tet sich zur physikalischen Energieiibertra-
gung die Anwendung eines spezifisch-bio-
rhythmisch definierten Stimulationsreizes
fiir die spontane Vasomotion an, wobei
das Ziel verfolgt wird, das schwingungs-
fihige System kleinkalibrige Arteriole for-
mal-analog einem (geddmpften) Resona-
tor in Richtung physiologischer Vasomo-
tionsschwingungen anzuregen.!

1 Die vasomotorische GefaBwandschwin-
gung stellt physikalisch eine zusammengesetz-
te Schwingung dar, wobei sich deren Weg-Zeit-
Funktion durch Fourier-Analyse in ihre harmo-
nischen Teilschwingungen zerlegen lasst. Die
zusammengesetzte Schwingung hat im physio-
logischen Bereich etwa 1-5 Schwingungspe-
rioden (im Mittel 3) pro Minute. Im St&r- oder
Krankheitsfall sind sowohl die Amplituden klei-
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Tab.1 Messwerte zu den Merkmalen Q,e, und lges [Mittelwerte und Standardabweichungen (s) in Klammern, prozentuale Anderungen im Ver-
gleich mit den Ausgangswerten am 0. Tag] im 27-tdgigen Behandlungs- bzw. Beobachtungsintervall in der Kontrollgruppe und der Verumgruppe
0.Tag 3.Tag 6.Tag 9.Tag 12.Tag 15.Tag 18.Tag 21.Tag 24.Tag 27.Tag

Qusi 0 0,4 16 22 29 36 42 46 50 5.2
[P—— 0,26 0,60 037 0,46 049 0,68 0,62 0,62 0,64

Quen 0 1,0 36 53 7.2 83 9,1 9,7 10,0 10,1

Verum (%) (0,44) (0,65) (1,11) (1,96) (1,48) (1,48) (1,55) (1,61) (1,62)

lges 0 0,15 0,39 0,56 1,18 2,18 3,00 3,38 3,88 4,24

Kontrolle (%) 0,12) (0,16) (0,22) (0,47) (0,89) (1,27) (1,19) (1,16) (117)
e, 0 0,25 3,20 448 6,08 7,57 8,26 9,10 9,86 1029

— (012 (046)  (053)  (088) (148 (131 (136  (149) (151)

Tab.2 Messwerte zum Merkmal Wundfldche Ay [Mittelwerte und Standardabweichungen (s} in Klammern. Prozentuale Anderungen im Ver-
gleich mit den Ausgangswerten am 0. Tag, die gleich 100% gesetzt wurden] im 27-tdgigen Behandlungs- bzw. Beobachtungsintervall in der

Kontrollgruppe und der Verumgruppe

0.Tag 3.Tag 6.Tag 9.Tag 12.Tag 15.Tag 18.Tag 21.Tag 24.Tag 27.Tag
Ay 100 98,4 96,9 92,0 86,3 79,0 737 68,8 64,3 59,3
Kontrole 9 (1,16) (1,44) (237) (3.03) (4,63) (5,90) (6,92) (8,38) (9,02)
Ay 100 98,8 88,8 757 666 57,2 509 456 407 365
N (0,87) 222) (5,38) (6,04) 6,77) (7,24) (7,37) (7,15) (6,82)
Aufgabenstellung Material und Methoden == keine perkutane transluminale An-

Im Rahmen einer placebokontrollierten
Untersuchungsreihe war an einer biome-
trisch definierten Stichprobe aus dlteren
Diabetespatienten mit Wundheilungs-
stérungen und trophischen Hautldsionen
mithilfe hochauflgsender Untersuchungs-
methoden zu pritfen, ob und in welchem
Ausmaf} die komplementire Anwendung
einer biorhythmisch definierten physika-
lischen Stimulation der spontanen arte-
rioldren Vasomotion zur Steigerung des
therapeutischen Erfolgs etablierter The-
rapiekonzepte bei der Behandlung von
Wundheilungsstérungen beitragen kann.
Welche therapeutische Relevanz hat ein
derartiges Vorgehen und ist es zumindest
komplementir-therapeutisch nutzbar?

ner als auch die Anzahl der Schwingungsperio-
den je Zeiteinheit dieser zusammengesetzten
Schwingung verringert. In dieser Untersuchung
wurden die Anderungen der entsprechenden
Arteriolendiameter (d) in der Zeit (t) vitalmikro-
skopisch gemessen, also die Funktion d(t). Als
Mag fiir den Funktionszustand der Vasomoti-
on dient der Flacheninhalt unter der Einhiillen-
den des Amplituden-Frequenz-Spektrums. Die-
ses Vorgehen ist nicht zu verwechseln mit (sum-
marischen) Bestimmungen der Anderungen des
arterioldren Stromungsflusses Q in der Zeitein-
heit t [Funktion Q(t)], z. B. mit Laser-Doppler-
Methoden und deren Auswertungen,
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In die Untersuchungen war eine Gesamt-

stichprobe aus 24 ménnlichen und weib-

lichen Patienten einbezogen, die im Un-

tersuchungszeitraum zur Wundversor-

gung ambulant konservativ betreut wur-

den (Nachsorge physiotherapeutisch und

allgemeindrztlich):

== Alter: 65,3£3,2 Jahre,

== Korpermasse: 78,4+2,9 kg,

== Korperlinge 173,7£3,7 cm,

== Geschlecht: 12 weibliche und 12
mannliche Patienten.

Folgende Diagnosen bestanden:

= Zustand nach Abschluss einer unfall-
chirurgischen Behandlung, bei der
eine verzigerte bzw. gestorte Wund-
heilung auftrat (komplizierte Fraktu-
ren — operative Eingriffe an Schenkel-
hals, Oberschenkel, Tibia und Fibula,
Mittelfufd),

== therapieresistente Wunden mit
Wundflichen zwischen 25 und
45 mm?,

== Indikation zur Wundnachsorge und
arztlicher Weiterbehandlung,

== Diabetes Typ II (eingestellt),

== koronare Herzkrankheit/Herzinsuf-
fizienz (B-Rezeptorenblocker/ACE-
Hemmer und Diuretika),

== arterielle Hypertension (altersgemaf}
eingestellt),

gioplastie oder andere entsprechende
operative Mafinahmen.

Definition der Ein- und Ausschlusskri-
terien erfolgte GCP-konform. Nicht ein-
bezogen waren Patienten mit chronischer
Veneninsuffizienz ab Stadium II.

Aus der Gesamtstichprobe ng=24
wurden unter Beachtung gleicher Antei-
le von médnnlichen und weiblichen Patien-
ten zufallig (Zufallsgenerator) zwei gleich-
grofie Teilstichproben gebildet:
== Kontrolle (Placebo) n=12: praxistbli-

che Behandlung ohne zusitzliche phy-

sikalische Stimulierung der sponta-
nen arterioldren Vasomotion (simu-
lierte Gerdtebedienung),

wa Verum n=12: praxistibliche Behand-
lung mit zusétzlicher physikalischer

Stimulierung der spontanen arteriold-

ren Vasomotion.

Die zusitzliche physikalische Stimulie-
rung der defizitiren spontanen arteriold-
ren Vasomotion erfolgte durch ein spezi-
fisch biorhythmisch definiertes Reizsignal
mittels eines elektromagnetischen Feldes
sehr geringer Flussdichte (Flussdichten
<100 pT).2

2 Handels(ibliches, zertifiziertes Gerat Bemer
Plus der Fa. Bemer International AG (Triesen, FL).



i - Zusammenfassung - Abstract

Die Zusatzbehandlung erfolgte im
zeitlichen Abstand von 3 Tagen jeweils
212 min im Abstand von 2 h (Matte, In-
tensititsstufe 3) im Zeitraum von etwa
1100 Uhr bis etwa 18.00 Uhr. Der Behand-
lungs- bzw. Beobachtungszeitraum betrug
27 Tage.

Die Messwerterhebungen erfolgten zu
dquidistanten Messzeitpunkten im 27-ti-
gigen Behandlungsintervall (am jewei-
ligen Messtag 1 Stunde nach der zweiten
Behandlung, Verum und Kentrolle ent-
sprechend): 0. Tag (Bestimmung der Aus-
gangswerte vor Beginn der zusitzlichen
Behandlung), nachfolgend am 3. Tag,
6. Tag, 9. Tag, 12. Tag, 15. Tag, 18. Tag,
21. Tag, 24. Tag und am 27. Tag,

Die Erhebung der Messwerte erfolgte
unter konstanten Randbedingungen:
== Messwerterhebungen im Liegen un-

ter konstanten makrozirkulatorischen

und temperaturregulatorischen

Randbedingungen,
== 2 Stunden vor den Untersuchungen

kein Alkohol, kein Kaffee, Tee oder

Cola-Getrink,
== mindestens 6 Stunden Schlaf taglich,
== keine biotrope Wetterlage im Beob-

achtungsintervall.

Als reprisentatives Targetgewebe fiir die

Erfassung von Funktionsmerkmalen der

Mikrozirkulation wurde die Subkutis aus-

gewahlt:

= definierte subkutane Geweberegion
(entsprechend der Wundregion unte-
re Extremitat, Oberschenkel, Fuf3. Die
Messungen erfolgten im Randbereich
der Wunde etwa 8§ mm vom Wund-
rand entfernt),

= Eindringtiefen: etwa 2,5-4,5 mm.

Die zur Therapiekontrolle eingesetzten
Messmethoden waren nicht-invasiv [1, 4,
11]. Erfasst wurden im definierten Target-
gewebe (Volumen V=1200 pm?) zusam-
menhingende mikrovaskuldre Netzwerke
mit Gefifldiametern d<200 um.?

3 Der Bereich der Mikrozirkulation umfasst
Mikrogefdle mit Diametern <100 pm. Zur bes-
seren Orientierung tber Zu- und Abstréme ist
zunachst ein groBeres Beobachtungsfeld aus-
gewahlt worden, in dem die Targetregion fiir
die vitalmikroskopischen Messungen festgelegt
wurde. Ferner war mal3gebend, dass fiir Laser-
Doppler-Referenzmessungen Gefdffe mit Dia-

© Springer-Verlag 2013
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Zusammenfassung
Hintergrund. Geprift wurde, ob und in wel-
chem Ausmal die komplementdre Anwen-

| dung einer biorhythmisch definierten physi-

kalischen Stimulation der defizitdren sponta-
nen arterioldren Vasomotion zur Steigerung
des therapeutischen Erfolgs etablierter The-
rapiekonzepte beitragen kann.

Material und Methoden. Dafiir wurden im
Rahmen einer placebokontrollierten Unter-
suchungsreihe an einer biometrisch definier-
ten Stichprobe aus élteren Diabetespatien-
ten mit Wundheilungsstdrungen Messun-
gen reprasentativer Merkmale des Funktions-
zustands der Mikrozirkulation und des Im-
munsystems mit hochauflosenden Untersu-
chungsmethoden vorgenommen (Intravital-
mikroskopie, Reflexionsspektrometrie, Weil3-
lichtspektroskopie in Kombination mit Laser-

Z Gerontol Geriat 2013 - DOI 10.1007/s00391-013-0567-8

Wirkungen einer physikalischen Stimulierung der spontanen
arterioldren Vasomotion auf Mikrozirkulation und
Immunsystem bei Diabetes und Wundheilungsstorungen

Doppler-Mikroflussmessung). Die Ubertra-
gung des Stimulaticnssignals, entsprechend
der physiologischen spontanen arterioldren
Vasomation, erfolgte durch ein elektromag-
netisches Wechselfeld geringer magnetischer
Flussdichte.

Ergebnisse. In einem 27-tdgigen Behand-
lungs- bzw. Beobachtungsintervall konn-

te ein komplementar-therapeutischer Erfolg
der angewendeten biorhythmisch definier-
ten physikalischen Vasomotionsstimulation
nachgewiesen werden.

Schliisselworter

Physikalische Therapie - Kardiovaskuldres
System - Behandlung - Arteriolen -
Wundheilung

Abstract

Background. Whether and to what extent
the complementary use of a biorhythm-de-
fined physical stimulation of insufficient
spontaneous arteriolar vasomotion contrib-
utes to increasing the therapeutic success

of established treatment concepts were ex-
amined.

Materials and methods. Ina placebo-con-
trolled study on a biometrically defined sam-
ple of older diabetes patients with impaired
wound healing, measurements of represen-
tative features of the functional status of

the microcirculation and the immune sys-
tem were investigated using high-resolution
methods (intravital microscopy, reflective
spectrometry, white light spectroscopy com-

Effects of physical stimulation of spontaneous arteriolar
vasomotion on microcirculation and the immune
system in diabetes and impaired wound healing

bined with laser Doppler microflow measure-
ments). The stimulation signal correspond-
ing to physiological spontaneous arteriolar
vasomotion was transmitted using an elec-
tromagnetic alternating field of low magnet-
ic flux density.

Results. During the 27-day treatment and
observation period, a complementary treat-
ment effect of the applied biorhythm-de-
fined physical vasomotion stimulation could
be detected.

Keywords
Physical therapy - Cardiovascular system -
Treatment - Arterioles - Wound healing

Als jeweiliger Ausgangswert zum
Messzeitpunkt t=0 ist bei jedem Patien-
ten fiir vitalmikroskopische Messungen
definiert worden: 60 blutzellperfundier-
te Knotenpunkte (Verzweigungsorte der
Mikrogefifie) in einem zusammenhdn-

metern bis etwa 200 um aufgrund des Auflg-
sungsvermdgens dieser Systeme einzubezie-
hen sind.

genden Mikrogefifinetzwerk mit Gefa3-
diametern d=100 pm.

Laser-Doppler-Mikrofluss-Messung und
WeiBlicht-Spektroskopie. Diese Metho-
den (LEA, Deutschland) dienen der Be-
stimmung spektrometrischer und dy-
namischer Merkmale in Mikrogefafi-
netzwerken mit GefaBdurchmessern
7 pm < d <200 um. Angaben zur Validie-
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Anderungen A, in %

12

—0- Kontrolle

—a— Verum

Abb. 1 € Messwerte
zum Merkmal Fldchen-
inhalt unter der Ein-
hiillenden des Ampli-
tuden-Frequenz-Spek-
trums der arterioldren
Vasomotion Ayy (Mit-
telwerte und Standard-
abweichungen). Ordi-
nate: prozentuale An-
derungen im Vergleich

0 3 6 9 12 15
Zeitt[d]

Anderungen ApO, in %

mit den Ausgangs-
werten am 0. Tag. Abs-
zisse: Messzeitpunkte

—0- Kontrolle

-8 Verum

Abb. 2 < Messwerte
zum Merkmal venolen-
seitige Sauerstoffaus-
schopfung ApO; (Mit-
telwerte und Standard-
abweichungen). Ordi-
nate: prozentuale An-
derungen im Vergleich

0 3 6 9 12 15
Zeitt[d]

rung und zu den Messvorschriften sind
der Literatur zu entnehmen [3, 4, 12, 13].

Reflexionsspektrometrische Untersu-
chungseinheit. Dieses System (System
Spex, USA) wurde durch ein handelsiib-
liches Interface mit der mikroskopischen

4 l Zeitschrift fiir Gerontologie und Geriatrie 2013

mit den Ausgangs-
werten am 0. Tag. Abs-
zisse: Messzeitpunkte

Untersuchungseinheit kombiniert (Zeiss
Axiovert, Deutschland; Nikon Diaphot,
Olympus IMT-2, Japan) und ermdéglicht
in mikroskopischen Targetvolumina Re-
lativmessungen von Konzentrationsande-
rungen anregbarer organischer Substan-
zen (computergestiitzte Spektrenauswer-

tung). Die Validierung der Methode und
die Messvorschriften sind in der Literatur
ausfiithrlich dargestellt [7, 8].

Vitalmikroskopische Untersuchungs-
einheit. Als bildgebendes Messverfah-
ren fand eine vitalmikroskopische Unter-
suchungseinheit im kombinierten Auf-
licht-Durchlicht-Verfahren mit sekunda-
rer computergestiitzter Bildverarbeitung
zur Untersuchung der subkutanen Mikro-
zirkulation Anwendung (Auflicht-Durch-
licht-Mikroskope mit Prismengelenken
zur Objektivankopplung, Zeiss, Deutsch-
land; Nikon, Olympus, Japan). Zur Be-
funddokumentation dienten 35 mm-Ci-
nefilm (Agfa-spezial, hochauflésend)
und das Hochgeschwindigkeits-Kamera-
system ARRI (Arnold & Richter, Deutsch-
land) mit einer Bildfolgefrequenz von 60
bis 90 Bildern pro Sekunde. Fir die Bild-
zu-Bild-Analyse wurde das Uberspielsys-
tem Cipro (Cipro, USA) und das Com-
putersystem IBAS 2000 (Interaktives Bild
Analyse System Kontron, Deutschland;
Software Mipron, Medical Image Proces-
sing) verwendet [4, 6, 11].

Die Erhebung der Messdaten erfolgte
zu jedem Messzeitpunkt in der gleichen
Geweberegion. Hierzu wurde die Messre-
gion beim ersten Messzeitpunkt (0. Tag)
markiert und das jeweilige Targetnetz-
werk im Computer gespeichert. Die Mik-
rogefifidarstellungen zu den nachfolgen-
den Messzeitpunkten sind am Compu-
ter mit dem Ausgangsbefund vom 0. Tag
mittels eines digitalen Subtraktionspro-
gramms verglichen worden. Kriterium
des Vergleichs war das geringste Diffe-
renzsignal (nahe Null).

Spezifische Auflichtmikroskopie. Es er-
folgte eine spezifische Auflichtmikrosko-
pie unter definierten Beleuchtungsbedin-
gungen (Zeiss, Technival, D) zur compu-
tergestiitzten Ermittlung des Fliachenin-
haltes der Wunde (Planimetrie, [4]).

Im subkutanen Targetgewebe wurden
folgende Merkmale des Funktionszustan-
des der Mikrozirkulation gemessen:
== Flicheninhalt unter der Einhiillenden

des Amplitudenfrequenzspektrums

der arterioldren (spontanen) Vasomo-
tion Ay, angegeben als prozentua-

le Anderung im Vergleich mit dem

jeweiligen Ausgangswert zum Zeit-



Anderungen nNP in %

—o—Kontrolle

—a—\Verum

Abb. 3 € Messwerte
zum Merkmal Anzahl
der blutzellperfun-
dierten Knotenpunk-
te in einem definierten
Netzwerk, nNP (Mittel-
werte und Standard-
abweichungen). Ordi-
nate: prozentuale An-

Zeitt[d]

punkt t=0. Tag, der gleich Null gesetzt

wurde. Methodisches Vorgehen:

= Ermittlung der Weg-Zeit-Funktion

der arterioliren Gefiffwandschwin-

gung durch exakte Messung der

Gefifddiameter an einem definier-

ten Messort zu dquidistanten Mess-

zeitpunkten (10/s),

Fourier-Analyse der zusammenge-

setzten Schwingung,

Darstellung des Amplituden-Fre-

quenz-Spektrums und

Bestimmung des Fliacheninhaltes

unter der Einhiillenden.

== venolenseitige Sauerstoffausschop-
fung ApQ; (Differenz der Sauerstoft-
sattigung des Hamoglobins in den zu-
fiihrenden Arteriolen und abfithren-
den Venolen des mikrovaskularen
Targetnetzwerks), angegeben als pro-
zentuale Anderung im Vergleich mit
dem jeweiligen Ausgangswert zum
Zeitpunkt t=0. Tag, der gleich Null
gesetzt wurde.

== Anzahl der blutzellperfundier-
ten Knotenpunkte nNP im definier-
ten Netzwerk: Gezéhlt wird die An-
zahl blutzellperfundierter Verzwei-
gungsorte im definierten mikrovas-
kuldren Netzwerk. Grenzstromungs-
geschwindigkeit der roten Zellen
vree=80 um/s. Die Auswertung er-

derungen im Vergleich
mit den Ausgangswer-
ten am 0. Tag. Abszisse:
Messzeitpunkte

21 24 27

folgte in + oder - (verglichen mit
dem definierten Ausgangswert n=60).
Grenzfille wurden mit +0,5 oder —0,5
bewertet.

== venuldrer Stromungsfluss Qyen: Blut-
zellstrom in definierten Venolen, an-
gegeben als prozentuale Anderungen.

== Gesamtlange aller Kapillaren in
einem definierten Gewebevolumen
Lyes, angegeben als prozentuale An-
derung im Vergleich mit dem jewei-
ligen Ausgangswert zum Zeitpunkt
t=0. Tag, der gleich Null gesetzt wur-
de.

== Anzahl der adhirierenden weiflen
Blutzellen an einer definierten Ve-
noleninnenwandfliche A, nWBC/A,
A=18.000 pm?. Gezihlt wurden am
Endothel anhaftende weifle Blutzel-
len, die mindestens 25 s adhérieren.

= Wundflache Ay: planimetrische Be-
stimmung des Flacheninhaltes der
Wunde, angegeben als Anderungen
in Prozent.

Die statistische Auswertung der erhobenen
Messdaten erfolgte mithilfe eines parame-
terfreien Priifverfahrens fiir kleine Stich-
proben. Zur Anwendung gelangte der
Wilcoxon-Rangsummentest auf dem Sig-
nifikanzniveau a=5%. Die kritischen Wer-
te fiir T'wurden der Literatur entnommen

[2]. Geprift wurde in jeder Teilstichprobe
Ausgangswerte zum Zeitpunkt t=0 versus
Messwerte zu den nachfolgenden Mess-
zeitpunkten. Ferner erfolgte ein Vergleich
der Messdaten beider Teilstichproben zu
gleichen Messzeitpunkten t=t.

Ergebnisse

Eine Vergleichbarkeit der Messdaten bei-
der Teilstichproben (Kontrolle, Verum)
war gegeben, da bei allen untersuchten
Merkmalen am 0. Messtag keine signi-
fikanten Unterschiede zwischen beiden
Teilstichproben auftraten. Die statistische
Priifung der erhobenen Messdaten er-
brachte signifikante Merkmalunterschie-
de bei allen untersuchten Merkmalen vom
6. Tag bis zum 27. Tag, sowohl beim Ver-
gleich mit ihren jeweiligen Ausgangswer-
ten als auch zwischen der Kontrollgruppe
und der Verumgruppe.

Die 8 Abb.1 zeigt die erhobenen
Messdaten zum Vasomotionsmerkmal
Ayn im 27-tagigen Behandlungs- bzw.
Beobachtungsintervall (Mittelwerte und
Standardabweichungen). Am 27. Tag
wurden in beiden Teilstichproben die
grofiten Merkmalinderungen festgestellt:
Kontrolle 5,8+0,55%, Verum 9,5+1,54%
(Differenz 3,7%).

Die Graphen in der 8@ Abb. 2 ver-
anschaulichen die Messergebnisse zum
Merkmal venolenseitige Sauerstoffaus-
schopfung ApO, (Mittelwerte und Stan-
dardabweichungen). Am 27. Tag wurden
in der Kontrollgruppe Merkmalidnderun-
gen von 6,1+0,81% festgestellt, in der Ver-
umgruppe 9,3+1,75% (Differenz 3,2%).

Die Messdaten zum Merkmal Anzahl
der blutzellperfundierten Knotenpunkte
sind als 8 Abb. 3 dargestellt. In der Kon-
trollgruppe betrugen die Merkmaldnde-
rungen am 27. Tag 7,4+1,04%, in der Ver-
umgruppe dagegen 11,6+2,45% (Differenz
4,2%).

In der @ Tab. 1 sind die Messergeb-
nisse zu den Merkmalen venuldrer Stro-
mungsfluss Que, und Gesamtlinge aller
Mikrogefifie im definierten Targetnetz-
werk L., aufgelistet.

Dic@ Abb. 4a,b zeigt zur Veranschau-
lichung zwei vitalmikroskopische Befund-
beispiele aus der gleichen Mikrogefifire-
gion am 0. Tag (a) und am 27. Tag (b) bei
einem Patienten der Verumgruppe. Zu er-
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Anderungen nWBC/A in %
18

—o- Kontrolle

164 —a— Verum

Abb. 5 < Messwer-

te zum Merkmal An-
zahl der adhdrieren-
den weillen Blutzellen
an einer definierten
Venoleninnenwandfla-
che A, nWBC/A (Mittel-
werte und Standard-
abweichungen). Ordi-
nate: rozentuale An-

Zeitt [d]

kennen ist der verbesserte Verteilungszu-
stand des Plasma-Blutzell-Gemischs im
mikrovaskuldren Netzwerk nach komple-
mentirer physikalischer Stimulation der
spontanen arterioldren Vasomotion, d. h.,
es tritt eine Zunahme blutzellperfundier-
ter kapillirer Strombahnen zutage.

In der @ Abb. 5 sind die Messdaten
zum immunologischen Merkmal Anzahl
der adhirierenden weiflen Blutzellen an
einer definierten Venoleninnenwandfla-
che A, nWBC/A angegeben. In der Kon-
trollgruppe erreichten die Merkmaldnde-
rungen am 27. Tag ihren hochsten Wert
(7,3£1,22%, in der Verumgruppe am
24. Tag mit 13,5+2,47%. Am 27. Tag be-
trug die Differenz der Merkmaldnderun-

6 ‘ Zeitschrift fiir Gerontologie und Geriatrie 2013

derungen im Vergleich
mit den Ausgangswer-
ten am 0. Tag. Abszisse:
Messzeitpunkte

gen zwischen Kontrollgruppe und Ver-
umgruppe 5,8%.

Als @ Abb. 6 zeigt das vitalmikros-
kopische Befundbeispiel eines venuldren
Mikrogefaf3es von einem Patienten der
Verumgruppe das vermehrte Adhdsions-
verhalten weifler Blutzellen am 27. Tag
(b) im Vergleich mit dem 0. Tag (a). Am
27. Tag sind zahlreiche adhérierende und
teilweise bereits transmigrierende weifle
Blutzellen im Wandbereich der Venole zu
erkennen.

Die planimetrischen Messdaten zur
Wundfliche Ay sind in der 8 Tab. 2 auf-
geftihrt.

Am 27. Tag hatte sich die Wundfliche
bei den Patienten der Kontrollgruppe um

Abb. 4 < Vitalmikroskopi-
sches Befundbeispiel von
einem Patienten der Ver-
umgruppe. Ausschnitt aus
dem subkutanen Target-
netzwerk: Arteriolen, Kapil-
laren, Venolen. Gleiche Mi-
krogefaBregion zu unter-
schiedlichen Beobach-
tungszeitpunkten: a 0. Tag
vor komplementérer Be-
handlung. b 27.Tag nach
27-tdgiger komplementa-
rer Behandlung.

40,7% verkleinert, bei den Patienten der
Verumgruppe jedoch um 63,5%.

Diskussion

Die vorliegenden Untersuchungsresulta-
te weisen auf eine therapieoptimierende
Wirkung der komplementdr-therapeu-
tisch angewendeten physikalischen Sti-
mulation defizitdrer spontaner arteriold-
rer Vasomotionen hin. Hinweise auf un-
erwiinschte Wirkungen des komplemen-
tdr angewendeten Geritesystems wurden
nicht erhalten.

Die grofieren Verbesserungen der de-
fizitdren spontanen Vasomotion im sub-
kutanen Targetgewebe (Merkmal Ayyy)
bei den Patienten, welche zusitzlich phy-
sikalisch mit einem spezifisch-biorhyth-
mischen Reizsignal behandelt wurden,
im Vergleich mit den Patienten der Kon-
trollgruppe haben eine verstirkte Sauer-
stoffausschépfung im Gewebe zur Folge
(Merkmal ApO5). Dies ist auf die grifie-
re Zunahme blutzellperfundierter Kno-
tenpunkte im Targetnetzwerk (Merkmal
nNP) bei den Patienten der Verumgruppe
im Vergleich mit der Kontrollgruppe zu-
riickzuttihren, wodurch giinstigere Diffu-
sionsbedingungen bestehen (kiirzere Dif-
fusionswege). Bedenkt man, dass Mik-
rozirkulationsstérungen zumeist Vertei-
lungsstorungen des Plasma-Blutzell-Ge-
mischs im mikrovaskuldren Netzwerk
darstellen, so kommt diesem Messergeb-
nis eine besondere therapierelevante Be-
deutung zu. Ob es sich bei der nachge-
wiesenen Zunahme blutzellperfundier-
ter Kapillaren und der Zunahme der Ge-
samtlinge aller Mikrogefifie in der Tar-
getregion (B Abb. 3,8 Tab.1) in jedem
Fall um tatsidchlich erfolgte Neoangioge-
nesen oder um Rekanalisierungen zuvor



Abb. 6 A Vitalmikroskopisches Befundbeispiel von einem Patienten der Verumgruppe. Ausschnitt aus dem subkutanen Tar-
getnetzwerk: Venolenabschnitt von links unten nach rechts oben. Gleiche Venolenregion zu unterschiedlichen Beobach-
tungszeitpunkten: a 0. Tag vor komplementdrer Behandlung. b 27. Tag nach 27-tagiger komplementirer Behandlung.

iiberwiegend plasma-perfundierter Ge-
fifle handelt, kann nicht sicher beurteilt
werden. Die angewendeten vitalmikros-
kopischen Untersuchungsmethoden las-
sen derartig differenzierte Aussagen nicht
mit letzter Sicherheit zu.

Denkt man daran, dass Stérungen der
Mikrozirkulation oft in den Venolen be-
ginnen, so verdient die signifikant héhere
Zunahme des venuldren Stromungstlus-
ses (Merkmal Qye,) bei den Patienten der
Verumgruppe im Vergleich mit den Pa-
tienten der Kontrollgruppe ebenfalls eine
besondere Beachtung,

Die Griinde fir den bevorzugten Be-
ginn von Mikrozirkulationsstérungen in
Venolen sind vielfiltig. Einer der wich-
tigsten Aspekte ist: Venulire Gefifie wei-
sen etwas groflere Gefifidiameter auf als
ihre entsprechenden Arteriolenabschnit-
te, wodurch gemif3 der Bernoulli-Glei-
chung in Venolen geringere Stromungs-
geschwindigkeiten der Blutzellen im Ver-
gleich mit den entsprechenden Arterio-
lenabschnitten resultieren. Aufgrund des-
sen besteht in Venolen ein hiheres Risi-
ko zur Ausbildung von Blutzellaggregatio-
nen (Verdnderungen der Flieleigenschaf-
ten des Blutes) bei Stromungsverlangsa-
mungen als in den Arteriolen und damit
die Gefahr von Pristasen oder Stasen im
Bereich des venuldren Abstroms mit den
bekannten Folgen fiir die vorgeschalteten
Mikrogefafe.

Die stirkere Zunahme der venuliren
Stromstdrke und die Perfusion einer gro-
Beren Anzahl von Mikrogefaffen bedeu-
ten eine verbesserte Anpassung der Mik-
rozirkulation an sich indernde Stoffwech-
selbediirfnisse (grifiere Regelbreite fiir die
mikrozirkulatorische Reserve). Werden

die Messdaten zur Anzahl blutzellperfun-
dierter Kapillaren, zur Gesamtlinge aller
Mikrogefifle und zur venuldren Strom-
stirke (B Abb.3, 8@ Tab.1) im Zusam-
menhang betrachtet, so sind mikrovasku-
lire Shunt-Perfusionen, welche mit Diffu-
sionseinschrankungen einhergehen wiir-
den, als Ursache eines erhohten venuliren
Strémungsflusses sehr unwahrscheinlich
bzw. nahezu ausgeschlossen.

Die deutlicheren Verbesserungen des
Funktionszustandes der subkutanen Mi-
krozirkulation im Randbereich der Wun-
den, die bei den Patienten der Verum-
gruppe im Vergleich mit der Kontroll-
gruppe festgestellt wurden, werden als
glinstigere Voraussetzungen fiir Neo-
angiogenesen im Bereich des die Wun-
de umgebenden Hautgewebes angesehen
(Merkmal Lye,).

Mit den verbesserten Fliessbedingun-
gen des Plasma-Blutzell-Gemischs in der
Mikrozirkulation, insbesondere des Ver-
teilungszustands, sind auch mikrohdmo-
dynamisch glinstigere Randbedingungen
fiir einen ungehinderten Ablauf zellulédrer
(und humoraler) Immunreaktionen ver-
bunden, wie die Messdaten zum Merk-
mal nWBC/A zeigen. Die im Vergleich
mit der Kontrollgruppe bei den Patien-
ten der Verumgruppe vermehrten Ad-
hisionen weifler Blutzellen (signifikante
Merkmalunterschiede) sind ein Indikator
fitr verstirkte immunologische Aktiviti-
ten im Gewebe des Wundrandes und fin-
den ihren Niederschlag in einem verstirk-
ten Wundheilungsprozess (Merkmal Ayy).

Werden die Betrige der Merkmaldnde-
rungen in der Verumgruppe und ihre Dif-
ferenzbetriige im Vergleich mit der Kont-
rollgruppe verglichen, so sind zwar kau-

sal-therapeutische Uberlegungen ausge-
schlossen, nicht jedoch eine komplemen-
tar-therapeutische Anwendung der phy-
sikalischen Stimulation der spontanen ar-
terioliren Vasomotion, wie sie exempla-
risch in der Verumgruppe zur Optimie-
rung des therapeutischen Erfolgs etablier-

ter Behandlungsmethoden vorgenommen

wurde.

Die Interpretationen der erhaltenen
Untersuchungsergebnisse stehen im Ein-
klang mit der internationalen Fachlitera-
tur und eigenen Forschungsergebnissen,
die in anderem Zusammenhang gewon-

nen wurden [4, 5, 9, 10, 11].

Fazit

== Schlussfolgernd wird festgestellt,

dass durch den komplementér-thera-

peutischen Einsatz der angewende-

ten physikalischen Stimulation einer

defizitdren spontanen arterioldaren

Vasomotion der therapeutische Erfolg

etablierter Therapiekonzepte zur Be-

handlung gestorter Wundheilungen
gesteigert werden kann.

== Ein prophylaktischer oder komple-
mentar-therapeutischer Einsatz des
angewendeten Behandlungsgera-

tes auch bei anderen Zustdnden einer
eingeschrankten oder gestorten Mik-
rozirkulation erscheint erfolgverspre-

chend.
== Eine Fortsetzung der Untersuchun-

gen zur komplementér-therapeuti-
schen Anwendung einer spezifisch-
biorhythmisch definierten physika-
lischen Vasomotionsstimulation im
Rahmen weiterfiihrender klinischer
Studien ist empfehlenswert.
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