o
=
=
=
=
[-1]
=
-
o
=3

Evaluation der Perfusion von Lappenplastiken
mittels Laserfluoreszenz von Indocyaningriin
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Evaluation of Perfusion in Skin Flaps by Laser-Induced
Indocyanine Green Fluorescence

Zusammenfassung

Bei kritisch durchbluteten Lappenplastiken ist die Vorhersage
der tatsdchlich zu erwartenden Lappennekrose schwierig und
selten exakt moglich. Daher wird in vielen Féllen spdter nekroti-
sches Gewebe nicht primadr reseziert und die Behandlung da-
durch verzogert. Die durch Laserlicht induzierte Fluoreszenz
von Indocyaningriin (ICG) erlaubt eine topographische Darstel-
lung der Perfusion in semiquantitativer Weise. Ziel der vorlie-
genden Arbeit ist es, die Vorhersagemoglichkeiten von Nekrose-
arealen mit dieser Methode unter definierten Versuchsbedin-
gungen zu evaluieren und die Ergebnisse anschlieSend im kli-
nischen Einsatz auf ihre Giltigkeit hin zu Gberpriifen. An 20
Sprague-Dawley-Ratten mit einem durchschnittlichen Gewicht
von 365¢g wurden {iberdimensionierte Lappenplastiken vom
»~Random-pattern“-Typ mit einem Ldnge-zu-Breite-Verhaltnis
von4:1 (8 x2cm)aufder Bauchhaut gehoben und wieder einge-
ndht. Die Fluoreszenzmessung wurde direkt im Anschluss an die
Operation durchgefiihrt. Nach sieben Tagen wurden Nekrose und
iiberlebende Fldche der Lappen vermessen und die initiale Per-
fusion der spdter nekrotischen Lappenanteile ausgewertet. Zu-
satzlich wurden 41 Lappenplastiken an 39 Patienten untersucht
(18 Hautlappen, 13 Muskellappen, 8 Replantationen). Der Perfu-
sionsindex im {iberlebenden Teil der Lappenplastiken betrug
durchschnittlich 62 % des Perfusionsindex der lokalen Bauchhaut

Abstract

Prediction of necrosis in critically perfused skin flaps is difficult
and rarely precise. An early detection of insufficiently perfused
skin is highly desirable since it may lead to surgical decisions
such as operative flap revision or early resection. The application
of laser-induced indocyanine green (ICG) fluoroscopy allows an
objective quantification of skin perfusion and a high topographi-
cal resolution. Aim of the present study is to determine a thresh-
old value for flap perfusion under well-defined experimental
conditions and test the validity of the results in the clinical appli-
cation. Twenty overdimensioned random pattern flaps with a
length to width ratio of 4:1 (8 x 2 cm) were dissected at the an-
terior abdominal wall of 20 male Sprague-Dawley rats weighing
365 g on average. ICG fluorescence was performed at the end of
the operation by intravenous injection of 1 g ICG/kg bodyweight
into a tail vein and digital recording. On the seventh postopera-
tive day, both the necrotic and surviving areas of the flaps were
measured and the ICG-fluorescence was analysed in the areas
that had undergone necrosis. 41 flaps with areas of critical perfu-
sion (18 skin flaps, 13 muscle flaps, 8 replantations) were ana-
lysed in 39 patients. The surviving part of the flap had a mean
perfusion index of 62% compared to reference skin. The distal
parts of the flap that necrotized during the experiment showed
an average perfusion index of 19% postoperatively. Differences
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als Referenz. In der spdteren Nekrosezone des Lappens konnte in
der postoperativen Messung ein Perfusionsindex von durch-
schnittlich nur 19% festgestellt werden. Die Unterschiede waren
statistisch hoch signifikant (p < 0,001). In der klinischen Untersu-
chung wiesen 13 Lappenplastiken einen Perfusionsindex von
weniger als 25% im kritischen Areal auf. Elf davon entwickelten
eine Teilnekrose, ein Lappen eine Totalnekrose. Die ICG-Fluores-
zenz-Angiographie ermoglicht eine detaillierte topographische
Analyse der Durchblutung von Lappenplastiken und eine Vorher-
sage der zu erwartenden Nekrose. Experimentell konnte ein
Schwellenwert des Perfusionsindexes von 25% ermittelt werden.
Die klinischen Untersuchungen bestitigen diesen Schwellen-
wert.

Schliisselworter
Komplikation Lappenplastik - Monitoring Lappenplastik - ICG-
Angiographie

were statistically significant (p <0.001). In clinical application, a
number of 13 flaps were found to have a perfusion index less
than 25% in a region of critical perfusion. Eleven of these de-
veloped a partial necrosis in that region, one flap underwent to-
tal necrosis. Indocyanine green fluoroscopy allows a detailed
topographical analysis of flap perfusion and the prediction of
necrosis. Experimental findings presented a threshold value for
the perfusion index of 25% which could be confirmed in clinical
application.

Key words
Flap monitoring - indocyanine green fluoroscopy - flap necrosis -
random pattern flap

Einleitung

Die Vorhersage von Nekrose hat in der Plastischen Chirurgie eine
hohe klinische Relevanz. Das friihzeitige Erkennen einer schlecht
durchbluteten Lappenplastik ermdéglicht eine schnelle chirurgi-
sche Revision. Ein zuverldssiges Verfahren zur Quantifizierung
der Durchblutung und zur Vorhersage von Nekrose kdnnte damit
frithzeitige Entscheidungen ermdglichen. Die Suche nach ver-
ldsslichen und objektiven Methoden des Lappen-Monitorings
hat in den letzten Jahren zu verschiedensten Entwicklungen ge-
fithrt. Man unterscheidet zwischen Methoden des kontinuierli-
chen Lappen-Monitorings [11,16-18,28,29,31], die ihren Ein-
satz hauptsdchlich in der Kontrolle nach Transplantation freier
Lappen finden, und Verfahren, die eine topographische Evalua-
tion der Durchblutung zu einem definierten Zeitpunkt ermdgli-
chen [1,10,24,27]. Klinische Parameter wie die Rekapillarisie-
rungszeit, die Temperatur des Transplantats, die Farbe der Haut
und eine Blutung nach Punktion sind einfach zu erhebende und
aussagekraftige Hilfen im postoperativen Lappen-Monitoring,
erlauben jedoch keine detaillierte topographische Darstellung
der Durchblutungssituation. Objektive und kontinuierliche Tech-
niken wie die Pulsoxymetrie [28], Laser-Doppler-Flowmetrie [ 10,
29], die Messung der Partialdriicke von O, und CO, [11,16,17],
Temperaturmessung [3,15,18] und andere Verfahren sind experi-
mentell untersucht worden und haben nur an wenigen Abteilun-
gen den Weg in die Klinik gefunden. Einige der Methoden erlau-
ben bis zu einem gewissen Grad auch eine topographische Dar-
stellung der Durchblutung, sind jedoch nur eingeschrankt zur
Vorhersage der Nekroseentwicklung fdhig. So scheint die Laser-
Doppler-Flowmetrie das Uberleben von Lappenplastiken zu un-
terschdtzen und ist aufSerdem sehr empfindlich fiir kleinste Be-
wegungen wahrend der Messung [10].

Die Untersuchung mittels Fluoreszein-Angiographie unmittelbar
postoperativ unterschdtzt ebenfalls das Ausmalf3 der iiberleben-
den Fldche und resultiert in keiner akkuraten Vorhersage [2]: In
Untersuchungen war die sich anfarbende Fldache regelmaRig klei-
ner als die letztendlich iiberlebende [5,23,25,26,30]. Fluores-
zein diffundiert aus den Kapillaren in das Interstitium. In minder
perfundiertem Gewebe bleibt allerdings die Gewebskonzentra-
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tion iiber einen lingeren Zeitraum unter der Blutkonzentration
[26]. Andere Faktoren wie die lange Halbwertszeit der Substanz
[15,27] und eine grundsatzlich erhéhte Kapillarpermeabilitdt in
ischdamischem Gewebe [20] miissen bei der Verwendung des
Verfahrens bedacht werden.

Auch die Messung der Glukosekonzentration im Gewebe unter-
schdtzt zum Zeitpunkt der Messung die letztlich tiberlebende
Fliche des Lappens [24].

Neuere Untersuchungen beschaftigten sich mit der Einsatzmog-
lichkeit der laserinduzierten Fluoreszenz des Farbstoffs Indocya-
ningriin (ICG) im Gebiet der Plastischen Chirurgie [8,19]. Es
zeigten sich einige Vorteile gegeniiber der Fluoreszein-Angiogra-
phie [12] und die Durchfiihrbarkeit bei allen Arten von Lappen-
plastiken [13]. In der Augenheilkunde ist die Methode seit vielen
Jahren etabliert und wird seit den 1970er-Jahren zur Messung
der retinalen Mikrozirkulation verwendet [6]. Auch zur Quantifi-
zierung der Funktion von Leber und Herz wurde die Fluoreszenz
dieses Farbstoffs benutzt [14,22].

Trotz vieler Innovationen und Verbesserungen ist ein MaR fiir die
kritische Durchblutung von Lappenplastiken noch nicht definiert
und quantifiziert worden. Vor diesem Hintergrund soll das Po-
tenzial der Methode tierexperimentell und klinisch untersucht
werden. In einem genau definierten experimentellen Versuchs-
aufbau [8] wird zundchst tierexperimentell die Méglichkeit der
objektiven Quantifizierung der Durchblutung in iiberlebenden
und zugrunde gehenden Arealen einer iiberdimensionierten
Lappenplastik vom ,Random-pattern“-Typ untersucht. Ziel ist
die Bestimmung eines Schwellenwertes fiir die Perfusion, der
eine genaue Vorhersage beziiglich Uberleben oder Nekroseent-
wicklung eines Areals einer Lappenplastik ermdoglicht. Die Er-
gebnisse des Tierexperiments sollen dann auf ihre Giiltigkeit im
klinischen Gebrauch hin untersucht werden.
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Abb.1 Messaufbau der ICG-Laserangiographie bei einer Patientin
nach freier Skapula-Lappenplastik zur Korrektur einer posttraumati-
schen hemifazialen Atrophie rechts.

Material, Patienten und Methode

ICG-Fluoreszenz-Angiographie

Indocyaningriin (ICG-Pulsion®, Pulsion Medical Systems AG,
Miinchen) ist ein in Deutschland zugelassenes, intravends zu ap-
plizierendes Diagnostikum, das in der Herz-Kreislauf-, Mikrozir-
kulations- und Leberdiagnostik klinisch eingesetzt wird [6,14,
22]. Indocyaningriin wird nach Injektion innerhalb von wenigen
Sekunden nahezu vollstdndig an Globuline, vornehmlich an o.1-
Lipoproteine gebunden. Eine extravasale Diffusion wird nicht be-
obachtet [21]. Die Plasmahalbwertszeit betrdgt drei bis vier Mi-
nuten. Die Ausscheidung erfolgt {iber die Leber in die Galle. Eine
Reabsorption findet nicht statt, ein enterohepatischer Kreislauf
wird nicht beobachtet. Die Absorptions- und Emissions-Peaks,
mit einer Wellenldnge von 805 nm respektive 835 nm im nah-
infraroten Bereich, liegen im ,,optischen Fenster* der Haut. Die
Haut ist in diesem Wellenldngenbereich durchldssig und ermog-
licht eine Eindringtiefe von mindestens 3 mm; die induzierte
Fluoreszenz wird nicht in der Haut zuriickgehalten.

Die Fluoreszenz von Indocyaningriin wurde induziert und aufge-
zeichnet mithilfe des IC-View®-Systems (Pulsion Medical Sys-
tems AG, Miinchen). Dieses System besteht aus einem Nahinfra-
rotlaser (0,16 W) mit einer Wellenlange (1) von 780 nm und einer
digitalen Videokamera mit entsprechendem Filter (Abb.1).

Bei Dunkelheit wurde unter Anregung des Nahinfrarotlasers eine
Menge von 0,5 mg/kg KG Indocyaningriin im Bolus injiziert und
die Anflutung des Farbstoffs in Echtzeit mit einer Digital-Video-
kamera aufgezeichnet. Ein mit Globulin-gebundenem Indocya-
ningriin praparierter Schwamm diente in allen Messungen als
Fluoreszenzstandard.

Die Auswertung der Fluoreszenzmessungen erfolgte mittels IC-
Calc®-Software (Pulsion Medical Systems AG, Miinchen). Zu-
ndchst wurden verschiedene Regionen der Lappenplastiken als
Jregions of interest” (ROI) festgelegt. Es wurden sowohl die ma-
ximale Intensitdt der Fluoreszenz in den markierten Regionen als
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Abb.2 Modell einer
Gberdimensionierten
Lappenplastik vom
~Random-pattern“-
Typ an der Ratte.

auch der Perfusionsindex der Regionen ermittelt. Die Zunahme
der Fluoreszenz wird als Kurve dargestellt und der Perfusions-
index ist die Steigung dieser Kurve. Er dient damit als Parameter
fiir die arterielle Durchblutung der Region.

Tierexperiment

An 20 mdnnlichen Sprague-Dawley-Ratten mit einem Gewicht
zwischen 300-400g wurden 20 Lappenplastiken vom ,Ran-
dom-pattern“-Typ gehoben. Alle Prozeduren der Behandlung
und Pflege erfolgten in Ubereinstimmung mit nationalen und in-
ternationalen Bestimmungen (EEC council directive 86/609, O]
L 358, 1, Dec.12, 1987; NIH guide for the care and use of labora-
tory animals, NIH publication no.85-23, 1985). Unter Narkose
wurde die Bauchhaut der Tiere vom Sternum bis zur Regio pubi-
ca rasiert. Kranial gestielte iiberdimensionierte Lappenplastiken
vom ,Random-pattern“-Typ mit einem Ldange-zu-Breite-Verhalt-
nis von 4:1 (8 x 2 cm, Abb. 2) wurden umschnitten, von der Fas-
zie freiprapariert und gehoben [9]. Nach Blutstillung wurden die
Lappen wieder auf den Wundgrund zuriickverlagert und mittels
Einzelknopfndhten fixiert.

Im Anschluss erfolgte die Perfusionsmessung der Lappen durch
ICG-Fluoreszenz-Angiographie. In Narkose wurden im Bolus je-
weils 0,5 mg/kg KG ICG in eine Schwanzvene der Tiere injiziert.

Direkt postoperativ und zum Versuchsende am siebten postope-
rativen Tag wurden digitale Photographien der Tiere angefertigt.
Zur Flichenbestimmung am Computer wurde das Programm
Image-] V1.29 (NIH, Rodville Pike, USA) verwendet. Postoperativ
wurde die Gesamtfliche des Hautlappens als Anfangswert be-
stimmt. Am Versuchsende wurden die Gréen der iiberlebenden
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Abb.3 SiebenTage
postoperativ besteht
eine Nekrose der dis-
talen Lappenhilfte.
Retrospektiv kann

so in diesem und im
iberlebenden Lap-
penareal die unmit-
telbar postoperativ
gemessene Perfusion
evaluiert werden.

Fliche und der Nekrosefliche berechnet und prozentual auf den
Anfangswert bezogen (Abb. 3).

In Kenntnis der Ausdehnung der Nekrosefliche, der Grof3e des
tiberlebenden Lappenanteils und deren Verhdltnis zueinander
bei jedem Tier wurden die unmittelbar postoperativ erstellten
ICG-Angiographien ausgewertet (Abb.4a bis d). Die Perfusion
wurde im Lappenteil, der nach sieben Tagen {iberlebt haben wird
(ROI 1), und der Region, von der nun bekannt war, dass sie nach
sieben Tagen zugrunde gegangen sein wird (ROI 2), untersucht.
Als Referenz diente jeweils eine Region der normal perfundierten

Bauchhaut auerhalb der Lappenplastiken (ROI 3). Der ICG-pra-
parierte Schwamm (ROI 4) diente jeweils als Standard. Es wur-
den sowohl der Perfusionsindex als auch die maximale Fluores-
zenzintensitdt in den Regionen bestimmt.

Patienten

Es wurden 41 Lappenplastiken an 39 Patienten (20 weiblich, 19
madnnlich) mit einem Durchschnittsalter von 52 (16 bis 82) Jah-
ren und einem Durchschnittsgewicht von 75 (44 bis 110) kg un-
tersucht. Die ICG-Fluoreszenz-Angiographie erfolgte im Schnitt
4,2 (1 bis 24) Tage postoperativ. Bei den untersuchten Lappen-
plastiken handelte es sich um 18 Haut- und 13 Muskellappen-
plastiken sowie 8 Replantationen. Es wurden pro Lappenplastik
jeweils zwei Regionen im Hinblick auf Perfusionsindex und ma-
ximale Fluoreszenzintensitdt hin untersucht. Die Bestimmung
einer Referenz und der Abgleich mit dem Standard erfolgten ana-
log zu den tierexperimentellen Untersuchungen (Abb. 5a bis c).

Statistische Auswertung

Die statistische Auswertung erfolgte in Zusammenarbeit mit
dem Institut fiir Medizinische Statistik und Epidemiologie an
der Technischen Universitdt Miinchen (Direktor: Univ.-Prof. Dr.
A. NeiB). Zur Auswertung wurde der nonparametrische Wil-
coxon-Test herangezogen. ,Receiver operating characteristics"
(ROC)-Kurven dienten zur Findung eines aussagekriftigen
Schwellenwertes sowohl fiir den Perfusionsindex als auch fiir
die maximale Fluoreszenzintensitdt. Der hdchste Youden-Index
diente zur Findung des besten , Cut-off“-Wertes.

Ergebnisse

Tierexperiment

Keine der Lappenplastiken wies Zeichen von Infektion, Himato-
men oder Seromen auf. Am siebten Tag betrug die iiberlebende
Lappenfliche durchschnittlich 5,5cm? (57%), die Ausdehnung
der Nekrose betrug im Schnitt 3,8 cm? (43%). Im {iberlebenden
Teil konnten ein durchschnittlicher Perfusionsindex von 62 (40
bis 99) Prozent und eine maximale Fluoreszenzintensitit von
71 (44 bis 100) Prozent der reguldr perfundierten Bauchhaut als

Abb.4abisd a Auswertung des Perfu-
sionsindexes und der maximalen Fluores-
zenzintensitdt in definierten ,regions of in-
terest” (ROIs). Rot: Areal, das zugrunde ge-
hen wird; blau: Gberlebende Flache; griin:
regular perfundierte Bauchhaut als Referenz;
gelb: Standardreferenz. b Darstellung der
Perfusion in Grauwerten (hell: ,gute Perfu-
sion“; schwarz: ,,schlechte Perfusion®).

c Darstellung der Perfusion in Fehlfarben

(rot und gelb: ,gute Perfusion®; blau:

»schlechte Perfusion“). d Darstellung der

Perfusion (iber die Zeit (x-Achse) nach Injek-

tion des Farbstoffes; y-Achse: Prozentangabe
in Bezug auf die normal perfundierte Refe-
renzhaut. Perfusionsindex (Steigung der
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Abb.5a bis ¢ a Patientin mit Defektverletzung im Hinterkopfbereich (ca. 6 x 8 cm). Zur Deckung des Defektes wurde eine lokale Verschiebe-
lappenplastik angewandt. b Die ICG-Angiographie zeigt, dass ein groRer Teil des Lappens schlecht durchblutet ist. Im kritischen Bereich wird ein
Perfusionsindex von 2% festgestellt. Im gut durchbluteten Lappenbereich betrdgt der Perfusionsindex 116%. ¢ Trotz Revision und Entlastung
konnte das kritisch durchblutete Lappenareal nicht gerettet werden und musste schlieBlich nach Nekroseentfernung doch mittels Spalthaut-

transplantation verschlossen werden.

Abb.6 Gemessene Perfusionsindices
im Box-Plot-Diagramm im Tierexperiment

(links) und bei Patienten (rechts). Jeweils
Darstellung der Ergebnisse im normal
perfundierten (blau) und kritisch durch-
bluteten Areal (rot).
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Lappen kritische Region Lappen

Referenz gemessen werden. Der postoperativ gemessene Perfu-
sionsindex im Bereich, der im Laufe des Experiments zugrunde
gegangen war, betrug durchschnittlich 19 (4 bis 25) Prozent
(Abb. 6). In dieser Region konnte eine maximale Fluoreszenzin-
tensitdt von 32 (15 bis 55) Prozent detektiert werden.

Die Unterschiede zwischen iiberlebenden und zugrunde gehen-
den Bereichen waren sowohl fiir den Perfusionsindex als auch
fiir die maximale Fluoreszenzintensitdt im nonparametrischen
zweiseitigen Wilcoxon-Test signifikant (p < 0,001).

Die ROC-Analyse zeigte den héchsten Youden-Index im Intervall
des Perfusionsindexes von 25% und 42 %. Der Cut-off-Wert dieses
Intervalls wies eine 100 %ige Sensitivitat und eine 100 %ige Spezi-
fitat auf. Unter der Annahme, dass ein Perfusionsindex von unter
25% in der Entstehung von Nekrose resultiert, besteht eine sta-
tistische Wahrscheinlichkeit von 95%, dass der wahre Wert der
korrekten Vorhersage zwischen 91 und 100% liegt.

Bei der Auswertung der maximalen Fluoreszenz als Vorhersage-
parameter zeigte die ROC-Analyse den héchsten Youden-Index
bei 29%. Der Cut-off-Wert besitzt sowohl eine Sensitivitdt als
auch eine Spezifitat von 95 %.
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13
kritische Region

Patienten

28 der insgesamt 41 untersuchten Lappenplastiken heilten kom-
plikationslos ein. Zwolf Lappenplastiken entwickelten eine Teil-
nekrose, ein Lappen eine Totalnekrose. In der kritischen Region
der Lappenplastiken konnten ein Perfusionsindex von 14 (1 bis
132) Prozent und eine maximale Fluoreszenzintensitdt von 10 (6
bis 42) Prozent gemessen werden (Abb. 6). Im iibrigen Teil der
Lappenplastiken betrug der Perfusionsindex durchschnittlich 78
(2 bis 185) Prozent und die maximale Fluoreszenzintensitdt 87 (7
bis 226) Prozent des reguldr perfundierten umgebenden Gewe-
bes als Referenz. In 13 Fillen konnte im kritischen Bereich ein Per-
fusionsindex von unter 25% gemessen werden. In 11 dieser 13
Fdlle entwickelte sich in dem Bereich eine Teilnekrose, in einem
Fall musste die Totalnekrose des Lappens festgestellt werden.

Nebenwirkungen der ICG-Fluoreszenzangiographie konnten in
keinem Fall beobachtet werden.

Die Unterschiede zwischen kritisch durchbluteten und tibrigen
Bereichen waren sowohl fiir den Perfusionsindex als auch fiir
die maximale Fluoreszenzintensitit im nonparametrischen
zweiseitigen Wilcoxon-Test signifikant (p < 0,001).

Die Auswertung der ROC-Analyse zeigte den hochsten Youden-
Index bei einem Perfusionsindex von 25%. Die Sensitivitit dieses
Wertes als Cut-off liegt bei 92,9% und die Spezifitdt bei 89,3 %.
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Unter der Annahme, dass ein Perfusionsindex von unter 25% in
der Entstehung von Nekrose resultiert, besteht eine statistische
Wabhrscheinlichkeit von 81,3%, dass der wahre Wert der korrek-
ten Vorhersage zwischen 91,2% und 100% liegt.

Bei der Auswertung der maximalen Fluoreszenz zeigte die ROC-
Analyse den hochsten Youden-Index bei 25%. Dieser Cut-off-
Wert besitzt bei Patienten eine Sensitivitdt von 92,9% bei einer
Spezifitdt von 89,3 %.

Diskussion

Die ICG-Fluoreszenz-Angiographie visualisiert und quantifiziert
die Gewebedurchblutung, basierend auf der Fluoreszenz des an
Globuline im Blut gebundenen Farbstoffs Indocyaningriin. Das
System ermoglicht eine semiquantitative topographische Eva-
luation der Lappendurchblutung. Die Durchblutung einer Lap-
penplastik kann in kurzer Zeit untersucht werden, und schlecht
durchblutete Areale kénnen unmittelbar erkannt werden. Die
Methode ist daher der grundsatzlich dhnlichen Fluoreszein-An-
giographie {iberlegen, bei der ein Anstieg der Fluoreszein-Kon-
zentration bis zu zehn Minuten nach Injektion [10] beobachtet
wird und die bei Applikation in der frither postoperativen Phase
die Ausdehnung einer Minderperfusion {iberschdtzt. Gerade eine
prazise Vorhersage in dieser frithen Phase ist jedoch wiinschens-
wert. Grundsdtzlich miissen bei der Untersuchung der Durchblu-
tungssituation eines Lappens in der unmittelbar postoperativen
Phase Besonderheiten wie Arteriospasmen, Blutfluss durch arte-
riovenose Shunts und variable Kapillarpermeabilitdt beriicksich-
tigt werden, die eine korrekte Prognose beziiglich Nekroseent-
wicklung und Lappeniiberleben erschweren kénnen. Studien ha-
ben gezeigt, dass der Blutfluss in den ersten 24 Stunden nach
Konstruktion eines Lappens ansteigt und der maximale Fluss
durch arteriovendse Shunts nach etwa zwdlf Stunden auftritt
[5,23,25].

In der Vergangenheit wurden unterschiedliche Ansdtze publi-
ziert, die diese Verhdltnisse beriicksichtigen sollten. Pang und
Mitarb. [23] berichteten, dass die Fluoreszein-Angiographie eine
genaue Vorhersage des Lappeniiberlebens bei einem Messzeit-
punkt von 18 Stunden postoperativ ermoglichte. Thomson und
Kerrigan [30] bestimmten verschiedene Schwellenwerte fiir frii-
he und spdte Messungen.

Wir versuchten, diese Problematik durch unseren Versuchsauf-
bau zu umgehen. Um im Tierversuch einen verldsslichen Schwel-
lenwert zu finden, analysierten wir die Regionen, von denen wir
wussten, dass sie nicht iiberleben wiirden. Dadurch gewannen
wir Werte, die postoperativ eine Nekrose vorhersagen, selbst
wenn sie sich in der weiteren postoperativen Phase noch veran-
dern sollten. In diesem Aufbau kénnen wir keine Aussage tiber
das Uberleben von anderen Regionen stellen, aber wir kénnen
feststellen, dass im Tierversuch in allen Regionen, die zugrunde
gingen, der Perfusionsindex unter 25% lag. Anders als die kon-
ventionelle Fluoreszein-Angiographie wurde die Durchblutung
direkt in den GefdfSen gemessen. Fluoreszein diffundiert ins In-
terstitium, verteilt sich im Gewebe und ist damit in der post-
operativen Phase vielen moglichen Messungenauigkeiten ausge-
setzt. So werden - verstdrkt noch in hypoxischem Gewebe - un-
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terschiedliche Konzentrationen des Farbstoffs in Blut und Gewe-
be beobachtet.

Die ICG-Fluoreszenz-Angiographie ermdoglicht kein kontinuierli-
ches Monitoring, wohl aber gibt sie genauen Aufschluss iiber die
Qualitdt der Lappendurchblutung und kann schon intraoperativ
eingesetzt werden [8,12]. Im Tierversuch wurde die Messung
unmittelbar nach Riickverlagerung des Lappens durchgefiihrt.
Die klinischen Parameter waren dabei meist noch unauffillig.
Schon zu diesem frithen Zeitpunkt brachte die Methode statis-
tisch signifikante Unterschiede fiir {iberlebende und im Verlauf
des Versuchs zugrunde gehende Regionen hervor. Bei der Ver-
wendung dieser Methode kdnnen im Wesentlichen zwei Para-
meter bestimmt werden: die maximale Fluoreszenz und der Per-
fusionsindex in einem definierten Areal. Der Perfusionsindex re-
prdsentiert die Geschwindigkeit der Anflutung des Farbstoffs
und ist ein MaR fiir die Qualitdt der arteriellen Versorgung in ei-
nem Gebiet. In unseren Versuchen erwies sich der Perfusionsin-
dex als aussagekrdftigster Wert zur Vorhersage von Nekrose oder
Lappeniiberleben [8]. Im Tierversuch lag der Perfusionsindex in
allen Regionen, die zugrunde gingen, unterhalb von 25%, in den
Regionen, die iiberlebten, in allen Fillen {iber 40%. Wenn man
einen Perfusionsindex von 25% als Schwellenwert festlegt, der,
wenn er unterschritten wird, in Nekrose resultiert, so ist im Tier-
experiment statistisch der Wert der pradiktiven Prognose 95%,
ein Perfusionsindex von 25% hat eine Sensitivitat und Spezifitdt
von 100%. Diese Erkenntnisse aus dem Tierexperiment wurden
im klinischen Einsatz auf ihre Giiltigkeit hin tiberpriift. In 13 der
untersuchten Fdlle konnte ein Perfusionsindex von unter 25%
festgestellt werden. In 12 dieser 13 Falle entwickelte sich in die-
sem Areal eine Nekrose. Bei einer Messung wurde ein Wert von
unter 25% festgestellt, ohne dass sich im Verlauf eine Nekrose
entwickelte. Bei diesem Fall handelte es sich um die Replantation
eines Fingerendglieds. Vermutlich kam es durch rasche GefdR3-
einsprossung zu einer verbesserten Durchblutung des Replanta-
tes, denn in spdteren Messungen wurde der Perfusionsindex
iiber 25% gemessen.

Statistisch zeigte sich damit auch in der klinischen Anwendung
ein Perfusionsindex von 25% als tauglicher Schwellenwert mit
einem hohen pradiktiven Wert der positiven Prognose (81,3%).

Zusammenfassend ldsst sich aus experimentellen und klinischen
Ergebnissen schlieBen, dass bei einem Perfusionsindex unter-
halb von 25% mit hdchster Wahrscheinlichkeit von der Entwick-
lung einer Nekrose auszugehen ist. Unmittelbare Konsequenzen
kdénnten eine operative Entlastung der Spannung der Haut, eine
Revision der AnschlussgefdfSe oder eine frithzeitige Resektion
der nekrotisierenden Areale mit entsprechenden Korrekturein-
griffen sein.
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