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Zusammenfassung
Mikrozirkulationsstérungen sind ein frii-
hes und charakteristisches Phdanomen
des Schocks, hier vor allem des septi-
schen Schocks. Die Bedeutung dieser
Storungen wird durch préaklinische und
klinische Untersuchungen eindrucks-
voll belegt. Methoden zur Evaluierung
des ,Organs Mikrozirkulation” ziehen
langsam in den klinischen Alltag ein.
Vermehrte klinische Daten zu den Ef-
fekten verschiedener Strategien zur Re-
krutierung der Sepsis-induzierten mi-
krovaskuldren Dysfunktion lassen ein
tiefergehendes Verstindnis des Beitrags
der Mikrozirkulation zum Krankheitsver-
lauf der Patienten erwarten. Bis geeig-
nete Techniken Eingang in die klinische
Routine gefunden haben, bleiben die
zentralvendse Sauerstoffsattigung  und
die Laktat-Clearance wichtige diagnosti-
sche Parameter fiir das Ausmal® und die
Therapie mikrovaskuldrer Stérungen.

Summary

Microvascular dysfunction represents an
early and characteristic feature of circu-
latory failure, predominantly in the pro-
gression from sepsis to septic shock. The
significance of microvascular alterations
and especially their association with
fatal outcome have been impressively
demonstrated. Bedside methods to eva-
luate the microcirculation are gradually
finding their way into clinical practice.
It can be anticipated that, with a better
understanding of the “organ microcircu-
lation”, strategies can be derived to im-
prove microvascular dysfunction and as-
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Schockbedingte
Storungen der Mikro-
zirkulation

Diagnostik und Therapie

sociated outcome. Until then, surrogate
markers of microcirculation such as cen-
tral venous oxygen saturation and lactate
clearance are important parameters for
the guidance of diagnosis and treatment.

Einleitung

Nachgeschaltet zu den grolen leitenden
Gefdlen bildet die Mikrozirkulation mit
ihrer grolken Zahl von Arteriolen, Veno-
len und Kapillaren ein dichtes Netzwerk
mit enormer Oberfliche. Mit diesen
kleinsten Leitungsbahnen, die meist we-
niger als 20 pm Durchmesser aufweisen,
wird der Transport von Sauerstoff und
Energietragern wie Glukose zu den Zel-
len garantiert und der Abtransport der
Stoffwechsel-Endprodukte gewahrleistet.
Diese Prozesse werden hauptséchlich
Uber Konzentrationsgradienten und Dif-
fusion getrieben. Dariiber hinaus spielt
die Mikrozirkulation auch eine wichtige
Rolle in der Immunabwehr und bei der
Kontrolle der Hamostase.

Die Bedeutung der Mikrozirkulation
als eigenstandiges , Organ” mit kau-
salen Zusammenhdngen fiir eine ad-
dquate Funktion wurde in der Medi-
zin bereits sehr frilh erkannt [1],
jedoch sind erst in den letzten Jah-
ren entscheidende technische Fort-
schritte erzielt worden, die ein Mo-
nitoring dieses Kompartiments in
Echtzeit und mit nicht-invasiven
Methoden ermaglichen.
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Diese Untersuchungen belegen ein-
drucksvoll die Signifikanz mikrovaskula-
rer Veranderungen im Rahmen verschie-
dener intensivmedizinisch bedeutsamer
Erkrankungen im Allgemeinen und bei
der schweren Sepsis und dem septischen
Schock im Besonderen. Wegweisende
Arbeiten konnten eine deutliche Reduk-
tion der FlieRgeschwindigkeit der Eryth-
rozyten und der Dichte des kapillaren
Netzwerkes bei septischen Patienten
dokumentieren. Dariiber hinaus besteht
eine enge Assoziation zur Letalitdt der
Erkrankung, wenn mikrovaskuldre Perfu-
sionsstorungen fiir mehr als 24 Stunden
persistieren [2-4].

In der klinischen Routine erfolgt die
Uberwachung der vitalen Funktionen
und insbesondere der hamodynami-
schen Parameter vorrangig tiber makro-
zirkulatorische Werte. Allerdings gibt es
bislang keinen eindeutigen Beweis da-
fur, dass eine an makrozirkulatorischen
Werten titrierte Therapie einen Uberle-
bensvorteil fiir kritisch Kranke bietet [5].

Die Tatsache, dass der Mikrozirkulation

im klinischen Alltag haufig wenig Auf-

merksamkeit geschenkt wird, hat meh-

rere Griinde:

e Zum ersten wird haufig der Schluss
gezogen, dass ein makrozirkulato-
risch stabiler Patient auch eine in-
takte Mikrozirkulation haben miisse.
Die Dissoziation zwischen diesen
beiden Kompartimenten ist jedoch
in vielen Untersuchungen zur regio-
nalen Perfusion offenbar. Klinische
Korrelate sind die oft livide verfarb-
ten Akren der Patienten oder die
deutlich marmorierte Haut an Knien
und Ellenbogen.

e Zum zweiten ist die Uberwachung
der Mikrozirkulation technisch an-
spruchsvoll, und es gibt nur wenige
marktreife Geréte.

e Drittens ist das Verstandnis fir die
pathophysiologischen  Veranderun-
gen der Mikrozirkulation im Rah-
men einer schweren Sepsis und des
septischen  Schocks noch sehr
[ickenhaft.
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Weil und Shubin veroffentlichten im Jahr
1971 eine Einteilung der verschiedenen
Schockformen; sie unterschieden zwi-
schen dem kardiogenen, obstruktiven,
hypovoldmen und dem distributiven
septischen Schock [6]. Die ersten drei
Formen bedingen eine globale Zirkula-
tionseinschrankung mit einem dblicher-
weise deutlich erniedrigten Herzzeitvo-
lumen (HZV), und die eingeschrankte
Mikrozirkulation kann in diesen Fillen
nach Korrektur des HZV wiederherge-
stellt werden.

Beim distributiven Schock treten
trotz eines supranormalen HZV hiu-
fig Zeichen der Gewebehypoperfu-
sion auf.

Die Ursachen fiir die gestorte Verteilung

des Blutflusses sind vielfdltig (Abb. 1);

wichtige Faktoren sind:

¢ Massive Gerinnungsaktivierung,

¢ Schadigung des Endothels,

e Storung in der lokalen Produktion
von Stickstoffmonoxid (NO),

e Deutliche Funktionseinschrankung
der zelluldren Blutbestandteile.

Abbildung 1

Endothelschéddigung

Durch Ausbildung pathologischer
Shunts [7] kommt es zu einer deut-
lichen Heterogenitit des mikrovas-
kuldren Blutflusses - unmittelbar
nebeneinander kénnen normal per-
fundierte, hyperdynam perfundierte
sowie intermedidr oder gar unper-
fundierte Kapillaren beobachtet
werden. Als bedeutendste Konse-
quenz wird der Diffusionsweg des
Sauerstoffs zwischen Kapillare und
Zelle deutlich verldngert.

Zu diesen Verdnderungen auf kapilldrer
Ebene tritt eine zelluldre Storung der
Sauerstoffverwertung in den Mitochon-
drien, die mit der verminderten Bereit-
stellung energiereicher Phosphate ein-
hergeht. Ob diese Reaktion zumindest
teilweise ursdchlich fir die Mikrozirku-
lationsstorung ist oder aber deren Folge,
wird kontrovers diskutiert. In diesem
Zusammenhang ist zu betonen, dass das
sog. ,Microcirculatory and Mitochon-
drial Distress Syndrome” trotz der Min-
derversorgung der Zellen mit Sauerstoff
nur selten mit nekrotischen Verdande-
rungen einhergeht, weshalb iber einen
winterschlafdahnlichen Zustand der Zel-
len spekuliert wird [7,8].

Imbalance in der
NO-Produktion

Funktionsstérung der
zelluldren Blutbestandteile

Gerinnungsaktivierung

Schematische Darstellung der Ursachen von Mikrozirkulationsstérungen im Rahmen einer Sepsis.
ATP = Adenosintriphosphat; NO = Stickstoffmonoxid; eNOS = endotheliale Stickstoffmonoxid-

synthase; modifiziert nach [8].
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Antibiotische Therapiestrategien bei Sepsis

Das klinische Korrelat von Shuntbil-
dung und Sauerstoffverwertungssto-
rung ist die hdufig hochnormale
zentralvendse  Sauerstoffsattigung
(ScvO,) des septischen Patienten.

Pope et al. [9] haben untersucht, ob die
ScvO, pradiktiven Wert fiir das Uberle-
ben der Patienten mit schwerer Sepsis
hat. Es wurden 619 Patienten mit schwe-
rer Sepsis oder septischem Schock und
Zeichen der Hypoperfusion in die Studie
eingeschlossen; Hypoxie war als ScvO,
<70%, Normoxie als ScvO, von 70-
90% und Hyperoxie als ScvO, >90%
definiert. Im Ergebnis wiesen sowohl
die Sepsispatienten mit Hypoxie (40%;
25 von 62 Patienten) als auch die Sepsis-
patienten mit Hyperoxie (34%; 31 von
92 Patienten) eine erhohte Letalitat auf;
dagegen war die Letalitdt in der Norm-
oxiegruppe geringer (21%; 96 von 465).

Diese Studie weist darauf hin, dass bei
Patienten mit schwerer Sepsis oder sep-

tischem Schock eine Stérung der Mikro-
zirkulation auch durch Optimierung der
ScvO, (>70%) nicht ausgeschlossen wer-
den kann. Eine ScvO, >90% ist mit einer
erhohten Letalitdt assoziiert, was eine
reduzierte Sauerstoffutilisation nahelegt.
Wird dieser Zustand nicht rechtzeitig
behoben, kommt es zu einer dauerhaf-
ten Einschrankung der Organfunktion
und folglich zum Organversagen. Da-
her kommt der zeitgerechten Detektion
mikrozirkulatorischer Stérungen grofe
Bedeutung zu.

Das Uberleben septischer Patienten ist
mit dem Ausmal der Perfusionsein-
schrankung und mit der Reduktion der
Kapillardichte assoziiert. Patienten, bei
denen die Therapie innerhalb der ersten
24 Stunden nach Diagnose zu einer Ver-
besserung der gestdrten Mikrozirkula-
tion fuhrt, haben eine deutlich hohere
Chance zu Uberleben als Patienten, bei
denen die Stérung persistiert [4].
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Grundlagen

Bereits in den 1960er Jahren wurden
erste Verfahren zur Einschdtzung des
funktionellen Status der Mikrozirku-
lation eingesetzt. Joly und Weil [10]
beobachteten, dass die Anderung der
Temperatur der Grolizehe bei Patienten
mit Kreislaufversagen prognostischen
Wert besitzt. Bedeutsamer sind jedoch
Rickschliisse auf die Mikrozirkulation
auf Basis von Parametern, die den me-
tabolischen Status des Gewebes wider-
spiegeln.

Wesentliche GroRen zur Beurteilung
des metabolischen Status der Gewe-
be und damit indirekt auch der Mik-
rozirkulation sind die regelmaRig
bestimmten Laborparameter ScvO,,
Base Excess (BE) und die Laktat-Kon-
zentration im Plasma.
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Obwohl diese Werte immer nur eine
globale Einschdtzung ermdglichen und
von vielen Variablen abhdngen, haben
vor allem die Laktat-Bestimmung und
hier die Laktat-Clearance hohen prog-
nostischen Wert.

Laktat-Bestimmung, Laktat-Clear-
ance und zentralvenoése Sauer-
stoffsattigung

Die Bestimmung der Laktat-Konzen-
tration und die Laktat-Clearance
konnen zur Diagnose- und Therapie-
optimierung genutzt werden. Dabei
wird als Laktat-Clearance der Abfall
des initial gemessenen Wertes iiber
einen definierten Zeitraum - iibli-
cherweise sechs Stunden - bezeichnet.

In einer prospektiven, multizentrischen
Studie aus den Niederlanden untersuch-
ten Jansen et al. [11], ob bei kritisch
kranken Patienten eine friihe Therapie
mit dem Ziel, das primar erhdhte Laktat
zu senken, die Letalitat reduzieren kann.
Es wurden 348 Patienten mit einer Lak-
tat-Konzentration von mehr als 3 mmol/I
eingeschlossen und entsprechend den
aktuellen Vorgaben der ,Surviving Sep-
sis Campaign“ behandelt. Im Beobach-
tungszeitraum von acht Stunden nach
Randomisierung unterschied sich die
Therapie in beiden Kollektiven lediglich
dadurch, dass in der Behandlungsgruppe
die Laktat-Werte alle zwei Stunden ge-
messen wurden und den behandelnden
Arzten bekannt waren. Behandlungsziel
war die Reduktion des Laktats um 20%
alle zwei Stunden. Obwohl der Unter-
suchungszeitraum mit acht Stunden nur
kurz war und die Laktat-Werte in den
ersten 72 Stunden in beiden Gruppen
vergleichbar waren, lag die risikoadjus-
tierte Letalitdt in der Behandlungsgruppe
signifikant geringer. Dieses Ergebnis
weist darauf hin, dass es sinnvoll ist, sich
schon initial intensiv um schwerkranke
Patienten zu kiimmern und die Messung
des Laktats und damit verbundene Be-
mihungen, eine Laktat-Clearence zu er-
reichen, potentiell niitzlich sind.

In einer weiteren prospektiven multi-
zentrischen Studie Uberpriiften Jones et
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al. [12], ob eine friihe Laktat-Clearance
oder die ScvO, als Therapieziele der
initialen Sepsistherapie mit einem ver-
besserten Uberleben von Patienten mit
schwerer Sepsis oder septischem Schock
assoziiert sind. Bei 150 Patienten mit
schwerer Sepsis und septischem Schock
wurde direkt bei Aufnahme und nach
sechs Stunden die Laktat-Konzentration
bestimmt. Eine erfolgreiche Laktat-
Clearance wurde definiert als 10%ige
Reduktion der Laktat-Konzentration von
der Aufnahme bis zur sechsten Stunde
danach. In der zweiten Gruppe, eben-
falls mit 150 Patienten, war eine ScvO,
>70% als therapeutisches Ziel definiert.
Die beiden Gruppen unterschieden sich
nicht bzgl. Demographie oder Erkran-
kungsschwere. In der ScvO,-Gruppe
verstarben 34 Patienten (23%), in der
Laktat-Clearence-Gruppe 25 Patienten
(17%). Damit wurde der vorab definierte
Unterschied von 10%, der eine signifi-
kante Inferioritdt belegt hitte, verfehlt
— was jedoch an der vergleichsweise
niedrigen Patientenzahl liegen kann.
Dennoch scheint eine frithzeitige Laktat-
Clearance ein Parameter zu sein, der mit
der Wiederherstellung bzw. Verbesse-
rung der Mikrozirkulation und Gewebe-
oxygenierung im septischen Schock und
mit der Prognose des Patienten korre-
liert, so dass sich die frithzeitige Laktat-
Clearance als Therapieziel fiir septische
Patienten zu eignen scheint.

Bei Patienten mit schwerer Sepsis
und septischem Schock scheint die
frithzeitige Laktat-Clearance ein Pa-
rameter zu sein, der mit der Wieder-
herstellung bzw. Verbesserung der
Mikrozirkulation und Gewebeoxy-
genierung sowie der Prognose des
Patienten korreliert.

Weitere Verfahren

Als Verfahren zur loko-regionalen Be-
stimmung des Sauerstoff- und Kohlen-
dioxidpartialdrucks (pO,, pCO,) wurde
in den 1990er Jahren vor allem die gast-
rale Tonometrie genutzt — durch Bestim-
mung des pCO, im Gastrointestinaltrakt
sollten Storungen der Mikrozirkulation
friihzeitig detektiert werden. Die Me-

thode wird wegen ihrer Invasivitit und
mangelnder Daten zu ihrem Nutzen
kaum noch angewendet.

Neben diesen indirekten Methoden zur
Beurteilung der Mikrozirkulation ist auch
eine direkte Visualisierung moglich.
Allerdings ist die sog. Kapillarmikro-
skopie am Menschen nur begrenzt an-
wendbar, da Uiblicherweise ein Farbstoff
zur besseren Gefaldarstellung appliziert
werden muss und nur wenige Gewebe
(z.B. der Nagelfalz) untersucht werden
koénnen.

Folgende Verfahren verdienen wegen
ihrer klinischen Nutzbarkeit besondere
Beachtung: die Nahinfrarot-Spektrosko-
pie (NIRS) und das Orthogonal Polariza-
tion Spectral Imaging (OPS) bzw. dessen
Nachfolger, das Sidestream Darkfield
Imaging (SDF).

Die NIRS ist ein nicht-invasives benut-
zerfreundliches Verfahren zur bettseiti-
gen Erfassung der Oxygenierung eines
Gewebeareals in Echtzeit.

e Als untersuchtes Gewebe bietet sich
die Thenarmuskulatur an. Die klini-
sche Relevanz der so ermittelten StO,
(der Sauerstoffsattigung im Thenar)
konnten Leone et al. [13] an einem
Kollektiv von Patienten im septischen
Schock zeigen — Patienten, die im
Verlauf der Erkrankung verstarben,
hatten eine deutlich geringere StO,
als tiberlebende Patienten. Der StO,-
Wert korrelierte gut mit dem Laktat-
Spiegel im Plasma, jedoch nicht mit
der SpO, der Pulsoxymetrie.

e Aussagekraftiger als der absolute
Wert ist ein Test zur mikrovaskuldren
Reaktivitdt. Dazu wird mit einer Blut-
druckmanschette ein leicht tibersys-
tolischer Druck appliziert, unter dem
die StO, aufgrund des Perfusionsdefi-
zits deutlich sinkt. Nach Ablassen des
Drucks steigt die StO, wieder an; die
Steilheit des Anstiegs korreliert mit
dem Ausmall der mikrovaskuldren
Dysfunktion. Auch dieser Parameter
besitzt prognostischen Wert, da er
bei Uberlebenden eines septischen
Schocks — im Gegensatz zu spater
Versterbenden — innerhalb von 24
Stunden eine signifikante Verbesse-
rung zeigt [14].
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Experimentell und klinisch genutzte Verfahren zur Beurteilung der Mikrozirkulation.

Verfahren

O,-Partialdruck

Messprinzip

Elektrochemische Messung (mittel Clark-Elektrode) oder
Fluoreszenzmessung

Messort

Alle Gewebe (Tissue)

Ubersichten

Review Articles

Parameter

tpO, [mm Hg|

Kapnometrie
zenzmessung

Elektrochemische Messung (Clark-Elektrode) oder Fluores-

Sublinguale oder
gastrale Mukosa

pslCO,; pgCO, [mm Hg]

Laserdoppler-Flowmetrie

Emmisionsmessung der Reflektion der pefundierten GefdRe
eines Gewebeareals

Alle Gewebe

Perfusion Units [PU]

Nahinfrarot-Spektroskopie | Absorption von nahinfrarotem Licht in Abhdngigkeit vom
(NIRS) Verhaltnis von oxygeniertem zum Gesamt-Hamoglobin

Thenarmuskulatur

StO, (%]

Orthogonal Polarization
Spectral Imaging (OPS)

Sidestream Darkfield
Imaging (SDF)

Erythrozyten

Licht in der Wellenldange von Hamoglobin visualisiert die

Stroboskopisches LED-Licht

Alle Schleimhaute

Capillary density; microvascular
blood flow index; Durchmesser
der Gefile; exakte Messung der
FlieRgeschwindigkeit

Die OPS-Technik basiert auf dem Prin-
zip, dass Hamoglobin (Hb) bei einer
bestimmten Wellenldnge Licht absor-
biert. Hierzu sendet das Gerdt polari-
siertes Licht mit einer Wellenldnge von
548 nm aus. Dieses Licht wird von allen
Gewebeschichten reflektiert und ledig-
lich von Hb absorbiert. Mit Hilfe spe-
zieller Filter entsteht ein Bild, welches
das reflektierte Licht ignoriert und nur
Erythrozyten zur Darstellung kommen
lasst.

Die SDF-Technik ist eine Weiterentwick-
lung der OPS-Technik; die Darstellung

Abbildung 2

Darstellung der sublingualen Schleimhaut eines gesunden Probanden mittels einer Sidestream-
Darkfield-Kamera.

gelingt hier noch klarer und mit groRe-
rer Scharfe [15]. Ein LED-Ring sendet
stroboskopisches Licht der Wellenldnge
530 nm aus; diese entspricht dem iso-
bestischen Punkt von Hb (der Wellen-
lénge, bei der sich die Lichtabsorption
im Verlauf einer Reaktion nicht dndert)
— damit ist die Beobachtung unabhangig
vom Oxygenierungsstatus. Es entsteht
ein im Durchmesser ca. 500 pm grofser
Ausschnitt mit klarer Darstellung der Mi-
krozirkulation in Echtzeit — damit kann
bettseitig sofort ein visueller Eindruck
der Geschwindigkeit und Dichte der
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Erythrozyten im kapillaren Netzwerk
gewonnen werden (Abb. 2). Dariber
hinaus kénnen Videosequenzen zur se-
miquantitativen Bestimmung spezieller
Parameter aufgezeichnet werden. Im
Jahr 2007 wurde ein Konsens gefunden,
wie die entstandenen Filme am besten
auszuwerten sind, so dass die Ergebnisse
verschiedener Forschergruppen zukiinf-
tig vergleichbar sind [16]. Mit Hilfe der
SDF-Technik wurde gezeigt, dass schon
in den ersten sechs Stunden einer Sepsis
mikrovaskuldre Veranderungen auftre-
ten — die Perfusion der Gefafle <20 pm
ist bereits zu diesem frithen Zeitpunkt
signifikant reduziert, und auch die He-
terogenitdt der Perfusion ist deutlicher
ausgepragt [17].

In Tabelle 1 sind die experimentell und
klinisch genutzten Verfahren zur Beurtei-
lung der Mikrozirkulation zusammenfas-
send dargestellt.

Es gibt eine Vielzahl von Ansétzen zur
Sicherung der Mikrozirkulation im Rah-
men von Schockzustianden.

Die einfachste Moglichkeit zum Aus-
gleich der relativen Hypovoldmie im
septischen Schock ist der Ersatz von
intravasalem Volumen.

Durch die bessere Fillung der Gefile
kommt es zu einer erhGhten Vorlast des
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Herzen und damit zu einer Steigerung
des HZV. Dies hat eine Verbesserung
der Perfusion von Organen zufolge [18].
Obwohl die Frage des besten Volumen-
ersatzmittels weiter kontrovers diskutiert
wird, ist vor allem die frithzeitige Gabe
entscheidend [19].

Vasopressoren konnen die Mikrozir-
kulation durch Erhéhung des arteri-
ellen Mitteldrucks (mean arterial
pressure; MAP) und eine damit ver-
bundene Rekrutierung von Gefilen
nur teilweise verbessern. Eine Erho-
hung des MAP iiber den physiologi-
schen Wert der Autoregulation der
meisten Organe von 65 mm Hg ist
jedoch nicht sinnvoll.

Dubin et al. [20] konnten zeigen, dass
eine Erh6hung des MAP auf 75 oder 85
mm Hg mit Hilfe von Noradrenalin nicht
zur Verbesserung der Mikrozirkulation
fihrt, sondern im Gegenteil mit einer
Verringerung der Kapillardichte einher-
geht.

Positive Effekte von Dobutamin auf die
Mikrozirkulation sind vielfach belegt,
wobei die Mikrozirkualtion der Leber
und des Splanchnikusgebiets besonders
profitiert [21]. Im Vergleich zum aus-
schliefSlichen Einsatz von Noradrena-
lin wiesen Patienten, die Noradrenalin
plus Dobutamin erhielten, eine deutlich
verbesserte Perfusion auf. Die positiven
Effekte sind unabhdngig von der globa-
len Hamodynamik. Obwohl Dobutamin
vorwiegend f,-mimetisch wirkt, wird
vermutet, dass der Effekt hauptsdchlich
durch Konstriktion der Arteriolen zu-
stande kommt.

Da im Rahmen einer schweren Sepsis
oder eines septischen Schocks die kor-
pereigene Freisetzung von Stickstoffmo-
noxid (NO) durch Endothel und Erythro-
zyten — und damit die Vasodilatation
— gestort ist, wdre auch die exogene
Gabe von Glyceroltrinitrat grundsatz-
lich eine Option zur Verbesserung der
Mikrozirkulation. Erste Hinweise gaben
Spronk et al. [22] mit einer Studie an
acht Patienten im septischen Schock.
Sie berichteten sowohl tber eine signi-
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fikante mikrozirkulatorische Verbesse-
rung in der OPS-Darstellung als auch
tber eine klinische Verbesserung, wenn
die Patienten eine geringe Dosis von
Glyceroltrinitrat erhielten. In einer ran-
domisierten, placebo-kontrollierten Stu-
die an 70 Patienten mit schwerer Sepsis
[23] konnte dieser Effekt jedoch nicht
nachvollzogen werden; es fand sich
keine signifikante Verbesserung der Mi-
krozirkulation. Erschwerend kam hinzu,
dass in der Glyceroltrinitrat-Gruppe die
Mortalitdt — wenn auch nicht signifikant
— erhoht war. Es ist inzwischen bekannt,
dass die Gabe dieser Substanz die Frei-
setzung von radikalen Sauerstoffspezies
in Mitochondrien induziert [24] - die
folgende Zellapoptose wire eine mogli-
che Ursache fiir ein schlechteres Ergeb-
nis dieser Patienten.

Der Calcium-Sensitizer Levosimendan,
der klinisch vorwiegend zur Behandlung
des kardiogenen Schocks eingesetzt
wird, steigert in erster Linie die kardiale
Auswurfleistung und fihrt dartber hin-
aus — tiber die Offnung ATP-abhingiger
Kalium-Kandle - zur Vasodilatation.
Tierexperimentell konnte gezeigt wer-
den, dass Levosimendan im septischen
Schock die Gewebeoxygenierung erhoht
[25]. In einem klinischen Ansatz Giber 24
Stunden wurde mittels Levosimendan
eine verbesserte Perfusion kleiner und
mittlerer Gefdfe nachgewiesen [26]; zu-
dem wurde die Heterogenitit des Flus-
ses zwischen den Gefalen vermindert,
und es kam nicht zu einem vermehrten
Noradrenalin-Bedarf.

Zusammenfassung

Zusammenfassend muss gefolgert
werden, dass viele der beschriebe-
nen Untersuchungsmethoden und
Behandlungsansidtze noch experi-
mentellen Charakter tragen.

Lediglich die Nahinfrarot-Spektroskopie
hat aufgrund der einfachen Handhabung
und kontinuierlichen Messung bislang
Einzug in den klinischen Alltag gefun-
den. Ebenso benutzen einige Zentren

die OPS/SDF-Technik zur diskontinu-
ierlichen Darstellung der sublingualen
Schleimhaut bzw. von Stomata. Obwohl
erste Daten fiir beide Verfahren belegen,
dass sie den Status des Organs Mikrozir-
kulation gut beschreiben kénnen, fehlen
grofBe Studien zum Einfluss der beobach-
teten Perfusionsstdrungen auf das Uber-
leben der Patienten. Zumindest fir das
OPS/SDF-System werden in Kiirze Daten
aus der sog. microSOAP-Studie (www.
microcirculationstudies.org) vorliegen.
Ausgehend von solchen Daten missen
dann Strategien zur Verbesserung der
Mikrozirkulation erarbeitet werden.

Nach derzeitigem Wissensstand ist
festzuhalten, dass mikrovaskulire
Surrogatparameter wie die ScvO,
und das Laktat bzw. die Laktat-Clea-
rance einen wichtigen Beitrag zur
Quantifizierung der mikrovaskula-
ren Funktionsstorung und deren The-
rapie leisten konnen.
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