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1 EINLEITUNG

1.1  EinfGhrung in die Thematik

Die Krankheiten des Gefal3systems gehoéren zu ddigsiin Erkrankungen unserer Zeit. Die
Inzidenz und Préavalenz von atherothrombotischeré@akrankungen haben in den letzten
Jahren in den westlichen Industrielandern stetigemommen (72). Infolgedessen hat
insbesondere die Gefalichirurgie als Teilgebiet@arurgie in den letzten Jahrzehnten an
Bedeutung gewonnen.

Leo Buerger beschrieb 1908 erstmals das Krankheitsbild deormboangiitis obliterans, auch
Buerger Syndrom (BS) bezeichn@), das zahlenmalR3ig in Mitteleuropa zwar nur einen
Anteil von 3-5% am Gesamtkollektiv der Patientert arteriellen Durchblutungsstérungen
aufweist, jedoch stellt die Erkrankung fir den bwlenden Arzt eine besondere
Herausforderung dar (29).

Der Befall vornehmlich mittel- und kleinkalibriggeripherer Arterien und Venen, meist an
der unteren Extremitat (37), fuhrt primar zu Mikir@azlationsstérungen in den Akren (66), an
denen sich Ulzerationen und Nekrosen entwickelnnkin Im weiteren Verlauf der
Erkrankung kdnnen sich die GefalRveranderungen ¢Séenund Verschlisse) aszendierend in
Form der charakteristischen Sprunglasionen (,s&gohs”) in die femoro-poplitealen und
aorto-iliakalen GefalRareale ausdehnen (63, 64,055 .segmentale Auftreten der Lasionen in
Kombination mit einer entzindlichen Komponente udi strenge Assoziation der
Erkrankung mit einem, in der Regel fortgefuhrtekadtinabusus (9) macht die Therapie sehr

anspruchsvoll mit einer deutlich eingeschrankteolgsrate.

1.2 Studienprojekt und Zielsetzung

Die epidurale Neurostimulation zur adjuvanten Thexader peripheren arteriellen
Verschlusskrankheit bei Patienten mit nicht zu nstauierender arterieller Gefal3strombahn
wird in der chirurgischen Abteilung des Krankerhd@orz am Rhein schon seit Uber 20

Jahren durchgefihrt.






Aufgrund der positiven klinischen Erfahrungen migsgr Therapieoption bei Patienten mit
arteriosklerotischer Gefal3erkrankung wurden audhirgighe Patienten mit BS mit der
spinalen Neurostimulation behandelt. Die Therapigrde auch aufgrund der schlechten
Prognose dieser Patienten unter sowohl operatileeraach konservativer Behandlung
gewdahlt, alle eingeschlossenen Patienten mit Bu&grdrom befanden sich in einem
fortgeschrittenen Stadium der Erkrankung mit hohdmidensdruck und frustanen
Therapieversuchen in der Eigenanamnese. Dies wiach aladurch dokumentiert, dass
zahlreiche Patienten mit BS nach erfolglosen gdfiadgischen
Revaskularisationsversuchen von anderen Gefal3nenigewiesen wurden.

In die Studie wurden nur Patienten ohne Moglichkeiner gefal3chirurgischen
Rekonstruktion aufgenommen um einen Einfluss devaBlaularisation auf die periphere
Durchblutung auszuschliel3en. Patienten mit BS wrdMbglichkeit einer konventionellen
operativen und/oder interventionellen Therapie wargorimar nicht mit einer epiduralen
Neurostimulation behandelt. Die Wirksamkeit der rHpge wurde anhand der peripheren
Durchblutung (Sauerstoffpartialdruck-Messungen  urBestimmung des Doppler-
VerschluBindex (ABI)), der Rate des Extremitatealds (Amputations-vermeidung), der
klinischen Symptome und anhand der Lebensqualiti@r wier Therapie analysiert.

Das Ziel der vorgelegten retrospektiven, nicht canigierten Studie ist die Evaluierung des

Nutzens der epiduralen Neurostimulation bei Pagiemit einem Burger Syndrom.

2 THEORETISCHE GRUNDLAGEN

2.1 Das Buerger Syndrom

Das Birger Syndrom (BS), die klinische Bezeichndag Thrombangiitis obliterans, ist eine
nicht-arteriosklerotische, segmentale, entzindlicBefallerkrankung im Sinne einer
Panangiitis (51, 60). Die Erkrankung tritt vornekahlbei mannlichen Rauchern vor dem 50.
Lebensjahr auf. Betroffen sind in erster Linie kieibis mittelkalibrige Extremitatenarterien
und -venen (18).

Die Lasionen sind durch das Vorhandensein einsshiein, okkludierenden Thrombus in der

betroffenen Arterie oder Vene charakterisiert (2¥8%.1okale Ursache fiur die Thrombose
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findet sich histologisch eine entzindlich veranelerintima. “Mikroabszesse” aus
Riesenzellhaufen (tuberkuloide Granulome) kénnenRand des Thrombus entstehen (58,
63). Im weiteren Verlauf konnen die Lasionen sickzemdierend in Form der
charakteristischen Sprunglasionen (,skip lesior{g))in die femoro-poplitealen und aorto-
iliakalen Gefal3segmente ausdehnen (64, 65).

Typisch ist ein intermittierender Verlauf aus Exdmionen und Remissionen (42). Der
Schweregrad und die Haufigkeit der einzelnen Schigbeoft mit dem Rauchverhalten
korrelliert (43, 15, 28). Eine histopathologischeaghosefindung und Einteilung in
verschiedene Schweregrade ist dadurch komplizidgss man in den untersuchten
GefalRabschnitten neben histologisch normalen Zoredeneinander verschiedene Stadien
des Krankheitsprozesses findet. Die fur die Erkusugk charakteristischen histologischen
Bilder werden nur in wenigen Fallen angefunden .(¥lein aus diesem Grund kann sich
eine praktikable Diagnostik nur an klinischen Kiig@ orientieren.

Shionoya (63) publizierte funf Einschlusskriterien, die aatitsidend fir die Diagnosestellung
eines Patienten mit einem klinisch relevanten Bfel.shiese Kriterien gelten heutzutage als
pathognomonisch fur die Diagnose des BS. Als Einfdtniterien gelten eine positive
Raucheranamnese, eine Erstmanifestation der Symeptan dem flinfzigsten Lebensjahr,
angiographisch bestatigte infrapopliteale Gefaldadikihen, eine Phlebitis migrans und der
Ausschluss arteriosklerotischer Risikofaktoren ansgnmen eines Nikotinabusus. Die
Diagnosestellung eines Blrger Syndroms erfordeidgle nicht das Erflllen aller genannten
Kriterien.

Fur eine effektive Behandlung der Erkrankung undr fdie Vermeidung einer
Krankheitsprogression stellt die strenge Nikotinalesz die effektivste Mal3nahme dar (15,
28, 52). Die alleinige Reduktion des Nikotinkonsuibisrt in aller Regel zu keiner Besserung
der Symptome und des Schweregrades der Erkrankdig (

Eine adjuvante, konservative Therapieoption ist Behandlung mit intravends und/oder
intraarteriell verabreichten Prostaglandinen, wreskglandin E und Prostazyklinanaloga
(z.B. lloprost). Patienten mit BS zeigten untersdreTherapie eine signifikante Rickbildung
der Ruheschmerzen, des Analgetikaverbauchs und edheilung trophischer
Gewebslasionen (21).

Gefal3chirugische MalRnahmen (vorwiegend crurale &ymafahren) sind aufgrund der
besonderen Gegebenheiten der Erkrankung mit Veérssdh vorwiegend der arteriellen
Ausstrombahn frustran (32). Die Mehrzahl der Stadiar gefal3chirurgischen Therapie bei
Patienten mit BS berichtet Uber schlechte LangamtmisseNakata berichtet Gber eine
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Bypass-Offenheitsrate  von 25% bei Patienten mit Bfach einer mittleren
Nachbeobachtungszeit von 5 Jahren (&Bjta ermittelt eine Bypass-Offenheit von 32.2%
bei einer mittleren Nachuntersuchungszeit von Sefafb5) mit hoher Verschlu3rate in den
ersten 30 Tagen nach primérer Bypassanlage.

Aufgrund der entzindlichen Genese der Erkrankung diffuser, segmentaler, intimaler
Aufquellung der betroffenen Gefal3abschnitte iseaimterventionelle Behandlung generell
weder mdglich noch sinnvoll. Jegliche Manipulationen Sinne einer Ballondilatation des
entzindlichen okkludierten Segments sind mit eilagogener traumatischen Verletzung der
GefalBwand vergesellschaftet (31). Aus diesem Ggiloides in der Literatur kaum Berichte
Uber eine interventionelle Behandlung von infraieplen Lasionen bei Patienten mit BS.
Die chirurgische Sympathektomie galt lange Zeit 8wandardtherapie vor allem zur
Behandlung ischemischer Ulzerationen bei PatieménBS. Die Erfolgsangaben waren
jedoch nicht ermutigend (40, 43, 53).

Major- und Minoramputationen stehen haufig am Eedelgloser sowohl konservativer als
auch chirurgischer Therapieversuche. Die Rate dbers&ghenkelamputationen ist bei
Patienten mit BS mit 8% doppelt so hoch, die deteththenkelamputationen mit 12% 4-mal
so hoch und die der Finger- und Zehenamputatione@8% 9-mal so hoch wie bei Patienten
mit arteriosklerotisch bedingter GefaRerkrankurng)).(Diese hohen Amputationsraten haben
eine deutliche reduzierte Lebensqualitdit und eireminderte Lebenserwartung zu

konstatieren (56).
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2.2 Physiologie der Neurostimulation

Trotz zahlreicher experimenteller Arbeiten zur Rblpglie der Neurostimulation (inklusive

tierexperimenteller Studien) und trotz umfangreichumd langjdhriger Erfahrungen der

epiduralen Neurostimulation aus der Kklinischen Rraxur Behandlung chronischer

Schmerzzustande und der chronischen Extremitatemse, ist deren pathophysiologischer

Wirkmechanismus nur hypothetisch geklart.

Der dominierende Schmerztyp bei der peripherenrialitn Gefal3krankheit ist der tiefe

Ischamieschmerz und der oberflachige Schmerz ausGlkebiet isch&dmischer Ulzera. Durch

die epidurale Neurostimulation scheint es zu efeschwachung des tiefen Schmerzes zu

kommen, wahrend der oberflachliche Schmerz nacimdgeng der Stimulation wiederkehrt
und lediglich durch die Parasthesien maskiert wird.

1. Beim Ischamieschmerz scheint die Schmerzreduktiauptsachlich sekundéar auf die
wiederhergestellte Balance zwischen Sauerstoffaedir und Angebot zurlckzufiihren
zu sein. Dieser Effekt wird durch eine Hemmung signpathischen Aktivitat gesteuert,
bei hoheren Stimulationsreizen scheint jedoch aieé antidrome Erregungsleitung mit
einer direkten Vasodilatation mdglich (46).

2. Beim neuropathischen Schmerz liefert eine lahglende Modulation der neuralen
Aktivitat durch Veranderung der lokalen Transmiteteme im Bereich der Hinterhérner
die erwartete Schmerzreduktion. Sowohl GABAerge alsgch Adenosin-abhéangige
Mechanismen konnten als Ursache fur einen basatstiedy exzitatorischer Aminosauren

in den Hinterhérnern des Rickenmarks nachgewieseden (17).

2.2.1 SCS und sensorisches System

Prinzipiell kénnen sowohl segmentale als auch sganale Mechanismen bei der
Unterdrickung der Schmerzweiterleitung eine Rqtlielsn (direkter Effekt auf den Tractus
spinothalamicus, Aktivierung deszendierender irthitscher Bahnen, segmentale Hemmung
einfacher Fasern bis hin zu thalamo-cortikalen Megmen). Bei der Schmerzhemmung
scheint den synaptischen Veranderungen segmerdpiealer Verschaltungen die gréf3te

Rolle zuzukommen (39).
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2.2.2 SCS und autonomes (sympathisches) Nervengyst

Klinische Studien und Tierstudien haben einen Eftek Neurostimulation auf die periphere
Vasodilatation, Anstieg der Hauttemperatur, verrame Herzfrequenz etc. gezeigt, Effekte
die zum einen durch eine gesteigerte parasympatis&tivitat, zum anderen durch eine
Hemmung sympathischer Aktivitat hervorgerufen werd#énnen (39, 40). Experimentelle
Studien favorisieren das Konzept, dass die Neunoiition eine transitorische Hemmung
auf die sympathische Aktivitat Gber einen zentradpmalen Mechanismus bewirkt. In der
Behandlung von Ischdmieschmerzen scheint es wadirdich, dass es zu einer Hemmung
der sympathisch getriggerten Vasokonstriktion (ibkotinerge Ganglionrezeptoren und tber
0;-adrenerge Rezeptoren und der Neuroeffektor-Vetnigdstelle kommt (37). Bei

Erreichen einer adaquaten peripheren Durchblutwngchwindet der Ischamieschmerz. Die
Neurostimulation scheint jedoch auch bei Patienteh zuvor erfolgter chemischer oder
operativer Sympathektomie wirksam zu sein. In dids&len wirkt die Neurostimulation auf

die verbliebene sympathische Aktivitat, welche gemlith inkomplett ausgeschaltet wird.

Experimentelle Ergebnisse aus Studien, bei denemweder die ventralen Wurzeln

unterbrochen oder eine komplette lumbale Sympatinekt durchgefiihrt wurde, bestatigen

die Aufhebung der vasodilatatorischen Antwort n&¢€s (41).

2.2.3 SCS und ZNS-Neurochemie

Ausgedehnte Erfahrung und experimentelle Studieechen gegen eine Beteiligung opioider
Mechanismen der Schmerzerleichterung nach SCS, i@ Schmerzsyndrome, bei denen
die Neurostimulation erstmalig erfolgreich eingesetvorden war, eine Opioidresistenz
zeigten (42). In experimentellen Studien konnterhmaee Substanzen mit Transmitter /
Neuromodulator-Eigenschaften im ZNS nachgewiesendeve Zu diesen Substanzen
gehdren die Gamma-amino Buttersaure, Serotonirst&ab P, Noradrenalin und Glycin. Die
Konzentration dieser Substanzen scheint nach SCSden spinalen Hinterhérnern

anzusteigen. Der Substanz GABA kommt die Haupth®deuals inhibitorischer Transmitter

bei der pra- und postsynaptischen Hemmung der natem Schmerzafferenzen, sowohl der

dickeren A-Fasern, als auch der nicht myelinisiertiinnen C-Fasern zu. Aktuelle Studien
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zeigen, dass die Ausschittung von GABA und die Aétung von GABA-B Rezeptoren
nach Neurostimulation eine Hemmung der Ausschuttiorg exzitatorischen Aminosauren
(wie Glutamat und Aspartat) bewirkt, was zu einentdgdriickung der nozizeptiven
Schmerzleitung fihren kdnnte (38).

Tab.2.2: Mogliche Effektormechanismen der Neurogkation

Neurophysiologische Mechanismen der Schmerzredukino

e Effekte der SCS auf sensomotorische Funktionen
e segmentale Mechanismen (s. Abb. 2.2.1)

e supraspinale Mechanismen
Neurochemische Mechanismen der Schmerzreduktion (s. Abb. 2.2.2)
e Monoaminerge Transmitter (GABA, Serotonin, Subst®@h

e Inhibitorische Aminosauren (Glycin)

e Adenosin (zentrale Neuromodulation)

Abb.2.2.1: Prinzip der Segmentalen Inhibition dehi8erzafferenzen (nach Linderoth und
Meyerson 1995)

' o Segmentale Inhibition:

Die elektrische Stimulation von groBen AB-
Fasern hemmt die Wahrnehmung der

- O . . :
k(ﬁ Information von kleinen Schmerzfasern in
(2]

den Hinterhérnern.

I 1. Orthodrome Weiterleitung von Impulsen:
"\ ’/ Patient empfindet Paraesthesien

/ 2. Antidrome Weiterleitung von Impulsen:
LN |/./ Aktivier_qng von Interneuronen in den
Hinterhdrnern

w

,Gate Mechanismus": Hemmender Effekt auf
die Weiterleitung schmalkalibriger
Scherzfasern

N V4
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Abb.2.2.1: Schematische Darstellung der neurochedrars Veranderungen im Hinterhorn
durch SCS (modifiziert nach Meyerson und Linderdtaurol Res 2000)

Descending antinociceptive |

, pathways
?Ascending ‘ - 5HT :
nociceptive ' NOR

pathways

: SCS [+]
Adenosine —ﬁif % EAA
& V ‘
<

Primary afferents

Other neuropeptides

ENiK é— é SP

(SCS: spinale Neurostimulation, 5 HT: Serotonin,RNloradrenalin, EAA: exzitatorische
Aminosauren, SP: Substanz P, GABA: Gamma-Aminolaitee)
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2.3 Mikrozirkulation

Es qibt zahlreiche nicht-invasive Untersuchungswddtin zur Beurteilung der
Mikrozirkulation.

- Subjektive visuelle Beurteilung (z.B. Ischamiesehnz, Kapillarfullung etc.)

- Klinische Untersuchungen (z.B. Pulsation, Pul$itiiteetc.)

- Klinische Funktions- und Belastungsuntersuchungen

- Temperaturmessung an der betroffenen Extrenuatét blautareal

- TcPO-Messung

- Laser-Doppler-Flowmetrie

- Kapillaroskopie

2.3.1  Sauerstoffpartialdruck- (TcPQ-) Messung

Der bidirektionale Austausch von Gasen durch diakie Haut und seine Abhangigkeit von
den kutanen Durchblutungsverhaltnissen wurde Iseféib1 vonGerlach beschrieben (47).
Das Verfahren der transkutanen Sauerstoffpartiakdr(rcPQ-) Messung wurde entwickelt,
um den arteriellen Sauerstoffpartialdruck unter emsivmedizinischen Bedingungen
kontinuierlich und nicht-invasiv messen zu kénn€imische Studien haben gezeigt, dass mit
dieser Messmethodik auch eine valide und reprodeaiie Einschatzung der peripheren
Sauerstoffversorgung bei Patienten mit arteridlerschlusskrankheiten maoglich ist (25, 26).
Gannon et al. (25) fuhrten intraoperative TcRB@®lessungen bei 23 Patienten mit schwerer
peripherer arterieller Verschlusskrankheit durcler DRegionale Perfusions-Index* (RPI),
der sich aus dem Quotienten des FuRR-TeR@rtes und Brust-TcP@Nertes errechnet,
wurde von der Arbeitsgruppe eingefihrt. Die Ergsebaizeigten, dass der RPI den Blutfluss
im Gewebe und dessen Oxygenierungsgrad reflektiert.

Fur die Prognose der Heilungstendenz bestehendduldara sowie der Hohenbestimmung
geplanter Amputationen ist das TcPKdelRverfahren in der Klinik etabliert (24, 25, 238,
37).
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2.3.1.1 TcPQ und peripherer Perfusionsdruck: die ,, TcPO,-FluZhyperbel*

Theoretische Berechnungen auf der Grundlage eiagdl&schlingenmodells ergaben eine
hyperbolische Beziehung zwischen TeR@d lokalem Blutflu? unter der Messelektrode (7).
Die Existenz dieser TcRP&Perfusionshyperbel konnte durch vergleichende Ntegsn von
TcPG und Perfusions- bzw. Knéchelarteriendruck am MdrfiefalRgesunder Probanden und
einem grofReren Kollektiv von AVK-Patienten in viaestatigt werden (24, 37). Der im
Rahmen der AVK als indirekter Flussindikator zuenpretierende TcPOweist einen
Jlussblinden Bereich* auf, innerhalb dessen tro&zner u.U. noch ausreichenden
Gewebesauerstoffversorgung transkutan kein Safferahr nachgewiesen werden kann.
Biologisch beruht dieses Phanomen neben defiki@enverbrauch des Gewebes auf einem
O,-Diffusionsshunt, der sich aus der Gegenstromanorgrder oberflachlichen, arteriellen
und vendsen Kapillarschenkel ergibt (61). Theocktisnd experimentell bewegt sich der
vom Elektrodentyp abhangige flussblinde Bereich utn ml/100gmin (13). Die
korrespondierenden peripheren Perfusionsdruckviegen zwischen 20 und 30 mmHg (24).
Jede systematische Steigerung des Elektrodenlsséftu(Verschiebung der Messstelle von
distal nach proximal, Beintieflagerung) oder Anhefpudes pa@engt diesen flussblinden

Bereich ein.

2.3.1.2 Elektroden zur TcPQ-Messung

Zur transkutanen Messung degRartialdrucks wird ein polarographischer Elektroaigbau
nachClark verwendet. Eine lokale Rasur und Entfettung derthhaiti Isopropylalkohol an
der Stelle der Sensorplazierung ist notwendig, @m feéésten Kontakt der Elektrodeneinheit
zu sichern. Der an die Hautoberflache gelangendeerSwff diffundiert durch eine
gasdurchlassige Membran (zumeist Teflon) in den emem speziellen Elektrolytpuffer
geflllten Elektrodeninnenraum und wird hier an &erf etwa —750 mV polarisierten
Edelmetallkathode elektrochemisch reduziert. Da 8auerstoffspannung der Haut bel
normaler Umgebungstemperatur nur weniger als 5 gnimédragt, muld diese durch Erhitzen
des Transducers auf eine erhdhte und kontrolli€gmperatur von 37 — 44° C gebracht

werden. Dies fuhrt zu einer maximalen Kapillardictung durch Vasodilatation.
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2.3.1.3 Reproduzierbarkeit und Altersabhangigkeit

Im Extremitatenbereich schwanken die absoluten TéR@rte bei horizontaler Lagerung
ortlich und zeitlich im Mittel zwischen 5 und 10 raig. Erwartungsgemal wurde die gro3te
Variabilitat im steilen Anfangsteil der zirkulatedhen Hyperbel fur TcP&WVerte von 10-40
mmHg beobachtet (56, 59).

Innerhalb der flr atherosklerotische GefaRRverseklitypischen Alterspanne scheint eine
eventuelle Altersabhangigkeit in Relation zu derbrobachteten TcR&Reduktionen ohne

praktische Bedeutung zu sein (59).
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3. PATIENTEN UND METHODIK

3.1 Patientenkollektiv

Von Januar 1986 bis Dezember 2006 wurden insgegar®atienten mit einem BS mit der
epiduralen Neurostimulation in der Chirurgischennkl des Krankenhauses ,Porz am
Rhein“ behandelt und in einer retrospektiven St@dlfasst. Bei allen Patienten bestand eine
nicht-rekonstruierbare arterielle Verschlul3kranklagr unteren Extremitat. Die Diagnose
eines Burger Syndroms wurde anhand der klinischeteri€en von Shionoya (63) bei allen
eingeschlossenen Patienten gestellt.

Die Geschlechtsverteilung betrug 22 Manner zu uéma3,1 zu 1). Das Durchschnittsalter
der Patienten lag bei 33,7 Jahren mit einem Midtestvon 18 und einem Hochstalter von

39 Jahren. Die mittlere Nachuntersuchungszeit eiré Jahre.

3.1.1 Einschlusskriterien

Bei 26 der 29 Patienten (89.65%) lag zu BeginnBirandlung ein starker Nikotinkonsum

vor (mehr als 20 Zigaretten pro Tagrei Patienten waren Nicht-raucher, bei der
Expositionsanamnese konnte jedoch eine hohe Nid@tstung in der naheren Umgebung
des Patienten erhoben werden (Raucher in der FeamniliFreundeskreis oder auf der Arbeit).

Eine Erstmanifestation der Symptome vor dem 50.ehsfahr und ein durch eine

Angiographie bestéatigter, infrapoplitealer artdeielVerschluss wurden bei allen Patienten
festgestellt. Eine Phlebitis migrans konnte hingegeur bei 12 Patienten (41.4%)

diagnostiziert werden.

Atherosklerotische Risikofaktoren (Diabetes medljtblyperlipidamie, arterieller Hypertonus)

und eine atherosklerotische Genese der Gefal3etkignkvurden bei allen Patienten

ausgeschlossen (Familien- und Eigenanamnese, Kiéhgetntersuchung, Laborchemische
Untersuchungen, Duplexsonographie der Gefal3e, etc.)

Um eine thrombotische/ thromboembolische GeneseGigélRverschlisse auszuschlie3en

wurde bei allen Patienten, die ab Januar 1996 eniN@urostimulation behandelt wurden,
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eine umfangreiche Thrombophiliediagnostik (Faktet-&iden-Mutation, Protein C-, Protein
S-Mangel, Antiphospholipid-Antikdrper-Syndrom) dhgefihrt, bei den vorher behandelten
Patienten fand eine Thrombophiliediagnostik keira&htung.

Andere morphologische und klinisch relevante Geféddekungen (z.B. Zystische
Adventitia-Degeneration, Poplitea-Aneurysma, PepHEntrapment Syndrom etc.) konnten

bei allen Patienten duplexsonographisch ausgessnoserden.

Tab.3.1.1: Einschlusskriterien nach Shionoya futigAgen mit Blrger Syndrom im

untersuchten Patientengut (n=29) .

Absolut (n =) Prozent (%)
Raucheranamnese 26/29 89.6%
Erstmanifestation der Symptome 29/29 100%
vor dem 50sten Lebensjahr
Infrapoplitealer arterieller Verschluss 29/29 100%
durch Angiographie bestéatigt
Phlebitis migrans 12/29 41.4%
Ausschluss von atherosklerotischen 29/29 100%

Risikofaktoren (ausgenommen Nikotinkonsum)
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3.1.2  Gefal3chirurgische  Rekonstruktionen vor der Bhandlung mittels

Neurostimulation

Sieben der 29 behandelten Patienten hatten bereitS8ehandlung mit der Epiduralen
Neurostimulation mindestens eine chirurgische Ravasisation an der betroffenen
Extremitat (2 femoro-popliteale Bypasse im Pl Segim& femoro-crurale Bypasse). Bei 4
dieser Patienten waren bereits mehrfach gefal3gaire Rekonstruktionsversuche erfolgt.
Alle Bypasse waren zum Zeitpunkt der Neurostimalabehandlung okkludiert. Bei 3
Patienten war anamnestisch lediglich eine Intereasbehandlung (perkutane transluminale
Angioplastie im Unterschenkelsegment (2x Truncbsofibularis, 1x A. tibialis anterior et

posterior) erfolgt, bei 3 Patienten war eine lurel@&ympathektomie durchgefihrt worden.

3.1.3 Stadieneinteilung der Patienten anhand des dptsymptoms

Aufgrund ihrer klinischen Bedeutung hat sich einat&lung der peripheren arteriellen
Verschlusserkrankung (pAVK) in 4 Schweregrade ndebntaine im europdischen

Sprachraum durchgesetzt.

Stadium I:  Asymptomatisches Stadium

Stadium Il:  Belastungsinsuffizienz (Claudicatiogmhittens)

Stadium lla: schmerzfreie Gehstrecke tiber 200m*

Stadium llb: schmerzfreie Gehstrecke unter 200m*

Stadium lll:  Ruheschmerzen

Stadium IV:  manifeste Gewebeischamie (akrale Ne{roécus/ Gangran)

* Standardisierter Gehtest: 3 km/h bei 12% Steigung

Die Klassifikation nach Fontaine ist jedoch aufgfureines nicht-kontinuierlichen,

progredienten Verlaufs der Symptome fir die einmisg¢he Schweregradeinteilung bei

Patienten mit BS nur eingeschrankt geeignet. Sm lkan Patient mit Gehbeschwerden i.S.

einer Claudicatio intermittens auch ohne Ruheschemerbereits trophische Stérungen

entwickeln. Zur Vereinfachung der Schweregrademe erfolgte eine Beurteilung

entsprechend des fuhrenden Symptoms der Patieatdnder Klassifikation nach Fontaine.
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Tab.3.1.2: Klinisches Stadium vor der Therapie atirostimulation (Patienten n = 29)

Claudicatio intermittens 100m 8/29 27.6%
Ruheschmerzen 8/29 27.6%
Trophische Lasion (Ulkus/ Nekrose) 13/29 44.8%

3.1.4 Doppler-Index-Messung

Mogliche Veranderungen der Extremitatenperfusiochrigpiduraler Neurostimulation sollten
anhand der Messungen des Doppler-Index (DI) undResgonalen Perfusionsindex (RPI)
registriert werden. Der DI diente zur Evaluierungr dMakrozirkulation und der RPI zur
Evaluierung der Mikrozirkulation (24, 30, 37)

Die Messung des systolischen Blutdruckes Uber déibialis posterior und A. dorsalis pedis
mittels der Dopplersonographie ist eine wichtigetMdee zum Nachweis einer peripheren
arteriellen Verschlusserkrankung. Die Methode lediah an die Ubliche Blutdruckmessung
an und ersetzt die Korotkoff-Téne durch das Dopfiedémungssignal. Beim Gefal-
Gesunden liegen die Werte tUber den Arterien desrentExtremitéat ca. 20 mmHg héher oder
auf gleicher Hohe als die Druckwerte Uber der Aiaiss. Werden unter Ruhebedingungen an
den Beinen um mehr als 10% erniedrigte Werte gdgamden Armen gemessen, liegt eine
eingeschrankte arterielle Durchblutung der untdtgtremitat vor. Da der Dopplerdruck in
den Kndchelarterien von der HOhe des systemischendrmdcks abhéngt, wird zur

Relativierung der tibio-brachiale Index bestimmt.
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Formel zur Errechnung des Doppler-Index:
Tibio-brachialer Index= gemittelter Kndchelartedeunck / Radialisdruck

Beurteilung: normal >oder=1
pathologisch <1

Obwohl aus der Hohe des peripher gemessenen Depgehlussdruckes bzw. des tibio-
brachialen Index keine Ruckschliisse auf die funktie Durchblutung gezogen werden
konnen, erlaubt sie empirisch eine ungefahre E#tzcmg des klinischen Stadiums bei
Patienten mit peripherer arterieller Verschlusskiait (Tab.3.1.3).

Eine Verwendung des Doppler-Index bei PatientenB8itist zulassig, da es sich hierbei um
eine Stérung der Makrozirkulation mit Beteiligungrwiegend mittel- bis kleinkalibriger

Extremitatenarterien handelt.

Tab.3.1.3: Vergleich des klinischen Stadiums deikAvach Dopplerdruckmessung mit der

Fontaine Klassifikation

Doppler-Index Schweregrad Fontaine-Stadium
>0.9

0.9-0.75 leichte Ischamie I-11
0.75-0.5 mittelschwere Ischamie [1-111

<05 schwere Ischamie -1v
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3.15 Messung des Transkutanen Sauerstoffpartialdckes (TcPQ)

Die Messung des Sauerstoffpartialdruckes erfolgte leegenden Patienten mit einem
Oxycapno Monitor der Firma Hellige, Typ Servomed ISIg65 und einer Clark Elektrode.
Nach Erhitzen der Elektrode auf 45 °C zum Erreichi@er maximalen Kapillardurchblutung
durch Vasodilatation, wurde diese auf den FuRrigjektebt, eine zweite Referenz-Elektrode
wurde auf der Brustwand angebracht.

Aus dem Quotienten des Ful3-TcP@Wertes und Brust-TcP£Referenzwertes wurde der
.Regionale Perfusionsindex” (RPI) errechnet.

Die Werte des DI und des RPI wurden als Mittelweor der empfohlenen Therapie
(Ausgangswert) und wahrend der Nachuntersuchurtigszealle Patienten aber auch separat
anhand des klinischen Stadiums (Ruheschmerzen agimdmischen Lasionen) sowie auch
anhand der Menge des Nikotinkonsums ausgewertet.

Der DI und der RPI bezogen sich bei allen Patiemigindie Extremitat mit dem fuhrenden
Symptom, das bedeutet auf die Extremitat mit démefiiden trophischen Lasionen oder fir
die Patienten mit Claudicatio oder Ruheschmerzdnda Extremitdt mit dem grofReren
Schmerz. Fir die Patienten, bei denen die fuhré&xtieemitat vom klinischen Stadium nicht
maoglich zu beurteilen war, wurde die Extremitat mém schlechtesten TcR®ert nach
wiederholten Messungen und Vergleich mit der anueBxtremitat als die fihrende

Extremitat definiert.
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3.2 Neurostimulation

3.2.1  Technik der Implantation

Alle Implantationen erfolgten unter aseptischen iBgdngen im Operationssaal. Zur
Infektionsprophylaxe erhielten alle Patienten diygiioperativ eine antibiotische Einmalgabe
von 2g Cefazolin intravends. In Lokalanasthesie ($tocain) erfolgte dann eine dorso-
mediane Inzision Uber den Dornfortsatzen L 3/L MnschlieBend Praparation in die Tiefe
und Darstellen der Fascia thoracolumbalis. Nachkttam des Epiduralraumes mit einer
Tuohy-Kanule wurde eine vierpolige StimulationssendAdvanced Neuromodulation
Systems (ANS), Plano, TX, USA und Pisces-Quad 3¥8Vedtronic Inc. Minneapolis, MN,
USA) epidural eingefuhrt. Unter Rontgen-Durchlewitf im a.p.-Strahlengang, wurde dann
die Sonde in Hohe Th 11-Th 12 platziert. Zur Opéirang der Sondenlage erfolgte eine
externe elektrische Probestimulation, bis beim dpédin die gewilnschten Pardsthesien in
beiden unteren Extremitaten, bzw. in dem entsprethi@hrenden Bein, reproduzierbar
hervorgerufen werden konnten. Die Sonde wurde &e€and in dieser Lage an der thorako-
lumbalen Faszie fixiert um eine Sondendislokatian vermeiden. Nach Konnektion der
Sonde mit dem Verlangerungskabel und nach Bildungresubkutanen Generatortasche im
Bereich der lateralen linksseitigen Bauchwand wudds Verlangerungskabel subkutan
durchgezogen. AnschlieBend wurde die Konnektioles Generators und dem
Verlangerungskabes durchgefiihrt und der Gener&@endsis, Advanced Neuromodulation
Systems (ANS), Plano, TX, USA und ITREL Il und ITREB IPG, Medtronic Inc.,
Minneapolis, MN, USA) in die Generatortasche eiegel Zuletzt erfolgt der schichtweise
Wundverschluf3.

Zur Studienzeit erfolgte die Implantation untettistairen Bedingungen um eine 24-stiindige
Bettruhe im Anschluss an die Implantation zu gevsten und um eine frihe
Sondendislokation und andere Komplikationen (Naatoiolg, Liquorfistel) zu vermeiden.
Alle Patienten erhielten perioperativ eine Throndpyephylaxe mit einem unfraktionierten
Heparin oder mit einem niedermolekularen HeparimeEspezielle Antikoagulation oder
Anderung der Antikoagulation bei Patienten unter effipie mit einem

Thrombozytenaggregationshemmer war nicht notwerttlige Kumarintherapie wurde
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regelhaft und frihzeitig vor der Implantation beefpdum Blutungskomplikationen zu
vermeiden. Die angestrebten Quick-Werte lagen daBéi% (INR < 2,0).

Als initiale Einstellungen des Generators wurden 8en behandelten Patienten eine
Pulsamplitude zwischen 1,0 — 2,5 V, eine Frequemz %0 —110 Hz und eine Pulsdauer von
180-450 ps gewahlt. Wahrend der Nachuntersuchuitgszenen die Parameter jederzeit
individuell durch einen externen Computer verandentden.

3.2.2 Implantierte Neurostimulator-Systeme

Alle Patienten erhielten einen konventionellen Mstimulator, der auch zur Behandlung
chronischer Schmerzzustande eingesetzt wird. Dhethten Pulsgeneratoren waren Genesis,
(Advanced Neuromodulation Systems (ANS), Plano, W®A) und ITREL Il und ITREL 3
IPG (Medtronic, Minneapolis, MN, USA). Die mittleranitialen Einstellungen waren eine
Pulsamplitude von 2,2 V, eine Pulsweite von 380und eine Frequenz von 70 Hz. Zu
Beginn der Behandlung wurde in aller Regel ein kan¢rlicher Stimulationsmodus gewahlt.
Bei Patienten mit einer klinischen Verbesserung 8S8gmptome wurde im Verlauf der
Behandlung auf einen intermittierenden Stimulatimadus gewechselt um eine friihzeitige
Batterieerschopfung zu vermeiden.

Abb. 3.2.2: Implantierte Neurostimulator-Systeme

B

(A — Genesis, Advanced Neuromodulation Systems]tBet3, Medtronic)
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3.3 Datenerhebung

Die Daten von 29 Patienten wurden retrospektiv adhaon Krankenakten der stationéaren
Aufenthalte und ambulanten Dokumantationsbdgen gagdél3chirurgischen Ambulanz der
chirurgischen Abteilung des Krankenhaus Porz amirRleehoben. Seit dem Jahr 2002
erfolgte eine prospektive Registrierung der Nackrsuichungen. Die Datenerfassung erfolgte
anhand eines zuvor erstellten ausfuhrlichen Datassuingsbogens.

Alle eingeschlossenen Patienten hatten im Nachlohdlnagszeitraum mindestens eine
Kontrolluntersuchung mit klinischer Untersuchungduausfihrlicher Dokumentation der
klinischen Symptome, Bestimmung des Doppler Indek TicPQ-Messung.

Sowohl wéhrend der Nachbeobachtungstermine als aosthlie3end in einer telefonischen
Kontaktaufnahme mit den Patienten (Januar-Febru@07)2 wurde die subjektive
Zufriedenheit der Patienten mit dem System anhameseeinfachen Fragenkatalogs
(Zufriedenheit mit der Systemprogrammierung und ogmmmierbarkeit, mdgliche
Einschrankung der taglichen Aktivitat, Verlauf /Besung der Beschwerden, erneute
Einwilligung in den Eingriff und Empfehlung der Tiapie anderen an der Erkankung

leidenden Patienten) aufgezeichnet.

3.4 Statistische Auswertung

Die statistische Auswertung der Daten erfolgte aufem Personalcomputer mit dem
Programm ,,SPSS for Windows". Aufgrund der gering@tizahl der in dieser Untersuchung
eingeschlossenen Patienten (n=29) wird von eindtemgehenden statistischen Analyse
abgesehen.

Die Messresultate der Untersuchungen wurden inteMierte +/- Standardabweichung
angegeben. Zum paarweisen Vergleich der Ergebniese Messung des Regionalen
Perfusions-Index (RPI) innerhalb einer Gruppe wareeplorative einseitige Student t-Tests
fur verbundene Stichproben gerechnet, sowie 95% fid@mzintervalle bestimmt. Die

MelRwerte der Nachbeobachtungszeiten wurden einmein dem Ausgangswert vor

Neurostimulation paarweise verglichen.
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Statistische Auffalligkeit oder Abhéangigkeit wurdangenommen bzw. der Begriff

~Signifikant* verwendet, wenn die univariante Tédatstik p-Werte unterhalb des

angegebenen Niveaus von 5% lieferte. Hierbeiusb@achten, dass die p-Werte einen rein
beschreibenden Charakter haben.

Bei fehlenden Daten wurden die Patienten nicht i ehtsprechende Auswertung mit

einbezogen.
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4. ERGEBNISSE

4.1 Regionaler Perfusions-Index (RPI)

4.1.1 RPI-Ausgangswert vor Stimulation

Der mittlere Regionale Perfusions-Index (RPI) alRgtienten vor der Neurostimulation
betrug 0,27, bei einer Standardabweichung von Sgde einem Minimum-RPI von 0 und
einem Maximalwert von 0,52.

Tabelle 4.1.1: RPI-Ausgangswert vor epiduraler fddstimulation

N Durchschnitt ~ Standardabweichunc Minimum Maximum

29 0,27 0,25 0 0,52

4.1.2  Verlauf des RPI nach epiduraler Neurostimulabn

Bereits nach einem Stimulationszeitraum von 3 Memateigten die Patienten einen Anstieg
des durchschnittlichen RPI von 0,27 auf 0,41 ¢S@22, p< 0.05). Im weiteren Verlauf kam
es zu einem kontinuierlichen Anstieg des RPI agbMach 1 Jahr und auf 0,52 drei Jahre
nach Stimulation. Der mittlere RPI fiel nach 5 dhteicht auf 0,46 ab, lag damit jedoch
noch Uber dem durchschnittlichen RPI 3 Monate natmulationsbeginn. Nach 5 Jahren

befanden sich noch 12 Patienten im Follow-Up.
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Tabelle 4.1.2: Verlauf des Regionalen Perfusioex nach epiduraler Neurostimulation

Durchschnitts Standardab  Minimum Maximum N

RPI weichung
3 Monate 0,41 0,22 0,24 0,56 29
1 Jahr 0,49 0,34 0,26 0,72 17
3 Jahre 0,52 0,21 0,26 0,76 19
5 Jahre 0,46 0,15 0,21 0,74 12

Abb. 4.1.2: Verlauf des Regionalen Perfusions-IndB®l) bei Patienten mit Buerger
Syndrom nach epiduraler Neurostimulation. Die Mesgitate werden als Mittelwerte +/-

Standardabweichung angegeben.
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4.1.3 Verlauf des RPI bei Patienten mit Buerger Sydrom und unterschiedlichem

klinischen Ausgangsstadium



Zur Beurteilung der Wirkung der epiduralen Neumostiation bei Patienten miBS und
unterschiedlichem klinischen Ausgangsstadium wurder RPI fir Patienten mit
Ruheschmerzen (n=8/29) und trophischen Lasioneb3({i28) dokumentiert und ausgewertet.
Der RPI-Ausgangswert der Patienten mit Ruheschmdre&ug 0,28 0,19 (SD) mit einem
Minimum von 0,1 und einem Maximum von 0,51. Nachneei mittleren
Nachuntersuchungszeit von 1,4 Jahren stieg dea®&H1,35+ 0,20 (SD) an (Minimum: 0,25,
Maximum: 0,43).

Der RPI-Ausgangswert der Patienten mit einer tregen Lasion (Ulkus, Nekrose) an der
betroffenen Extremitat betrug 0,1 0,21 (SD) mit einem Minimum von 0,0 und einem
Maximum von 0,31 und lag damit wie zu erwarten rigeel als der Ausgangswert fir
Patienten mit Ruheschmerzen. Nach einer mittleranhdntersuchungszeit von 5,7 Jahren
stieg der RPI signifikant auf 0,400,18 (SD) an (Minimum: 0,31, Maximum: 0,52) p<.802

Tabelle 4.1.3.1: RPI-Ausgangswerte fur Patienten Ruheschmerzen und trophischen

Stoérungen vor epiduraler Neurostimulation

Patienten Durchschnitts- RF Standardabweichur Minimum Maximum N
0,28 0,19 0,10 0,36 8

Ruheschmerzen

Trophische Lasione 0,17 0,21 0,0 0,31 13

Nach einer Nachuntersuchungszeit von 1,4 JahrediéiPatienten mit Ruheschmerzen und
5,7 Jahren fur die Patienten mit trophischen L&siorrgab sich in beiden Gruppen ein

deutlicher Anstieg des RPI.
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Tabelle 4.1.3.2: Verlauf des RPI fur Patienten mttheschmerzen und trophischen

Stérungen nach epiduraler Neurostimulation



Patienten Durchschnitts Standardabweichur Minimum Maximum p n

RPI
Ruheschmerze 0,35 0,20 0,23 0,49 0,7 8
Trophische 0,40 0,18 0,31 0,52 0,02¢ 13

Lasionen

Abb. 4.1.3: Regionaler Perfusions-Index fur Pdaganmit unterschiedlichem klinischem
Ausgangsstadium. Die Messresultate wurden in Nve#ele £ Standardabweichung

angegeben
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41.4 RPI fur Patienten mit unterschiedlichem Raucterhalten.



Zur Beurteilung der Wirkung der epiduralen Neunostiation bei Patienten mit BS und
unterschiedlichem Rauchverhalten vor und im Vertsif Behandlung wurde der RPI fur die
unterschiedlichen Subgruppen analysiert. Finf Riie konnten wéhrend der Behandlung
ihren Nikotinkonsum komplett beenden. EinundzwanzZRatienten gaben an, ihr
Rauchverhalten zwar reduziert aber weiter fortgeeset haben. Drei Patienten waren vor der
epiduralen Neurostimulation Nicht-raucher, bei Bgpositionsanamnese konnte jedoch eine

hohe Nikotinbelastung in der ndheren Umgebung désrien erhoben werden.

Tabelle 4.1.4.1: Regionaler Perfusions Index-Auggamrte flir Patienten mit Buerger

Syndrom und unterschiedlichem Rauchverhalten

Durchschnitts Standardab  Minimum Maximum N
RPI weichung
Nichtraucher 0,24 0,12 0,18 0,30 3
Fortgesetzter 0,17 0,18 0,05 0,52 21
Nikotinkonsum
Eingestellter 0,19 0,11 0 0,22 5

Nikotinkonsum
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Tabelle 4.1.4.2: Regionaler Perfusions Index fltieRgen mit Buerger Syndrom und

unterschiedlichem Rauchverhalten wahrend der N&oroktion- Therapie



Follow-up 1 Jahr 3 Jahre

Nichtraucher 0,32+ 0,20 0,33+ 0,21
Fortgesetzter Nikotinkonsum 0,27+ 0,14 0,30+ 0,13
Eingestellter Nikotinkonsum 0,42+ 0,12 0,40+ 0,14

Alle 3 Untergruppen der Patienten zeigten einehtrsignifikanten aber deutlichen Trend des
RPI- Durchschnittswertes im Vergleich mit dem RRlisgangswert vor der Stimulation.
Nichtraucher hatten erwartungsgemall den héchstachgiinnittichen RPI vor der
Stimulationsbehandlung, zeigten wahrend der Nadbdgtdungszeit einen Anstieg des RPI
von 24+ 0,12 auf 0,32 0,20 nach 1 Jahr und auf 088,21 nach 3 Jahren.

Die Patienten, die wahrend der Nachuntersuchungsizess Rauchen komplett eingestellt
haben (n=5), zeigten den héchsten Anstieg des Ridtemd des Follow-up. Bereits 1 Jahr
nach Neurostimulation konnte bei dieser Patiemtgige eine Verdopplung des RPI-
Durchschnittswert von 0,12 0,11 auf 0,42+ 0,12 verzeichnet werden. Nach 3 Jahren

Neurostimulationsbehandlung lag der RPI- Durchdtdwert bei 0,4& 0,14.
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Abb. 4.1.4: Regionaler Perfusions-Index fir Pagentmit Buerger Syndrom und
unterschiedlichem Rauchverhalten. Die Messresultateen in Mittelwerte angegeben.
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4.2 Doppler- Index (DI)

Zur Beurteilung der Wirkung der epiduralen Neunostiation auf Veranderungen in der
Makrozirkulation bei Patienten mit BS wurde der ¥@r und nach der Neurostimulation
dokumentiert und ausgewertet.

Der DI-Ausgangswert vor Neurostimulation lag duatirsttlich bei 0,5% 0,29. Bereits nach
einer Therapiedauer von 3 Monaten war ein Anstiggda/6+ 0,31 zu verzeichnen. Nach 1
Jahr und nach 3 Jahren wurden die im Verlauf héchg{erte fir den DI bestimmt (1,G1
0,17 nach 1 Jahr, 1,830,26 nach 3 Jahren). Patienten, die ihr 5-Jahollevi~up erreichten,
zeigten dann eine geringe Abnahme des Doppler-ladég,76x 0,24.

Eine signifikante Differenz des DI-Durchschnittstesr im Verlauf der Behandlung zum
Ausgangswert vor Neurostimulation konnte zu keingsitpunkt der Nachbeobachtungszeit

festgestellt werden

Tabelle 4.2.1:  Doppler-Index fur Patienten mit Byex Syndromvor und wahrend

epiduraler Neurostimulation

Patienten Durchschnitts-  Standardabweichur E

Dl
Vor Therapie 0,57 0,29
3 Monate 0,76 0,31 p>0.5
1 Jahr 1,01 0,17 p>0.5
3 Jahre 1,03 0,26 p>0.5
5 Jahre 0,76 0,24 p>0.5
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4.3 Verlauf der klinischen Symptome unter Neurostimlation

Die Patientengruppe mit Wadenclaudicatio als futesnHauptsymptom (n=8) berichteten
unter epiduraler Neurostimulation Uber eine delhdicVerbesserung der schmerzfreien
Gehstrecke bis hin zu einer unbegrenzten Gehstreddach einer mittleren
Nachuntersuchungszeit von 4 Jahren konnte beiiérifarh eine uneingeschrankte Gehstrecke
und bei 2 Patienten eine schmerzfreie Gehstrechenahr als 200 m registriert werden.

In der Untergruppe der Patienten mit Ruheschmefize8) waren 7 Patienten im Verlauf der
Nachbeobachtungszeit komplett beschwerdefrei,Pairent berichtete tber eine signifikante
Schmerzreduktion mit Claudikationsbeschwerden reider Gehstrecke von 150 m. Bei
diesem Patienten bestanden nach Neurostimulatiore KRuheschmerzen mehr, Analgetika
wurden ebenfalls nicht mehr bendtigt.

Vor Therapiebeginn hatten insgesamt 13 Patienteritbeischdmische Hautlasionen (8
Patienten mit ischamischen Ulzera, 5 PatienterNelitrosen). Sieben dieser Patienten hatten
eine komplette Abheilung der trophischen Stérun@ePRatienten mit Ulkus, 2 Patienten mit
lokaler Nekrose). Bei 4 Patienten wurde im spéatek&rlauf eine Minoramputation
notwendig (2 Patienten mit Ulkus und 2 Patienten Nekrose). Eine Majoramputation
musste bei 2 Patienten (eine Oberschenkel- undUmterschenkelamputation) durchgefiihrt
werden (je 1 Patient mit Ulkus und Nekrose).

Sechs der 7 Patienten mit ischdmischen Lasionen urakr 4 Patienten mit spaterer
Minoramputation berichteten das Fehlen einer schbeglingten Gehstreckeneinschrankung.
Die Entwicklung neuer ischamischer Hautdefekte kemm Verlauf der Therapie bei keinem

Patienten beobachtet werden.
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Tabelle 4.3:  Verlauf der klinischen Symptome betidtaen mit Buerger Syndrom unter

epiduraler Neurostimulation

Patienten mit Patienten mit Patienten mit
Klinische Symptome Claudications- Ruheschmerzer trophischen

beschwerden Lasionen

n=8 n=8 n=13

Keine Einschrankung der 6 7 8*
Gehstrecke
Gehstrecke > 200m 2 0 2*
Gehstrecke < 200m 0 1 1*
Schmerzreduktion 2 1 3*
Schmerzfreiheit 6 7 8*
Komplette Abheilung des - - 7
Gewebedefektes
Minor- Amputation 0 0 4
Major- Amputation 0 0 2
Neue trophische Lasioner 0 0 0

* Patienten mit Major-Amputation wurden ausgesctéos
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4.4 Amputationen und Extremitatenerhalt

Bei 6 der 29 Patienten (20,6%) musste aufgrundreerschlechterung des Lokalbefundes
mit VergroRerung der ischdmischen Hautulzera odeekrosen im Verlauf der
Nachbeobachtungszeit entweder eine Minor- oder Majputation durchgefiihrt werden. Die
mittlere Zeit zwischen Beginn der Neurostimulatiogisandlung und der Amputation betrug
13 Monate fur die Minor- und 25 Monate fur die Majmputation.

Bei 4 Patienten mit Minoramputation wurde eine Zglmputation durchgefuhrt (2 Patienten
mit Grol3zehenamputation, 1 Patient mit Amputatidhudd 1 Patient mit Amputation der
Gro3zehe und DIV), eine Vor- oder MittelfuBampudatiwar bei keinem Patienten
erforderlich. Bei den beiden Patienten mit einer\fierlauf notwendigen Majoramputation
wurden jeweils eine Unterschenkel- und eine Obersicblamputation durchgefuhrt. Alle
Amputationswunden heilten primar komplikationslas a

Alle Patienten mit erforderlicher Amputation gelgdrtauch primar zu der Untergruppe mit
bereits vor Neurostimulation bestehenden trophis¢teutstérungen.

Im vorliegenden Patientenkollektiv konnte ein Ertigtenerhalt von 93,1 % erzielt werden.
Insbesondere, bezogen auf die Untergruppe mit dehdmischen Hautdefekten vor

Stimulation wurde ein Extremitdtenerhalt von 84,&&echnet.

4.5 Komplikationen

Wahrend der Nachuntersuchungszeit wurden insgesamElektrodenbriche und 3
Elektrodenmigrationen bei intakter Sonde regidiriein allen Fallen wurde eine
Revisionsoperation mit Elektrodenwechsel durchgefiih

Zu einer frihzeitigen Erschépfung der Batteriel@Monate nach Implantation) mit damit
verbundenem Austausch des Generatorsystems kaei lesifiem Patienten.

Sonstige fur die epidurale Neurostimulation bekanKbmplikationen (z.B. Wundinfekte,
Liquorfistel, Generatordefekte etc.) konnten nisbbbachtet werden.

Eine Ubersicht der beschriebenen Komplikationemidtabelle 4.5.1 aufgefihrt:
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Tabelle 4.5.1: Komplikationen der epiduralen Netiroulation

Sondenbruch Sondendislokation
Patienten 2 (6.9 %) 3 (10.3 %)
4.6 Patientenzufriedenheit

Alle Patienten waren mit der Handhabung (Prograsmumig und Programmierbarkeit) ihres
Systems zufrieden, bei keinem der Patienten bese&amel Einschrdnkung der taglichen
Aktivitaten durch den Neurostimulator. Eine Patientberichtete im Verlauf Utber

intermittierende Rickenschmerzen unter der Therapie chronisches Bandscheibenleiden
war jedoch anamnestisch bereits bekannt, so dass Wwmsachlicher Bezug zwischen

Neurostimulation und den Ruckenschmerzen hergestelfden konnte. Eine kurzzeitige
antiphlogistische und analgetische Therapie fuhbei dieser Patientin zu einer
Befundbesserung.

24 der 29 Patienten (82,7%) machten retrospekiss Sigstem flr die Verbesserung ihrer
Beschwerden verantwortlich, wirden deshalb erneuaten Eingriff einwilligen und wirden

auch anderen Patienten mit derselben Erkrankunggediderapie empfehlen. Die beiden
Patienten mit der Majoramputation und 3 weitereidhéén (1 Patient mit primaren

Ruheschmerzen und persistierenden Claudicationswesden unter Therapie und 2
Patienten mit Kklinischer Befundbesserung /Beschinaitit ohne Angabe von Griinden)
wuirden eine erneute Neurostimulationsbehandlunghalein.
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5. DISKUSSION

5.1 Einleitung

Der Zusammenhang von spinaler Neurostimulation pedpherer Durchblutung wurde
schon vor langer Zeit beobachtet (33, 39, 55, B&8yliss beschrieb schon vor mehr als 100
Jahren einen Effekt der Neurostimulation auf diegbhere Durchblutung an Labortieren (4).
Diese Beobachtung veranlasste Foerster et al. dilesttrische Stimulation einzelner Fasern
des Hinterhorns, einzelne Dermatome zu finden. &@uech die elektrische Stimulation
hervorgerufene Vasodilatation ermdglichte Foerd®@33 eine Dermatomkarte zu erstellen
(23).

Cook (13) beschrieb zum ersten Mal das Nutzen deurd$timulation in Patienten mit
peripherer arterieller Gefal3erkrankung. Bei der @eltung von Patienten mit Schmerzen
infolge einer spastischen LAhmung der unteren Extée bei Multipler Sklerose mit spinaler
Neurostimulation stellten Cook und Weinstein 19T eZunahme der Durchblutung der
stimulierten Extremitéat fest (14). Daraufhin behelitel Cook 9 Patienten mit Ruheschmerzen
bei peripherer arterieller Verschlusskrankheit efstiStimulator (52). Er stellte nicht nur eine
Schmerzreduktion, sondern auch eine verbesserighpes Durchblutung sowie eine erhhte
Hauttemperatur und Heilung von Ulzerationen fast.gleichen Jahr berichteten Dooley und
Kasprak, dass die spinale Neurostimulation oden@étion einzelner Fasern des Hinterhorns
eine signifikante Arteriendilatation distal demstilierten Region hervorruft (20).

Uber die Grundlagen der Schmerzreduktion bei dedueplen Neurostimulation in der
Behandlung der peripheren arteriellen Verschluf3ran ist relativ wenig bekannt. Die
Gate-Control-Theorie (Melzack und Wall, 60) impéidti eine Aktivierung myelinisierter
Fasern im Hinterhorn mit segmentaler Hemmung n@iizer Impulse. Andere Studien
zeigten, dass die Neurostimulation einen supprienigen Effekt auf die Ubererregbarkeit so
genannter "wide-dynamic range" (WDR)-Neurone béesitd tUber diesen Mechanismus das
Ausldsen von neuropathischen Schmerzen beeinflukst

Neben den elektrophysiologischen Veranderungen cldpri der langanhaltende
schmerzsupprimierende Effekt auch fir eine Beessilmg lokaler Transmittersysteme im
Bereich des Hinterhorns und supraspinalen Zentr€ie Substanz-P-, Gamma-

Aminobuttersaure (GABA)- und Serotoninkonzentratohdhten sich deutlich nach der

42






Ruckenmarkstimulation, das zu einer Absenkung dam@lle fir schmerzhafte Reize und zu
einer peripheren Vasodilation als Nebeneffekt fiiBe 45).

Ein zunehmendes Verstandnis der Pathophysiologievieso durchweg positive
Behandlungsergebnissse haben seit den 1980er Jalremem zunehmenden Einsatz der
epiduralen Neurostimulation in der Behandlung dehtarekonstuierbaren, fortgeschrittenen
arteriellen  VerschluRerkrankung gefuhrt. Zahlreichgentrumsstudien sowie auch
Multizenterstudien haben den Effekt der Neurostatiah auf eine verbesserte Durchblutung

bei diesem Patientengut untersucht.

5.2. Neurostimulation und Extremitatenerhalt

Eine Meta-Analyse uber die Rolle der Neurostimolatin der Behandlung der kritischen
nicht-rekontruktierbaren Extremitatenischamie wungeJahr 2004 veréffentlicht (72). Die
Autoren analysierten 18 Studien (mit insgesamtr@oaisierten Untersuchungen) und einer
Gesamtzahl von 444 behandelten Patienten. Die-Keddyse zeigte, dass alle Studien einen
deutlichen Trend in Richtung verbessertem Extremritgrhalt bei den behandelten Patienten
hatten. Insbesondere eine grof3e europaische Mnikiztudie (SCS-EPOS-Studie -
European Peripheral Vascular Disease Outcome St(d®) zeigte eine signifikant
verminderte Amputationsrate in der Neurostimulai@ruppe verglichen mit der

konservativ-medikamentds behandelten Patientengrupp

5.3.  Neurosimulation und Burger Syndrom

In der hier vorliegenden Studie wurden die Ergedmider Neurostimulation bei Patienten mit
Thrombangiitis obliterans, die in einem Zeitraurmvdanuar 1986 bis Dezember 2006 am
Krankenhaus Porz am Rhein eine Neurostimulatorintpteon erhielten, ausgewertet. Die
Diagnose eines BS wurde anhand der klinischen f&@rtevon Shionoya gestellt (64). Alle

Patienten waren entsprechend der Kriterien Rauelhemalige Raucher oder lebten in einer
erheblichen Nikotinbelastung der direkten Umgeb@Aggehorige, enger Freundeskreis).

Eine Erstmanifestation der Symptome vor dem flistely Lebensjahr war ebenfalls bei allen
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Patienten vorhanden, des Weiteren lag bei alleieftah eine Angiographie mit dem Befund
typischer Veranderungen i.S. eines BS mit artemeihfrapoplitealen Gefal3verschlissen vor.
Ein Ausschlul atherosklerotischer RisikofaktoreBeaudem Risikofaktor Nikotinabusus war
obligat. Die eingeschlossenen und mit der Neuragttion behandelten Patienten wurden in
regelmaliigen Zeitabstdnden Uber einen mittlererhiambachtungszeitraum von 4 Jahren
nachuntersucht. Bei jeder Nachuntersuchung wurde Sauerstoffpartialdruck der

betroffenen Extremitéat sowie, der Doppler-Index gesen, aufgetretene Komplikationen,

neue trophische Lasionen oder Amputationen wurdgistriert.

5.3.1 Neurostimulation und TcPQ bei Burger Syndrom

Die Messung des TcRO ist eine relativ einfache und nicht-invasive Metaodur
Uberprifung der Mikrozirkulation. Sie reflektierted Oxygenierungsgrad der Haut und
wurde in einem Grof3teil der durchgefihrten klinesttstudien zur Neurostimulation bei der
peripheren arteriellen Verschlusskrankheit eingg#seinhand des TcPVerlaufswertes
wurde der Erfolg der spinalen Neurostimulation bler arteriellen Verschlusskrankheit
beurteilt (24, 30, 37, 49, 61). Ein bekannter Neithtlieser Messmethodik ist die
Beeinflussung der Messung durch aul3ere Einflisse star{gardisierte
Untersuchungsbedingungen®) und eine dadurch beelmghgelnde Reproduzierbarkeit.

Im Rahmen der Nachuntersuchungen konnte die Enlwigkdes TcP@Wertes bei allen
Patienten der Studie verfolgt werden. Der mittIBegionale Perfusions-Index (RPI) aller
Patienten betrug vor der Neurostimulation 020,25 und stieg bereits 3 Monate nach der
Stimulation auf 0,4% 0,22 (p< 0,05) an. Dieser Anstieg des RPI ist anath 1, 3 und 5
Jahren nachweisbar.

Sowohl Patienten mit Ruheschmerzen (n=8) als awferRen mit trophischen Lasionen
(n=13) zeigten in der Subgruppenanalyse eine idkatl Verbesserung der RPI-
Durchschnittswerte verglichen mit dem RPI-Ausgargswor Neurostimulation.

Vor allem Patienten, bei denen vor der Behandlueceits ischamischen Lasionen der
betroffenen Extremitat (Ulkus od. Nekrose) bestandeiesen einen signifikanten Anstieg
des RPI-Durchschnittswertes von 047,21 auf 0,40t 0,18 (p<0.023) auf. Die mittlere
Nachuntersuchungszeit dieser Patientengruppe beirutphre
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Eine strikte Nikotinabstinenz stellt weiterhin difektivste TherapiemalRnahme fir Patienten
mit BS dar. Eine Untergruppe von 5 Patienten, dinend der Nachuntersuchungszeit das
Rauchen komplett eingestellt haben (n=5), zeiganhibchsten Anstieg des RPI wéahrend des
Follow-up. Bereits 1 Jahr nach Neurostimulatiomke bei dieser Patientengruppe eine
Verdopplung des RPI- Durchschnittswert von 049,11 auf 0,42+ 0,12 verzeichnet
werden.

Zusammenfassend ergibt sich anhand der Aufzeichdan&®PI-Werte wahrend des Follow-
up ein deutlicher Trend hinsichtlich einer verbesse peripheren Mikrozirkulation aller
Patienten in unserem Kollektiv. Insbesondere didgBuppe der Patienten mit einem
fortgeschrittenen Stadium der Erkrankung und Erkluitg von trophischen Stérungen wie
lokalen Gewebsnekrosen oder Ulzera haben von deéurafen Neurostimulation signifikant
profitiert. Bei gleichzeitiger Nikotinabstinenz @ér hochste Anstieg des RPI zu verzeichnen.
Ein zweiter wichtiger Parameter, der die Erfolggpase der vorgeschlagenen
Therapieoption, herauskristallisiert ist die Ampiatiasrate. Die ,SCS-EPOS" Studie zeigte
eine signifikant verminderte Amputationsrate beitiédtden mit kritischer Ischamie und
Neurostimulation verglichen mit einer konservatimeedikatmentdsen Behandlung (,Best
medical treatment®) (72). Eine ,Number needed ¢att-Analyse ergab, dass 8 Patienten mit
kritischer Extremitatenischamie mit einer Neurosiiation behandelt werden missen, um

eine Major-Amputation bei diesen Patienten zu vetéin.

5.3.2. Neurostimulation und Amputationsrate bei Birger Syrdom

Die Rate der Oberschenkelamputationen ist bei ftatiemit BS mit 8% doppelt so hoch, die
der Unterschenkelamputationen mit 12% 4mal so hocld die der Finger- und
Zehenamputationen mit 18% 9mal so hoch wie beeRt#n mit Arteriosklerose (5).

In der vorliegenden Untersuchung konnte eine Majmiputation bei 93,1 % der behandelten
Patienten verhindert werden. Diese geringe Amputatate wird dadurch noch aufgewertet,
dass sich bereits 13 der 29 Patienten (44,8 %)eginB der Behandlung bereits in einem
fortgeschrittenen Stadium mit trophischen Stérunigefand und eine Vielzahl der Patienten
bereits operativ gefal3chirurgisch vorbehandelt wmafeich in der Gruppe der Patienten mit
peripheren Ulzera /Nekrosen konnte eine Major-Arapoh noch bei 84,6 % vermieden

werden.
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Die Ergebnisse der wichtigsten Studien mit untaestiithen Therapieansatzen und einer
Angabe von Amputationsraten bei Patienten mit Bere8yndrom werden in der Tabelle 5.1

dargestellt.

Tabelle 5.1 Amputationsraten bei Patienten mit BaerSyndrom und unterschiedlichem

Therapieansatz.

Patiente Sympathektomi  Bypass Amputatior
Minor Major Total
Eastcott, 1984 81 37 (46%) 0 14 (17%) 18 (22%) 32
Mills, 1987 26 12 (46%) 6 (23%) 10 (38%) 8 (31%) 18
Olin,1990 89 23 (26%) 0 23 (26%) 16 (18%) 39
Sayin,1993 216 203 (94%) 16 (7.4% 29 (13%) 4 (2%) 33
Shionoya,199 255 130 (51%) 44 (17%) - 7 (3%) 7
Ohta,2004 110 26 (23.6%) 31(29.2% 34(30.9% 13 (11.8% 47
Koln, 2009 29 0 0 4(13.8% 2 (6.9%) 6

Ein direkter Vergleich der Behandlungsergebnisseneihzelnen Studien bezlglich des BS
ist aufgrund der geringen Patientenzahl, der uchédlichen Therapiekonzepte und z.T.
fehlenden Angaben zur Methodik und zum klinischensgangsstadium der Patienten
schwierig.

Auf der anderen Seite erfordert die oft drastiseHaufende klinische Verschlechterung der
Patienten effektive Therapiemalinahmen, die eineam#tng der Erkrankung sehr
anspruchsvoll gestalten. Der multisegmentale Befi@gi Gefal3e mit einer zuséatzlichen
entzundlichen Komponente erschwert die Prognose.
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5.4. Die Therapieresistenz des Burgergrglroms

Die Ergebnisse der cruralen Bypasschirurgie simthitrzufriedenstellend. Nakata beschrieb
eine Bypass-Offenheitsrate von nur 25% bei den hmraen Patienten bei einer
Nachuntersuchungszeit von 5 Jahren (53). Ohtd. €b%) veroffentlichten ebenfalls eine
Offenheitsrate der implantierten Bypasse bei Paremit BS von nur 32,2%. Eine mégliche
Erklarung sehen die Autoren in den haufig fehlengenpheren Abstromgefal3en, die im
Rahmen der Erkrankung regelhaft in den entzindhidienkheitsprozess einbezogen und
hierdurch verschlossen sind.

Crurale Angioplastieversuche sind ebenfalls vonitiarier Erfolgsprognose wegen der
entziindlichen Natur der Erkrankung mit einer erbithtWahrscheinlichkeit einer
Neointimabildung im dilatierten Geféal3abschnitt. ufig sind periphere GefalRabschnitte
aufgrund vorgeschalteter Okklusionen nicht fur ohiterventionelle Behandlung zugangig.
Aktuell gibt es keine Veréffentlichung zur intentemellen Therapie bei Patienten mit
Thrombangiitis obliterans.

Die bereits verbesserte periphere Durchblutungnsetem Patientengut durch die epidurale
Neurostimulation fuhrte nicht nur zu einer geringemputationsrate sondern auch zu einer
Verbesserung der klinischen Symptome der Patieriides wurde insbesondere in der

Subgruppe der Patienten mit Ruheschmerzen undisidpEn Lasionen registriert.

5.5. Kritische Anhaltspunkte und Limitierungen der epiduralen

Ruckenmarkstimulation

Daruber hinaus sollen folgende kritische Anhalt$pemnserer Studie erwahnt werden

Fehlende Kontrollgruppe.

Aufgrund unserer guten klinischen Erfahrung mit Aeswvendung des Neurostimulators bei

Patienten mit nicht operabler peripherer artenellgerschlusskrankheit und des

fortgeschrittenen klinischen Stadiums unseres Ratigutes haben wir haben alle Patienten,

die mit BS diagnostiziert wurden, mit epiduraleruxstimulation behandelt. Eine
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randomisierte Studie (z.B. Neurostimulation vs. Benvative Therapie) ist aufgrund der
geringen Patientenanzahl schwierig, zum Anderdit steh die Frage, ob man Patienten mit
BS - aufgrund der guten Ergebnisse mit verbesserkettremitatenerhalt -  eine

Neurostimulationsbehandlung vorenthalten sollte deud.

Kosten

Ein anderer Faktor, der die Behandlungsoption gselin Patientengut v.a. von Seiten der
Kostentrager bestimmen kann, sind die Therapiekoddas gesamte System kann mit ca.
7000-8000 Euro veranschlagt werden und dies sallteer Therapieplanung miteinkalkuliert

werden. Auch sind unter Umstanden weitere Revisipasationen bei Sondendislokation und
Batteriewechsel (nach ca. 3-5 Jahren) einzuberechideergegen stehen die erheblichen
Ausgaben bei oft mehrfachen Minoramputationen, ailedliten Nachamputationen, sowie
die Prothesen- und auch Rehabilitationskosten.

Patientenspezifischer Verlauf des Birger Syndrams

Leo Buerger berichtete Uber den Facettenreichturwentauf der Erkrankung (72). Typisch
ist ein intermittierender Verlauf aus Exazerbationend Remissionen (37), wobei die
Heftigkeit und Haufigkeit der einzelnen Schiibe deim Rauchverhalten oft korreliert und
beeinflusst wird (20).

Dies macht einen definitiven Ruckschluss schwiermdp und in welchem Mal3 die
Neurostimulation die Prognose und den Verlauf d8sbBeinflusst angesichts der Tatsache,
dass in unserem Patientengut nur 5 Patienten mih deauchen wéahrend der
Nachuntersuchungszeit aufgehért haben und diessdypifir ein Patientengut mit
Thrombangiitis obliterans ist.

Eine effektive Therapie ist fur Patienten mit B&ufgrund des grof3en Gesundheitsleidens
und zwar in einem jungen Alter, auf3erst notwendigg Schwierigkeit der Patienten das
Rauchen komplett einzustellen limitiert die Prognd3ie epidurale Neurostimulation ist eine
akzeptable Therapiealternative fir Patienten nehinrekonstruktiver peripherer arterieller
Verschlusskrankheit. Unsere Studie, die die Ergsenider grofdten Serie weltweit von
Patienten mit BS und Behandlung mittels epiduraldeurostimulation abhandelt,

demonstriert eine vielversprechende Rolle der Nstumuilation in dieser therapieresisten
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Krankheitsentitat. Weitere multizentrische Studignd notwendig, um diesen positiven

Einfluss zu dokumentieren und dadurch diese Theadternative zu etablieren.
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6. ZUSAMMENFASSUNG

Von Januar 1986 bis Dezember 2006 wurden insgesamtPatienten mit einer
Thrombangiitis obliterans (Burger Syndrom) mit dmgiduralen Neurostimulation in der
Chirurgischen Klinik des Krankenhaus Porz am Righandelt und in einer retrospektiven
Studie erfasst. Bei allen Patienten bestand eitydechrittenes Stadium der Erkankung mit
nicht-rekonstruierbarer arterieller Verschluf3kragiklkder unteren Extremitat.

Die Patienten wurden Uber einen mittleren Zeitrawom 4 Jahren nachuntersucht, die
vorhandenen Daten wurden jeweils zum Zeitpunkt vder Implantation des
Neurostimulatorsystems sowie 3 Monate, 1, 3, 5eJalach Implantation dokumentiert und
ausgewertet. Bei jeder Nachuntersuchung wurderkiid@sche Stadium, der Doppler-Index
und der Sauerstoffpartialdruck, der Extremitateakrhsowie auch aufgetretene
Komplikationen erfasst. Patienten, die den Nachsothungszeitraum von mindestens 18
Monaten vollendet hatten wurden in die Studie @BeAten mit komplettem Datensatz nach
Studienprotokoll aufgenommen.

22 Manner und 7 Frauen mit einem Durchschnittsaiber 33,7 Jahren (18-39 Jahre) wurden
mit der epiduralen Neurostimulation behandelt. Berchschnittliche Regionale Perfusions-
Index (RPI), der als der Quotient des Sauerstaffddruckes der unteren Extremitat durch
den Referenzwert definiert ist, betrug bei Impddion 0,27. Bereits 3 Monate nach SCS-
Implantation war ein deutlicher Anstieg des RPI-Werauf 0,38 zu verzeichnen. Auch im
weiteren Follow-up konnte eine zunehmende Verbasgeder Mikrozirkulation festgestellt
werden (RPI: 0,49 nach 1 Jahr, 0,52 nach 3 JahEemg. signifikante Verbesserung des RPI-
Durchschnittswertes im Vergleich zum AusgangswertStimulation konnte vor allem in der
Patientengruppe mit trophischen Stdérungen nachgewiewerden (RPI: 0,17 vor
Neurostimulation auf 0,40 mit einem mittleren Fallap von 5,7 Jahren, p<0.023).

Ein strenger Nikotinverzicht stellt weiterhin di@®8s der Therapie von Patienten mit Burger
Syndrom dar, jedoch konnte auch in der Gruppe wontgésetztem Nikotinkonsum eine
deutliche Verbesserung des RPI unter der Neurokition beobachtet werden.

Bei allen Patienten mit einer primar bestehendersdhirankung der Gehstrecke (Claudicatio
intermittens) und bei allen Patienten mit Ruhesataereals fuhrendes Hauptsymptom konnte
eine signifikante Schmerzlinderung und eine Verbesyy der Gehstrecke erzielt werden.
Unter den Patienten mit primér bereits besteherdgrhischen Hautlasionen muften im
Nachbeobachtungszeitraum 4 Minor- und 2 Major-Amapahen durchgefiihrt werden. Der

Extremitatenerhalt aller behandelten PatienteruigedB,1 %.
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Die Implantation eines Neurostimulatorsystems iistegnfach durchzufihrender Eingriff mit
nur geringen Risiken. Schwerwiegende KomplikatiodenTherapie treten aul3erst selten auf
und konnten in unserem Patientengut nicht beobbwaletelen.

Im Vergleich zu den operativen und interventiorell€herapieverfahren mit schlechten
Langzeitergebnissen bei Patienten mit Buerger $yndund im Vergleich zu den haufig
beschrittenen konservativen TherapiemalRnahmnen  gr(end fehlender
Revaskularisationsmaoglichkeit) deutet sich trotz desdrigen Fallzahl dieser Studie ein

verbesserter Extremitatenverhalt bei hoher Patienffieiedenheit unter der Therapie an.

In der Chirurgischen Klinik des Krankenhaus Porz Rimein wird aufgrund der guten
Behandlungsergebnisse die Epidurale Neurostimwmatiur Behandlung des Burger
Syndroms unter Beachtung einer kritischen Indiketstellung routinemafig eingesetzt und

kann ausdrucklich weiterempfohlen werden.
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