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Editorial

Durchblutungsstorungen der oberen Extremi-
taten treten im Schrifttum zuriick hinter jene
der unteren Extremitidten, des Myokards und
des Gehirns. Sie sind zweifellos seltener, doch
weniger selten als die Literatur vermuten lassen
wiirde. Grund ist wohl in erster Linie die Tat-
sache, dass Symptome oft fehlen und der Pa-
tient nicht veranlasst wird, einen Arzt aufzusu-
chen. Die Kompensation ist vorwiegend so gut,
dass aktives therapeutisches Vorgehen selten
notig wird. Am haufigsten ist wohl das Ray-
naud-Phidnomen, ein attackenweises Ereignis,
das besonders bei jiingeren Frauen recht oft
vorkommt, diese aber nicht immer veranlasst,
Hilfe zu suchen.
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Die osterreichische Gesellschaft fiir Geféss-
chirurgie hat ihre Tagung 1975 den Durchblu-
tungsstorungen der oberen Extremititen gewid-
met. Ein Teil der vorgetragenen Arbeiten wird
in unserer Zeitschrift vorgelegt. In diesem Heft
erscheinen 3 Arbeiten iiber rekonstruktive Ein-
griffe und 2 iiber die thorakale Sympathekto-
mie. Daneben ist eine Arbeit von Schulze-Berg-
mann iiber ein neu erkanntes Kompressionssyn-
drom der A.brachialis lesenswert. Schliesslich
stellen wir eine Arbeit einer Gruppe belgischer
Praktiker vor, die zeigt, dass bei guter Organisa-
tion auch durch Zusammenschluss in der Praxis
eine Doppelblinduntersuchung in grosserem
Rahmen mdglich ist. P. Waibel
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Zellkinetik nach Rattenaortenhomotransplantation

H.P1za-KATZER, H. SINZINGER, K. S1LBERBAUER und W. FEIGL

Die Transplantation der Rattenaorta mit Hilfe
der mikrogefésschirurgischen Technik wurde bis-
lang vor allem wegen der subtilen Methodik sel-
ten durchgefiihrt. Uber die morphologischen
(TAKEBAYASHI et al. 1971, BACKWINKEL et al.
1973, WiLLiams et al. 1975) Verdnderungen lie-
gen vereinzelt Resultate vor, die aber vornehm-
lich von der Arteria renalis im Rahmen der ex-
perimentellen Nierentransplantation bei der
Ratte stammen (FisHER and LEE 1965, DANIL-
LER et al. 1968, BLAMEY et al. 1974). THIEDE

et al. (1974, 1975a, b) berichten nach Trans-
plantation mit vorheriger immunologischer Klas-
sifizierung iiber makroskopische und lichtoptisch
fassbare Verdnderungen des Transplantates.
Chirurgische (HALPERT et al. 1960), morpholo-
gische (KroTtz et al. 1923) und biochemische
Ergebnisse (BUDDECKE und CaIN 1962) der Ge-
fisstransplantation liegen seit langem vor. Zell-
kinetische Daten iiber die Rattenaortenhomo-
transplantation liegen unseres Wissens in der
Literatur bislang nicht vor.

Ziel der vorliegenden Untersuchung war es,
die Zellkinetik der Transplantate und der je-
weiligen Kontrollen nach verschiedenen Trans-
plantationszeiten zu erfassen, um einen quanti-
tativen Parameter fiir die zelluldiren Umbauvor-
ginge zu erhalten.

Material und Methode

Es wurden 13 Wistar-Ratten eines Stammes im Alter
zwischen 10 und 20 Wochen beider Geschlechter
transplantiert. Das Gewicht betrug zwischen 180 und
260 g. Die Aortenhomotransplantate wurden infrarenal

in einer Linge zwischen 2 und 5 mm eingebaut. Die
Narkose erfolgte mit Nembutal® i.p., die Transplanta-
tion wurde in der von einem von uns (P1ZA-KATZER
1974, BUNCKE et al. 1971) angegebenen Methode
durchgefithrt. Die Markierung erfolgte mit 3H-Thymi-
din i.v. 1 Stunde vor der Tétung der Tiere in der von
uns durchgefiihrten Methode (SINZINGER et al. 1975).
Es wurde nach der Markierung gefiirbt. An dem unmit-
telbar dem Transplantat benachbarten Gefiissstiick
wurde beidseits eine Kontrolle entnommen. Es wurden
je Transplantat bzw. Kontrolle mindestens 15 Aorten-
querschnitte ausgezihlt. Die Unterteilung erfolgte mit-
tels Okularraster. Die Unterteilung der Media in 3
Areale ergab sich durch Dritteln des Radius und der
daraus entstehenden Fliche.

Ergebnisse
Intima

Vergleicht man die markierten Zellen in der In-
tima der Kontrollen (autologe Aorta), so findet
sich die geringste Markierungszahl beim Tier,
das 50 Tage transplantiert war mit 0,45, die
héchste mit 0,61 bei der Kontrolle 15 d.
(exakte Werte und Streuungen in Tab.I), es
ldsst sich keine statistische Signifikanz berech-
nen.

In der Intima des Transplantates ist die
héchste Markierungszahl beim Tier nach 6 Ta-
gen zu beobachten, es folgen 15d., 20d., 5d.,
60 d., 40 d., wobei zu den Kontrollen der Un-
terschied jeweils statistisch signifikant ist. Die
Werte bei Langzeittransplantation sind ver-
gleichbar mit denen der autologen Aorta (Tab.I)
und unterscheiden sich nicht signifikant.

VASA, Band 6, 1977, Heft 1



Tab.I: Resultate der Untersuchung

Tier TPL. Intima Media Media Adven- Gesamt
: - Gesamt titia
1/3 m/3 8/3

R 31 5 d 0,87 £0,27 0,54 (40) 0,44 (32) 0,38 (28) 1,36 £0,57 2,17 440 T
- 0,55%0,31 0,29(37) 0,27 (34) 0,23 (29) 0,79+0,36 1,77 3,11 K
R 11 54 0,74 £0,36 0,56 (41) 0,44 (32) 0,37 (27) 137+0,62 2,01 412 T
’ 0,46 £0,24 0,34 (39) 0,31(37) 0,21 (24) 0,86+0,42 1,76 308 K
R 15 6 d 0,94 +0,42 0,52(37) 0,46 (33) 0,42 (30) 1,40+0,49 2,27 463 T
’ 0,50£0,27 0,27 (34) 0,26 (33) 0,26 (33) 0,78+0,40 1,85 3,13 K
R 19 10 d 0,69+0,29 0,57 (38) 0,50(33) 0,44 (29) 1,51+0,66 1,84 404 T
' 0,49+0,16 0,34 (36) 0,31(33) 0,29 (31) 0,94 0,37 1,69 3,12 K
R 13 15 d 0,92 £0,47 0,42(37) 0,37(32) 0,35(31) 1,14+0,51 2,09 415 T
0,61+0,31 0,32(36) 0,28 (32) 0,28 (32) 0,88 £0,36 2,11 3,60 K
R 10 204 0,81+0,36 0,46(38) 0,38 (32) 0,36 (30) 1,20£0,60 1,93 394 T
- 0,55+0,29 0,23 (34) 0,23 (33) 0,23 (33) 0,69+0,31 2,11 3,35 K
R 20 254 0,56 +0,27 0,45(36) 0,40 (32) 0,38 (31) 124+048 2,24 4,04 T
- - 0,51+0,22 0,29(33) 0,29 (33) 0,34 (3;4) 086042 1,79 3,16 K
R 18 304 0,65+0,30 0,46(39) 0,37 (31) 0,35 (30) 1,18+0,39 1,99 3,82 T
*0,50%0,26 0,29 (35) 0,26 (32) 0,27 (33) 0,82+047 1,82 3,14 K
R 16 40 d 0,70+ 0,42 0,49 (36) 0,44 (32) 0,44 (32) 1,38 +0,62 2,19 427 T
0 0,49%0,26 0,27(37) 0,23 (31) 0,23 (32) 0,73+£0,50 1,83 3,05 K
R17 504 062026 042(36)  039(34)  035(30)  1,16£047 189 371 T
©0,45%£0,21  0,29(36) 0,27 (33) 0,25 (31) 0,81+0,23 1,80 3,06 K
R 9 60 d 0,74 £0,32 0,42(39) 0,34 (32) 0,31 (29) 1,07+0,28 191 3,72 T
' 0,51+£0,20 0,27(36) 0,23 (31) 0,24 (33) 0,74+039 1,62 2,87 K
R 3 19M 0,54 0,17 0,24 (36) 0,23 (34) 0,20 (30) 0,68 £0,17 2,00 3,22 T
0. 0,50+£0,26 0,27 (36) 0,23 (30) 0,26 (34) 0,76 £0,27 1,67 2,93 K
R 2 29 M 0,47+£0,19 0,28 (37) 0,24 (32) 0,23 (31) 0,75+041 1,82 3,04 T
== Mo. 0,51+0,28 0,26 (36) 0,24 (33) 0,22 (31) 0,72+0,25 1,63 2,86 K

Media

Die Gesamtzahl der Markierungen der Media
bei den Kontrollen liegt zwischen 0,69 (20 d.)
und 0,94 (10 d.); kein signifikanter Unterschied.

Beim Tier, welches 10 Tage transplantiert
war, konnte die hochste Markierung mit 1,51
ausgezihlt werden (signifikanter Unterschied
zur Kontrolle), es folgen 1,40 (6 d.), 1,38
(40 d.), 1,37 (5 d.) und dann bereits mit einem
starken Abfall 1,24 (20 d.). In allen Mediateilen
bestelht ein signifikanter Unterschied zur auto-
logen Aorta. Auch hier unterscheiden sich die
Werte der Langzeittransplantate nicht signifi-
kant von simtlichen Kontrollen, die Werte lie-
gen zahlenmaissig sogar sehr niedrig.

Unterteilt man die Media nach ihrem Durch-
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messer in 3 gleiche Teile, woraus sich 3 Schei-
ben ergeben (mit gleichem Durchmesser bei
nach aussen zunehmender Fliche), fillt auf
(prozentuell und zahlenmissig):

Es lasst sich jeweils eine prozentuelle und
zahlenmissige Abnahme der Zah! der radio-
aktiv markierten Zellen vom inneren zum ius-
seren Mediadrittel hin beobachten (z. B. Aus-
nahmen 40 d., 60 d., 19 Mo — jedoch jeweils
nicht signifikant). Der hochste prozentuelle
Abfall findet sich nach 5 Tagen Transplanta-
tion mit 41-32-27, der niedrigste mit
34-33-33.

Auffallend ist, dass der Abfall vom inneren
zum #dusseren Drittel bei den meisten Transplan-
taten (Ausnahmen 19 Mo.,40d . und 50d.)
wesentlich hdher ist. Die hochsten Werte und



stdrksten Abfille finden sich nach Kurzzeit-
transplantation (5 d., 6 d., 10.). Wie bei den
anderen Markierungswerten ist bei den Lang-
zeittransplantaten (19 Mo., 22 Mo.) zu den
Kontrollen der geringste (statistisch nicht signi-
fikante) Unterschied. Nach 40 d., 50 d. und

60 d. lassen sich Werte, die in der Mitte liegen,
jedoch keine statistische Signifikanz erbringen,
erheben.

Adventitia

Die Werte der radioaktiven Markierungen in
der Adventitia liegen bei der autologen Aorta
zwischen 2, 11 (15d.) und 1,62 (60 d.). Bei
den Transplantaten lagen die Werte zwischen
1,82 (22 Mo.) und 2,27 (6 d.). Mit zwei Aus-
nahmen (15 d., 20 d.) wurden in der Adven-
titia der Kontrollen stets weniger radioaktive
Markierungen ausgezihlt, obgleich sich keine
Signifikanzen errechnen liessen.

Die Gesamtmarkierungen waren bei den
Transplantaten stets hoher als bei den Kontrol-
len (siehe Tabelle), wobei mit Ausnahme von
22 Mo., 19 Mo., 50 d. und 20 d. ein signifikan-
ter Unterschied bestand.

Diskussion

Von der Annahme ausgehend, dass beim giinsti-
gen Transplantationsalter der Ratte von etwa
10 Wochen ein Grossteil des altersabhiingigen
(Hauss et al. 1968, MULLER et al. 1974, u.a.)
Aktivitdtsabfalles nicht mehr beobachtet wird
(JURUKOVA et al. 1976), haben wir dieses Inter-
vall als frithesten Transplantationszeitpunkt ge-
wahlt.

Der Normwert fiir markierte Zellen in der
Intima der autologen Aorta liegt bei etwa 0,50.
Auffallend ist, dass erstmals nach 25 d. Trans-
plantationsdauer kein signifikanter Unterschied
mehr zwischen homologer Aorta (Transplantat)
und Kontrolle besteht und sich die absoluten
Zahlenwerte einander weiter nihern. Obgleich
die Zahl der Markierungen maximal in der In-
tima beinahe verdoppelt ist, ldsst sich wegen
der nicht unerheblichen Streuungen keine Aus-
sage iiber eine Abschilferung, Einwanderung
von Blutzellen (Hauss et al. 1971) oder ande-
rer Umbauten machen. Die Einwanderung mo-

nonukledrer Elemente, wie sie FAJARDO und
STEWART, 1971, SMIT SIBINGA, 1973, aus einem
erh6hten Wert annehmen, scheint uns nicht
ausreichend; darauf deuten auch die Ergebnisse
von STaRY und McMiLLAN 1970 hin. Die nach
aussen zu abnehmende Markierungszahl in der
Media, die im Tierexperiment quantitativ erst-
mals von WEBSTER et al. (1974) beobachtet
wurde und vorher nur von MCMILLAN et al.
(1966, 1968), THoMAS et al. (1968), und STaRrY
(1974), MURrATA (1967) als eine erhdhte Tei-
lungsaktivitit in der ,,elasticanahen Media” be-
zeichnet wurde, ist ein Beweis fiir die sich nach
aussen ausbreitende (Kunz et al. 1967 a, b)
und abnehmende Antwort der Gefisswand auf
den Stimulus (LINDNER et al. 1967) ,, Transplan-
tation”. Diese Antwort ist naturgemaiss in den
Kontrollen jeweils geringer als im Transplantat,
aber der Unterschied ist statistisch nicht signifi-
kant. Dies konnte einerseits auf die Nachbar-
schaft schliessen lassen; andererseits ist durch
die im Vergleich zu anderen Noxen (vgl. SIn-
ZINGER et al. in Vorb., SILBERBAUER et al., 1976)
relativ geringe Steigerung des Prozentsatzes der
Markierungen eher der Stimulus als gering zu
interpretieren. Dies zeigt sich, vergleicht man mit
anderen experimentellen ,,atherogenen Noxen”
(WEBSTER et al. 1974, STary 1967, 1969). Die
in allen Wandabschnitten mit der Transplanta-
tionsdauer absinkenden Markierungszahlen las-
sen an ein allméhliches Angleichen des Teilungs-
stoffwechsels zwischen Transplantat und Emp-
finger denken. Aber auch eine gewisse Adapta-
tion an einen Reiz wie etwa bei regelmissiger
Belastung mit derselben Noxe (HAUss 1976)
wire denkbar.

In der Adventitia wurde darauf geachtet, die
in den Lumina kleiner Gefisse liegenden mono-
nukledren Elemente nicht zu beriicksichtigen,
um die Angabe eines Zahlenwertes nicht sinn-
los zu machen. Jiingst berichten WiLLIAMS et al.
(1975) iiber eine Markierungszahl von 13%,,
nach Transplantation. Dieser Wert liegt nahe
der Markierungszahl einer Arterienwand. WiL-
uaMs et al. (1975) fithren ebenso eine infrare-
nale Transplantation durch. Die Autoren brin-
gen aber keine Gegeniiberstellung der Markie-
rungen der einzelnen Versuchstiere. Sie fanden
nach einer in-vitro-Perfusion mit 3H-Thymidin
ohne Thymidinzugabe (vgl. GERRITY et al. 1975)
keine Endothelmarkierung. Dies ist fiir normale
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Gefédsse bekannt. Hier ist das Endothel eine
sich fast nicht teilende Zelle (FLORENTIN et al.
1969). Vergleicht man die Resultate von WiL-
LAMS mit unseren Ergebnissen, so lisst sich die
unterschiedliche Markierung durch folgende
Punkte klidren:

1. wir haben in vivo markiert;

2. bei der in vitro Markierung ist eine Zugabe
von nicht markiertem Thymidin offensicht-
lich erforderlich (vgl. GERRITY et al. 1975).
Untersuchungen der in-vivo- und in-vitro-
Markierung mit 3H-Thymidin an einem Ver-
suchsmodell sind bislang nicht ausreichend
bewertet, um sie fiir einen Vergleich heran-
ziehen zu konnen.

Die rdumlich relativ scharf abgegrenzten Zo-
nen zwischen dem nahtinduzierten Granula-
tionsgewebe und der Gefisswand erlauben es,
eine exakte Differenzierung durchzufiihren.
Auffallend war der hohe Markierungsindex von
bis zu 10% beim Granulationsgewebe, das damit
etwa den zehnfachen Wert (CAVALLERO et al.
1974, McMiLLAN and STARY 1968) der normalen
Markierungszahl erreichte. Die Markierungszahl
wurde wie schon bei fritheren Untersuchungen
nicht auf ein definiertes Gesichtsfeld (Hauss et
al. 1968), einen Prozentwert (CAVALLERO et al.
1971, 1974, SINZINGER et al. 1975) oder eine
berechnete Fliche (JurRUKOVA et al. 1976), son-
dern auf einen kompletten Gefissquerschnitt
ausgezihlt.

Zusammenfassung

An 13 Wistar-Ratten wurde eine homologe Aortentrans-
plantation durchgefiihrt. Die Transplantatiiberlebenszeit
betrug zwischen 2 Tagen und 22 Monaten. Sowohl in
der Intima wie auch in der Media ist bei den kurzen In-
tervallen die Zahl der markierten Zellen gegeniiber den
Kontrollen deutlich erhéht. Bei den Langzeittransplan-
taten ndhern sich die Werte den Kontrollen. Die mar-
kierten Zellen dominieren im inneren Mediadrittel und
hier mehr bei den Transplantaten als bei den Kontrol-
len. Insgesamt zeigt sich mit der Transplantationsdauer
ein signifikanter Abfall der Zahl der Gesamtmarkierun-
gen.

Summary

On 13 wistar rats a homotransplantation of the aorta
was performed. The survival time of the graft varied
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between 2 days and 22 months. After short intervals
the number of labelled cells in the intima as well as in
the media is markedly higher than in the controls. After
long graft survival the number of labelled cells in host
and graft are similar. The labelled cells are predominat-
ing in the inner media third, in the graft part more than
in the host. Summarizing with increasing graft survival
a significant decrease of labelled cells can be found.
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