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1 EINLEITUNG

1.1 Beschreibung der Fragestellung

Die Epiduralkathetertherapie (auch ,epidurale Neuroplastie® oder ,epidurale
Adhasiolyse” genannt; im weiteren EKT abgeklrzt) nach Professor Gabor B. Racz
erfahrt seit den 1980er-Jahren zunehmende Popularitat in der Behandlung von
therapieresistenten Lumboischialgien mit und ohne Rickenschmerzen (Racz et
al., 1982; Racz und Holubec, 1989). Es konnte gezeigt werden, dass bei
Patienten mit derartigen Symptomen haufig epidurale Vernarbungen (auch
epidurale Fibrose genannt) vorliegen, welche iatrogen nach Operationen sowie
primar nach Entzindungen sowie Bandscheibenvorfallen auftreten koénnen
(Anderson et al., 2000; Racz et al., 2008; Sun et al., 2008; Manchikanti und
Bakhit, 2000; Liu et al., 2001). Die tatsachliche klinische Relevanz dieser
epiduralen Vernarbungen oder Adhasionen ist allerdings umstritten. Wahrend die
Existenz epiduralen Vernarbungsgewebes nach chirurgischen Eingriffen und
Infektionen allgemein anerkannt und bei wirbels&dulenchirurgischen Eingriffen
sicht- und tastbar ist, gilt dies nicht fur die Existenz und klinische Relevanz von
Adhasionen anderer Ursache. Trotzdem wurde gezeigt, dass die EKT bei beiden
Patientengruppen nachgewiesenermalien eine Beschwerdebesserung zu erzielen
vermag (Epter et al., 2009; Hayek et al., 2009).

Die postulierte Wirkung der EKT besteht aus zwei Komponenten. Aus der
gezielten Anwendung eines speziellen Medikamentencocktails nach Einbringen
des Epiduralkatheters, sowie einer mechanischen Losung von Vernarbungen bzw.
von epiduralen Adhasionen. In einer vorausgegangenen Studie unserer
Arbeitsgruppe wurde  bereits der zur Anwendung kommende
Medikamentencocktail untersucht (Birkenmaier et al., 2011); die wissenschaftliche
Uberprufung einer mdoglichen physikalischen Wirkkomponente (mechanische
Kraftausiibung durch den Katheter im Epiduralraum) fehlte bis 2012 (Birkenmaier
et al, 2012 Pain Phys 2012; 15:E89-E97), obwohl bereits in der
Originalbeschreibung der EKT in den 1980er-Jahren eine solche postuliert wurde
(Racz et al., 1982). Im Hinblick auf die nachgewiesene klinische Befundbesserung
durch die EKT ist also noch unklar, ob diese Wirkung auf der pharmakologischen

oder der physikalischen Komponente des Verfahrens beruht. Dies ist
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insbesondere deswegen von Interesse, weil bei fehlender physikalischer
Wirkkomponente diskutiert werden kdnnte, ob eine &hnliche Wirkung nicht auch

durch einfache epidurale Injektionen erzielt werden kénnte.

Die vorliegende experimentelle Studie soll daher erstmals die mechanische
Komponente der EKT genauer charakterisieren und im Hinblick auf eine mdgliche
mechanische Losung von epiduralen Vernarbungen oder Adh&sionen bewerten,
sowie eine erste Abschatzung mdéglicher ungewollter Verletzungen ermdéglichen .
Dazu sollen in einem dafir geeigneten Versuchsaufbau die biomechanischen
Krafte gemessen werden, die entstehen, wenn mit dem nach Racz benannten
Katheter im Epiduralraum manipuliert wird. Drei verschiedene mechanische Effekte

wurden gezielt und getrennt voneinander analysiert:
Axiale Kraft

Unter axialer Kraft wird die Kraft verstanden, die von der Katheterspitze beim
axialen Vorschub des Katheters mit eingelegtem FUhrungsdraht auf das

angrenzende Gewebe Ubertragen wird.
Torsionskraft

In dem in der vorliegenden Arbeit verwendeten Versuchsaufbau wird unter der
Torsionskraft jene Kraft verstanden, die bei abgewinkelter Spitze mit eingelegtem
Fuhrungsdraht unter Rotieren des Verbundes von Katheterhille und Fihrungsdraht
um die L&ngsachse durch die Spitze auf das angrenzende Gewebe Ubertragen wird.
Dieses Vorgehen ist nicht Teil der Originalbeschreibung der EKT, wurde von uns
jedoch zusatzlich untersucht, da Rotationen und eine daraus resultierende
Kraftausiibung bei Manipulation mit dem Racz-Katheter (RK) im Epiduralraum auf

entsprechenden Ausbildungskursen zum EKT-Verfahren gelehrt worden waren.
Hydraulischer Effekt

Durch  kraftvolle Injektion  eines  Flussigkeitsvolumens  durch  den
fuhrungsdrahtfreien RK werden Druck- und/oder Scherkréafte zwischen Dura und

Adhéasionsgewebe erzeugt.
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1.2 Zielsetzung und Inhalt der Arbeit

Die Arbeit soll die physikalischen Kréafte charakterisieren, die bei der EKT entstehen
und moglicherweise therapeutisch nutzbar sind. In Anbetracht des filigranen
Aufbaus des RK sowie der Konsistenz von Narbengewebe scheint ein
physikalischer Effekt der EKT auf den ersten Blick wenig naheliegend. Ein
wissenschaftlicher Nachweis der Krafteverhaltnisse bei der EKT und eine getrennte
Betrachtung der entstehenden Krafte fehlt allerdings bislang, obwohl physikalische
Effekte bereits bei der Erstbeschreibung der Methode postuliert wurden. Die
vorliegende Arbeit soll diese Licke schlielen und die entstehenden Krafte sollen
im klinischen Kontext auf eine mogliche therapeutische Wirkung Uberprift werden.
Davon ableitbar soll die Mdglichkeit zur potentiell ungewollten Penetration der Dura

im Hinblick auf Komplikationen besser abschatzbar werden.
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2 MATERIAL UND METHODEN

2.1 Verwendete Materialien

Katheter

Alle Epiduralkatheter (EK) die fur diese Experimente eingesetzt wurden, waren vom
offiziellen deutschen Vertrieb bezogene Standard Tun-L-XL-Katheter (Epimed,
Gloversville, New York, USA). Fiur die Axial- und Verwindungskréafte wurde der EK
mit festgeklemmtem Fuhrungsdraht, fir die Testung der hydraulischen Krafte der

EK ohne Fuhrungsdraht verwendet.
Kraftaufnehmer

Fur die Messung der Axial- und Torsionskrafte kam der S2/20N Kraftaufnehmer
(Genauigkeitsklasse 0,05) der Firma Hottinger Baldwin Messtechnik GmbH

(Darmstadt, Deutschland) zum Einsatz.

2.2 Methoden

2.2.1 Vorversuch zur Messung der Daumenkraft

Da keine Daten fur die zu erwartende Kraft vorlagen, die ein Daumen auf einen
Spritzenstempel auszuiben imstande ist, wurde eine Voruntersuchung mit n = 40
Probanden durchgefiihrt. Alle waren zw. 18 und 45 Jahren alt mit einer Ausnahme
in der Altersgruppe von 55 bis 65. Die Geschlechterverteilung Frau:Mann war 6:34,
der Anteil chirurgisch tatiger Orthopaden zu anderen Berufsgruppen war 19:21. Alle
freiwilligen Probanden wurden aufgefordert, eine einzige kraftvolle (Maximalkraft)
Daumenbeugung mit dem jeweils dominanten Daumen auszufuhren, wahrend sie
eine Konstruktion mit Spritzengriff und Spritzenstempel mit eingebaute Federwaage
betatigten. Ein Teflonschlitten blieb an der Stelle der maximalen Auslenkung
stehen. Die Reibung des Schlittens wird im Rahmen der beabsichtigten Aussage

und gemessenen Kréfte vernachlassigt.
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2.2.2 Messung der hydraulischen Kraft

Fur die Registrierung der hydraulischen Effekte sowie fir den
Durapenetrationsversuch (2.2.5) wurde die biomechanische Testmaschine
Z010/TN2A (im weiteren ,Zwick® genannt) mit Datensicherung der Firma Zwick
GmbH & Co. KG (Ulm, Deutschland) eingesetzt. Diese ist in der Lage,
softwaregesteuert vorgegebene lineare Krafte zu erzeugen (testXpert-Software V
12.1) und zu erfassen. Fur beide Anwendungen erfolgten die Erstellung von
Prafvorschriften, die Datenerfassung und deren anschlielRende

Ergebnisauswertung in Microsoft Excel.

Der hydraulische Effekt bei kraftvollem Injizieren einer Flissigkeit durch einen
Katheter in einen geschlossenen Raum (wie eine epidural gelegene
Adhésionstasche) hangt von einer groRen Anzahl von Variablen ab. Auf
Katheterseite sind die wesentlichen Variablen: Lange, Innendurchmesser mit
spezifischer Oberflachenstruktur sowie Flusseigenschaften (laminarer versus

turbulenter Fluss).

Aufseiten der Flussigkeit stellen Viskositat und Druck im vorliegenden Fall die
wesentlichen Variablen dar. Der Druck héangt im Versuchsaufbau vom

Spritzendurchmesser und der auf den Spritzenstempel applizierten Kraft ab.

In einer speziell fur diesen Zweck entworfenen Halterung (Abb. 1) findet eine
beflllite, mittels Luer-Lock-System verbundene Spritzen-Katheter-Einheit so Platz,
dass sie mit der biomechanischen Testmaschine ,Zwick® (s. o0.) gesteuert wird.
Dabei werden die applizierte Kraft wie auch die Zeitdauer der Kraftanwendung
automatisch erfasst. Die Flussigkeitsmenge wird vom Versuchsleiter erfasst. So

kann die Flussrate EDV-gestitzt bestimmt werden.

Fur den Versuch wurden Luer-Lock-Spritzen (Becton Dickinson, Deutschland) mit
5 ml, 10 ml sowie 20 ml eingesetzt, um den klinisch am héaufigsten genutzten

Spritzengrél3en zu entsprechen.

Als Testflussigkeit wurde eine 0,9%ige Kochsalzlésung eingesetzt, um im Sinne der
Fragestellung die hochstmdgliche Flussrate zu erzielen, was mit einer
niedrigviskosen Flussigkeit erreicht wird. Dies beruht auf der Entscheidung, die

FluBrate im Zweifelsfall experimentell eher zu uber- als zu unterschatzen.
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Einhundertsiebzig Datenpaare (Kraft versus Flussrate) wurden fir die Evaluierung

der Flusscharakteristika der Spritzen-Katheter-Einheit gewonnen.

Versuchsablauf:

Fur jeden Spritzendurchmesser folgende Vorgehensweise:

1.

N o 0o R~ DN

Definition einer Kraft von 5 bis 100 N mit einer definierten Zeit (,Prufzeit® hier:
10 sec) als Prifabbruchkriterium

Ausgangsvolumen notieren (bspw. 20 ml)

Test starten; Priufzeit abwarten

Endvolumen notieren (bspw. 15 ml)

Volumendifferenz berechnen (5 ml/10 s = 30 ml/min)

Spritze zum Ausgangsvolumen fillen; Test mit hoherer Kraft wiederholen

Auftragen der Werte in Diagramm

Abbildung 1: Versuchsaufbau zur Messung der hydraulischen Kraft

2.2.3 Messung der axialen Kraft

Wenn ein langer, flexibler Katheter axial auf Widerstand st6f3t, hat er die Tendenz,

sich zu biegen und zu (ver-)winden, was die Ubertragbare Kraft auf das den

Widerstand bietende Material Uber die Katheterspitze limitiert. Das MalR an

Ausweichbewegungen wird malRgeblich durch Grdf3e und Form des Raumes, durch

welchen der Katheter bewegt wird, und die freie LAnge des Katheters in diesem

Raum bestimmt. Da der Epiduralraum eine komplexe Form hat und seine
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GroRe und Form einer erheblichen interindividuellen Variabilitat unterliegen, kann
dieser im Modell nur in einer stark vereinfachten Form nachempfunden werden.
Trotzdem besteht das zugrunde liegende Prinzip fort, dass bei engstmdglicher
Fuhrung mit wenig Reibung die gro3ten Krafte Ubertragen werden kdnnen,
wohingegen die maximal Ubertragbaren Kréfte geringer werden, wenn Biegen und

Verwinden des Katheters ermoglicht werden.

Da fur die hier vorliegende Arbeit der Kraftverlauf zwischen den Extremen von
enger Fuhrung und sehr lockerer Fuhrung von Relevanz ist, wurde ein Modell
entwickelt, das einen vereinfachten geraden Kanal aufweist. Im Modell sind Kanale
in Form von R6hren mit Innendurchmessernvon 1,15 mm, 3,00 mm, 7,70 mm sowie
15,80 mm verfugbar, um das Spektrum an moglichen anatomischen Varianten
abzudecken und vereinfacht darzustellen. Die Lange dieser einzelnen Kanale
wurde mit 150 mm so ausgelegt, dass sie der durchschnittlichen anatomischen
Distanz entlang des Verlaufs eines humanen Sakral- und Spinalkanals vom Hiatus
sacralis bis zur statistisch haufigsten pathologischen Veranderung (auf Héhe L4/5)
entspricht. Ein spezieller Testaufbau erlaubt die exakte und reproduzierbare
Applikation der axialen Kraft durch jeweils eine der vier Rohren gegen den
Kraftaufnehmer, der flr die Messung der axialen Krafte in einem 0°-Winkel und fur
die im folgenden beschriebenen Torsionskréafte um 90° gedreht am distalen Ende
der Kanale angebracht wurde (Abb. 2). Bei der Messung der axialen Kréafte wurde
zwischen der Kraftubertragung mit Tragen von chirurgischen Handschuhen und der
Betatigung des Katheters mit bloRer Haut unterschieden. Pro Messpunkt wurden n

= 40 Messungen zur Berucksichtigung der Variabilitat durchgefuhrt.
Versuchsablauf:

1. Einfihren des Racz-Katheters in die entsprechenden Fuhrungen

2. Optimales Fassen des Katheters mit und ohne OP-Handschuhe.
Kollidieren des Katheters mit der Kraftmessdose durch (immer selben)
Vorschub aus dem Handgelenk gegen die Kraftmessdose unter dem
steten Versuch, Maximalkraft zu erzeugen.
Dose Ubertragt Messwerte in Excel-Tabelle
Ermitteln der Maximalkraft (Maximalwert — Minimalwert)

Auftragen der Werte in das Diagramm
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Abbildung 2: Versuchsaufbau zur Messung der axialen Kraft

Zeigt zwei runde, 1,5cm dicke, im Durchmesser 13,8cm messende
Acrylglasscheiben, welche einen Abstand von 15 cm von Unterkante bis
Oberkannte haben. Dazwischen befinden sich 3 Acryl-Réhren  mit
unterschiedlichem (Innen)Durchmesser sowie eine Messingrohre, welche den
kleinsten Innendurchmesser aufweist. Durch Drehen der Scheibenverbindung um
die fixierte Achse, auf welcher auch der Kraftaufnehmer angebracht, ist werden
die Rohren unter diesen platziert. Von unten wird pro Roéhre jeweils der EK
eingefuhrt und trifft so auf den Kraftaufnehmer. Dieser kann fur das Messen der

Torsionskraft um 90° gedreht werden (vgl. auch dort /2.2.4)

2.2.4 Messung der Torsionskraft

Wie unter 2.2.3 beschrieben, wurde mit vier Réhren verschiedenen Durchmessers
der Bereich der Ubertragbaren Krafte eines flexiblen, langen Katheters von sehr
enger bis sehr lockerer FUhrung experimentell untersucht. Im weiter oben
beschriebenen Modell mit vier integrierten Rohren unterschiedlicher Durchmesser
(vgl. Abb. 2) wird fiir die Torsionskrafte der Kraftaufnehmer um 90° gedreht (vgl.

8
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Abb. 3). Das distale Katheterende wird an einer vorgefertigten Biegeschablone
genau 10 mm von der Katheterspitze entfernt um 30° geknickt. Dieselbe
Katheterspitze wurde nach Einfihrung in den Katheter dann gegen den
Kraftaufnehmer gedruckt, indem dieser inklusive Fiuhrungsdraht in der jeweiligen
Rohre torquiert (Rotationsbewegung) wurde. Basierend auf den Ergebnissen der
deutlichen Verbesserung der Kraftibertragung mittels Tragen von chirurgischen
Handschuhen passender Grof3e beim Ermitteln der axialen Krafte und nach Messen
von keinerlei Kraften bei engster Fihrung ohne Handschuhe im vorliegenden
Versuchssetting wurde die Messung der Torsionskréafte nur noch unter Tragen von
obigen Handschuhen durchgefuhrt. Wie auch bei den axialen Kréaften wurden fur
jeden Messpunkt n = 40 Messungen aufgezeichnet, um die Variabilitat zu

berucksichtigen.
Versuchsablauf:

1. Knicken des Racz-Katheters 10 mm von der Spitze um 30° an einem
vorgefertigten Biegemuster und Einfuhren desselben in die entsprechenden
Fuhrungen

2. Optimales Fassen des Katheters mit OP-Handschuhen und Ausfiihren einer
Rotationsbewegung mit Kollision gegen die Kraftmessdose; dabei stets der
Versuch, Maximalkraft zu erzeugen.

3. Dose ubertragt Messwerte in Excel-Tabelle

4. Ermitteln der Maximalkraft (Maximalwert — Minimalwert)

5. Auftragen der Werte in das Diagramm
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Abbildung 3: Modifiziertes Modell mit 30° abgewinkeltem EK in 1,15 mm
Fihrungsrohre gegen 90° gedrehten Messaufnehmer zur Bestimmung der
Torsionskraft

2.2.5 Durapenetrationsversuch

Schlie3lich wurde ein Modell eingesetzt, um die Kraftmessung am idealisierten
Modell im Bereich von 0,1 N bis 100 N durchzufihren. Zur Perforation fand
humanes Duragewebe aus eingefrorenem biologischem Material in
unterschiedlichen Hohen der Wirbelsaule lokalisiert, Verwendung. Simuliert wurde
die Kraft, die zur Duraperforation mittels Epiduralkatheter in Kombination mit einem
Fuhrungsdraht (Abb. 4) notig ist. Diese Kraft (bei biegesteifer Katheterspitze) wird
in Beziehung zur maximal Ubertragbaren Kraft des freien Epiduralkatheters (vgl.
2.2.3) gesetzt.

Versuchsablauf:
Weggesteuerter Druckversuch mit biegesteifer Katheterspitze an der Traverse:

1. Humanes Duragewebe wird tber eine unterschiedliche Wegstrecke
(20 mm/ 40mm/ 80mm) straff (qualitativ/optisch/bei Fingerdruck keine
Bewegung) und locker (qualitativ/optisch/mit Finger auslenkbar) in einem
Schraubstock fixiert.

2. Starten der Zwick mit Abbruchkriterien:

10
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a. Dura durch biegesteife Katheterspitze perforiert
b. 100 N werden erreicht

Test starten; Abbruch abwarten

Dose Ubertragt Messwerte in die Excel-Tabelle

Ermitteln der Maximalkraft (Maximalwert — Minimalwert)

AR T

Auftragen der Werte in das Diagramm

Abbildung 4: Versuchsaufbau zur Kraftmessung bei weggesteuertem Druckversuch
mit an der Zwick biegesteif fixiertem EK-Endstiuck

2.2.6 Statistik

Die Ergebnisse werden als Mittelwert mit der dazugehdrigen Standardabweichung
angegeben, soweit nicht anders erwahnt. Zur Beschreibung der Ergebnisse wurden
Methoden der deskriptiven Statistik, zur Uberprifung von Korrelationen lineare
Regressionsanalysen verwendet. Ein p-Wert von 0,05 wurde als statistisch

signifikant bewertet.

11
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3 ERGEBNISSE

3.1 Messung der hydraulischen Kraftverhaltnisse

3.1.1 Vorversuch zur Ermittlung der Daumenkraft

Fur die Untersuchung der auftretenden hydraulischen Effekte bei Bedienung der
Spritze war es von Bedeutung, zuerst einen Eindruck von der durchschnittlichen
Daumenkraft, die auf den Spritzenstempel wirkt, zu bekommen. Hierzu wurde ein
Vorversuch mit 40 Probanden (21 Orthopaden und 19 Kontrollen) durchgefuhrt, bei
welchem die Daumenkraft mittels eines Spritzenstempelmessapparates ermittelt
wurde. Es zeigte sich, dass die Daumenkraft bei der Gruppe der chirurgisch tatigen
Orthopaden im Mittel hdher lag als bei der Kontrollgruppe (Mittelwert: 71 N;
Standardabweichung: £ 12 N im Vergleich zu 56 N + 16 N) (Abb. 5). Die Streuung
der Ergebnisse lag zwischen 40 N und 100 N (Orthopaden) und 35 N bis 80 N
(Kontrollgruppe).

Es ist anzumerken, dass im Vorversuch eine maximale Kraftanstrengung gemessen
wurde, die vermutlich héher liegt, als die im klinisch-operativen Alltag aufgewendete
Kraft. Trotzdem wurde der Mittelwert der ,Orthopadengruppe (71 N) als Zielwert
fur die Kraftanstrengung definiert, die bei der Messung der hydraulischen Kraft

aufgewendet werden sollte.

12
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Daumenkraftmessung

100

90

. [
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= Datenr

40 A

Daumenkraft in N

30 A

20 A

10 ~

Kontrollgruppe Orthopéaden
Berufsgruppe

Abbildung 5: Messung der Daumenkraft in der Gruppe der Orthopéaden (rechts) sowie
der Kontrollgruppe (links).

Hydraulische Kraft

Nun wurde untersucht, welche hydraulischen Effekte nach Betéatigung des
Spritzenstempels mit der im Vorversuch ermittelten Daumenkraft (71 N) erwartet
werden konnen und wie diese mit dem Durchmesser der verwendeten Spritzen
korrelieren.

Abb. 6 zeigt den ermittelten Volumenstrom in Abhangigkeit von den zunehmenden
Stempeldurchmessern unterschiedlicher Spritzengréf3en (5 ml tber 10 ml bis zu 20
ml) bei jeweils selber Maximalkraftapplikation von 71 N (Mittelwert der Daumenkraft
bei chirurgisch tatigen Orthopaden) auf die Spritzen-Katheter-Einheit. Bei gleicher
Krafteinwirkung nimmt der Volumenstrom mit dem Quadrat zum

Stempeldurchmesser exponentiell ab.

13
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Volumenstrom bei verschiedenen Spritzendurchmessern unter Einwirkung der
Daumenkraft von Orthopédden

30 ¢

25 |

- o
w (=3

Volumenstrom in ml/min
bt
o

5m 10m 20 ml
Spritzenvolumen

Abbildung 6: Volumenstrom in Abh&ngigkeit von den zunehmenden Stempel-
Durchmessern unterschiedlicher SpritzengréfRen (5 ml Giber 10 ml bis zu 20 ml)

Im nachsten Schritt wurde der Zusammenhang zwischen Volumenstrom und
hydraulischem Druck (am Katheterausgang) untersucht. Hierzu wurden wiederholte
Messungen mit unterschiedlichen Kréaften (und damit Dricken auf die Spritzen-
Katheter-Einheit) durchgefihrt. Die grafische Darstellung zeigt deutlich, dass bei
niedrigem Druck eine lineare Beziehung zwischen erzeugtem Druck und sich
daraus ergebendem Volumenstrom besteht (Abb. 7). Fur diese Wertepaare wurde
eine lineare Regressionsanalyse durchgefiihrt. Es ergab sich ein r2-Wert von
0,96837. Da ein r>-Wert von 1 eine ideale lineare Beziehung zwischen zwei
Variablen beschreibt, zeigt der hier errechnete Wert also eine beinahe perfekte

lineare Beziehung fur diesen Bereich der Kurve.

Beginnend bei ca. 0,4 MPa verflacht sich die Kurve in asymptotischer Weise, was
bedeutet, dass hoherer Druck ab diesem Punkt keinen hdheren Volumenstrom
mehr zur Folge hat. Der maximal erzeugbare Volumenstrom betrug 29 ml/min;
dieser Wert konnte allerdings nur mit 5 ml- und 10 ml-Spritzen erreicht werden
sowie mit Daumenkraften, die im asymptotischen Bereich zum Liegen kommen. Aus
den im Vorversuch ermittelten Daumenkraften (Abb. 5) und den Druck-

Volumenstrom-Kurven der untersuchten SpritzengroRen (Abb. 6) resultiert die
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Schlussfolgerung, dass unter Optimalbedingungen etwas weniger als 0,5 ml pro

Sekunde durch einen derartigen Katheter injiziert werden kdnnen.

Druck- Volumenstrom Diagramm einer 10ml Spritze
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Abbildung 7: Beziehung zwischen Druck und Volumenstrom

In Tabelle 1 sind die Druck-/ Flussverhaltnisse verschiedener Spritzengrdof3en noch

einmal

zusammengefasst.

Es zeigt sich auch hier,

dass die hochsten

Volumenstréme mit 5 ml- und 10 ml-Spritzen erreicht werden, die Driicke allerdings

in beiden Fallen im asymptotischen Bereich der Abb. 7 zum Liegen kommen (0,6

bzw. 0,37 MPa). Dies bedeutet, dass hohere Dricke (hohere Daumenkraft) im

vorliegenden Setting (Spritze und Racz-Katheter) keine unbegrenzt hohen

Volumenstréme erzeugen konnen.

Tabelle 1: Druck- / Flussverhdltnisse verschiedener Spritzengréf3en

Spritzenvolumen Stempeldurchmesser Stempelflache Kraft Druck Volumenstrom
(ml) (mm) (mm?) (N) (MPa) (ml/min)

5 12,3 118 71 0,60 27,6

10 15,6 190 71 0,37 26,4

20 18,9 281 71 0,25 17,4
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3.2 Messung der mechanischen Kraftverhaltnisse

3.2.1 Axiale Kraft

Die gemessenen axialen Krafte bei Nutzung der vier unterschiedlichen
Fuhrungsrohren sowie mit und ohne chirurgische Operationshandschuhe werden in
Abb. 8 dargestellt. Daraus ist eindeutig abzulesen, dass das Tragen von
Operationshandschuhen zu einer kontrollierteren und kraftvolleren Manipulation
des Katheters beitragt. Wie in Abb. 8 weiterhin dargestellt ist, wurde die maximale
axiale Kraft von 7 N an der Katheterspitze dann erreicht, wenn der Katheter mit
vollstandig eingefihrtem FUhrungsdraht in einer sehr engen Rohre (1,15 mm

Innendurchmesser auf 15 cm Lange) gefihrt wurde.

In R6hren mit gréRerem Innendurchmesser (und damit abnehmender Fuhrung fur
den Katheter) waren die gemessenen Krafte betrachtlich geringer. In einer Rohre
mit einem Innendurchmesser zwischen 8 mm und 16 mm (was in etwa dem
verfugbaren Raum unter den tatsachlichen anatomischen Verhaltnissen des
lumbalen Epiduralraums entspricht) kdnnen axiale Krafte zwischen 1 N und 2 N

erwartet werden, wenn der Katheter gegen Gewebe gestol3en wird.

StoBkraft des Racz- Katheters

Innendurchmesser in mm

== mit Handschuhe == chne Handschuhe

Abbildung 8: Axiale Krafte an der Katheterspitze bei Nutzung von vier
unterschiedlich weiten Fuhrungsrohren sowie mit und ohne chirurgische
Operationshandschuhe
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3.2.2 Torsionskraft

Beim Torquieren (Rotation) des 30° abgewinkelten Katheters (mit vollstandig
eingefihrtem FUhrungsdraht) war die gemessene Kraft, welche die abgewinkelte
Katheterspitze beim Pressen gegen den Kraftaufnehmer erzeugte, vergleichsweise
minimal und Uberstieg niemals 0,3 N (Abb. 9). Selbst diese geringe Kraft konnte
allerdings nur dann gemessen werden, wenn der Katheter in der engsten Rdhre
(Innendurchmesser 1,15 mm) gefohrt wurde, und zeigte eine hohe
Standardabweichung. Die gemessenen Krafte bei der Fihrungsréhre mit 3 mm
Innendurchmesser waren stets unter 0,01 N. Mit den beiden gro3eren Rdhren
konnten auch in dem verwendeten hochsensiblen Messsystem keine Krafte mehr

gemessen werden.

Kraftwirkung des Racz-Katheters bei Rotation mit 30° gekippter Spitze

Kraft in N

0,04 -

1,15 mm 3mm

Durchmesser in mm

Abbildung 9: Gemessene Torsionskrafte in Fihrungsrohren mit 1,5 mm (links) und
3 mm (rechts).
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3.2.3 Durapenetrationsversuch

Penetrationsversuche an menschlichem Duragewebe zeigen, dass der Mittelwert
der mindestens erforderlichen Kraft zur Duraperforation bei 8 N liegt (Abb. 10).
Dieser Wert wird nur unter der Voraussetzung erreicht, dass die Dura fest Giber eine
kurze Strecke eingespannt ist. Lockere Dura mit 2 cm Lange oder Duragewebe,
welches Uber eine Strecke von 4 cm oder mehr eingespannt ist, benétigt zur

Perforation im Mittelwert Krafte von 9 N oder mehr.

16,00 N

BGespannt
T

14,00 N

BUngespannt

|

12,00 N

10,00 N

800N

6,00N -

4,00 N

200N -

0,00N -

20,00 mm 40,00 mm 80,00 mm

Abbildung 10: Zur Durapenetration erforderliche Kraft in Abhéngigkeit von der
Vorspannung und der Lange des Gewebepraparates
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4 DISKUSSION

4.1 Fragestellung

Neben der Injektion von Medikamenten in den Epiduralraum ist einer der
postulierten Wirkmechanismen der Epiduralkathetertherapie nach Professor Gabor
B. Racz auch, einen lokalen mechanischen Effekt zu ermdglichen (Racz et al.,
1982; Racz und Holubec, 1989). Dieser mechanische Effekt soll in der Lage sein,
postoperative Narben und epidurale Adhasionen anderer Genese zu ldsen.
Basierend auf der potenziellen Natur solcher Effekte wurden in der vorliegenden
Arbeit drei Arten von Kraften definiert: axiale Krafte, Torsionskrafte sowie
hydraulische Effekte. Die Starke aller drei Effekte wurde anschlieend
experimentell untersucht. Weiterhin wurden Einflussfaktoren auf die Effektstarke
definiert und schlief3lich wurde durch Versuche an biologischem Material versucht,

die Beobachtungen in einen klinisch-anatomischen Kontext zu setzen.
4.2 Limitationen der Studie

Jedes In-vitro-Experiment hat unvermeidliche Einschrankungen, die durch eine
mehr oder weniger gute Darstellung der realen bzw. klinischen Gegebenheiten
eines lebenden menschlichen Kérpers bedingt sind und die auch auf die hier
vorliegende Arbeit zutreffen. Wahrend das fur diese Untersuchung entwickelte
Modell die Art, wie sich ein Katheter im epiduralen Raum verhalt und wie ein
Verbiegen und Verwinden dieses Katheters durch die realen anatomischen
Verhaltnisse limitiert wird, deutlich vereinfacht, liefert diese Vereinfachung
dennoch belastbare Daten bezuglich der in der klinischen Realitat zu erwartenden

Torsions- und Axialkrafte.

Die groRte Einschrankung in der Ubertragbarkeit der Ergebnisse dieser Arbeit auf
die reale Situation durfte darin liegen, die Geschwindigkeit, den Volumenstrom
und den Widerstand sowohl von Flussigkeit, welche den spinalen Epiduralraum
Uber die Neuroforamina ins Retroperitoneum verlasst, als auch von Flussigkeit,
die sich in angrenzende anatomische Gebiete (nach cranial und caudal) verteilt,
zu beurteilen. Es ware allerdings ausgesprochen aufwendig, eine solche Situation

zu simulieren. Zudem waren grof3e interindividuelle Variationen schon alleine
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wegen der anatomischen Unterschiede zwischen einzelnen Patienten zu erwarten,

was eine Verallgemeinerbarkeit auch dieser Ergebnisse limitieren wirde.
4.3 Hydraulische Krafte

Neben den mechanischen Kraften, die direkt durch den Katheter ausgetibt werden,
wurden in der vorliegenden Arbeit auch die hydraulischen Kréfte untersucht, die
durch das Einbringen einer niedrigviskosen Flissigkeit in einen definierten Raum

entstehen.

Der hierzu gewahlte experimentelle Ansatz kann allerdings nicht darstellen, ob der
Weg einer eingebrachten Flussigkeit Gber den lokalen ,offenen® Epiduralraum in
eine Adhéasionstasche oder Uber den lokalen ,offenen® Epiduralraum in den
weiteren Epiduralraum und ins Retroperitoneum héheren Widerstand bote. Zudem
bietet sich eine Austrittsmdglichkeit nach intrakraniell an (Kroin et al., 2002). Es
scheint jedoch sehr wahrscheinlich, dass der Austrittsbereich einer lokalen
epiduralen Adhéasionstasche der Bereich des grof3eren Widerstandes ist. Unter der
Annahme, dass die Offnung einer solchen epiduralen Adhasionstasche weniger
Flusswiderstand darstellt als der Katheter selbst, kann daher kein signifikanter
Druck in einer solchen Tasche aufgebaut werden. Ausgehend von der Lange des
Katheters und dessen Innenwiderstand konnte eine solche Offnung sogar kleiner
als der Innendurchmesser des Katheters sein und ware damit immer noch zu grof3,
um relevante Dricke zu erzeugen. Daher scheint es zuséatzlich unwahrscheinlich,
dass die geringen und nur langsam (mit maximal 0,48 ml/s) injizierten Volumina zu
relevanten hydraulischen Effekten und damit zu mechanisch relevanten Scher-
oder Distraktionskréaften fihren. Allerdings muss darauf hingewiesen werden, dass
die tatsachlichen Druckverhaltnisse beim EKT im Epiduralraum zahlreichen
Einflussfaktoren unterliegen, welche die Festigkeit bzw. Penetrationsfahigkeit des
Gewebes beeinflussen mégen; dies kénnten Alter (Lis et al., 2013) oder Geschlecht
(Galbert u. Marx, 1974) des Patienten sein, extradurales Fettgewebe, vendse
Zirkulation oder Atherosklerose als Hinweis auf eine mdgliche erhéhte Verkalkung
/ Verhartung von Korpergewebe (Lis et al., 2013) sowie nicht zuletzt die Position
(Galbert u. Marx, 1974; Usubiaga et al., 1967) des Patienten bei der Punktion und
die vom Arzt gewéhlte Punktionsstelle (Usubiaga et al., 1967).

Zur Verdeutlichung dieses Sachverhaltes mag es sinnvoll sein, sich das komplette

System beginnend von der Spritze Uber den langen Katheter mit kleinem
20



Error! Use the Home tab to apply Uberschrift 1 to the text that you want to appear here.

Innendurchmesser bis zum ,offenen® Epiduralraum (oder in diesem
Zusammenhang auch bis zum retroperitonealen Raum) als geschlossenes
hydraulisches System vorzustellen. In einem solchen System bestimmt der hdochste
Widerstand malRgeblich den Gesamtfluss. Folgt allerdings ein geringerer
Widerstand einem hdéheren Widerstand, kann vor dem geringeren Widerstand kein

Druck aufgebaut werden.
4.4 Axiale Kraft und Torsionskraft

Die maximal gemessene Axialkraft in der vorliegenden Untersuchung betrug 7 N,
wobei dieses Ergebnis unter einer extrem engen Fihrung des Katheters erreicht
wurde, die unter realistischen klinischen Bedingungen kaum zu erwarten ware. Die
maximalen Krafte, welche den realistischen klinischen Bedingungen ndher kommen
(Durchmesser des anatomischen Epiduralkanals), liegen zwischen 1 N und 2 N. Die
in dieser Arbeit vorgestellten Durapenetrationsversuche zeigen aber eindeutig,
dass bereits fur eine Perforation von nicht vernarbtem Duragewebe Kréfte von bis
zu 9 N aufgewendet werden mussen, was einer knapp zehnmal groReren Kraft
entspricht. Die Messergebnisse lassen daher darauf schlieRen, dass es nahezu
unmaoglich sein dirfte, dass die Uber den Katheter tbertragenen axialen Kréfte in

der Lage waren, echtes Narbengewebe im Epiduralraum zu l6sen.

Die gemessenen Torsionskréfte waren so gering wie erwartet und fiithren zu dem
eindeutigen Schluss, dass keine bedeutsamen mechanischen Effekte vom
abgewinkelten Katheter jenseits dessen raumlicher Ausrichtung in die Richtung der
Torsion angenommen werden koénnen. Die Kklinische Erfahrung zeigt, dass
Narbengewebe auf3erst derb ist und dass in vielen Féllen betrachtlicher Zug und
eine scharfe Klinge bendtigt werden, um dieses von epiduralen Strukturen und dem

thekalen Sack zu I6sen (Ruetten et al., 2001).

Es existieren aulRerst wenige Untersuchungen beziglich der dehnbaren Stéarke von
Narbengewebe und keine der veroffentlichten Studien untersuchte spezifisch
menschliches Narbengewebe im Epiduralraum. Die verflugbaren Daten weisen
jedoch darauf hin, dass sich die Krafte, die benotigt werden, um 4 bis 10 Wochen
altes Narbengewebe der Schweinehaut zu durchtrennen, zwischen 60 und 90 N
bewegen (Hollander et al., 2003; Corr et al., 2009). Andere Experimente an 6
Wochen alten Hautnarben bei Ratten zeigten, dass in 50 % aller Falle eine Ruptur

der Proben nicht an der Nahtlinie, sondern eher durch die angrenzende unverletzte
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Haut erfolgte (Mulliken et al., 1980). Vor dem Hintergrund dieser Daten und den in
der vorliegenden Arbeit gemessenen Kraften scheint es aul3erst unwahrscheinlich,
dass die fiur die EKT typischerweise benutzten Katheter &lteres epidurales
Narbengewebe in bedeutsamer Weise physikalisch verdndern oder gar lésen

konnen.

Was nicht postoperative epidurale Adhasionen betrifft, sind die Pravalenz, die
mogliche Genese und die exakten anatomischen Charakteristika solcher
Adhasionen bislang noch unzureichend erforscht. Die Existenz solcher Adhasionen
wurde von einigen Autoren basierend auf der Beobachtung einer zunehmenden
Ausbreitung des Kontrastmittels im Epidurogramm nach Intervention im Vergleich
zum Epidurogramm vor der Intervention postuliert (Devulder et al., 1995). Wéahrend
solche Beobachtungen spekulativ bleiben, bis tatsachliche anatomische Beweise
vorliegen, gibt es bereits andere einleuchtende Erklarungen fur die stérkere
Ausbreitung des Kontrastmittels nach der EKT. Es ist namlich ebenso denkbar,
dass nach der Auswaschung des Epiduralraumes mit betrachtlichen Mengen an
Flussigkeit Bereiche, die vor der Lavage vergleichsweise trocken waren, hydriert
wurden und so nach der EKT ein geringerer Flusswiderstand fur das hochviskose
Kontrastmittel zu einem weiteren Vordringen bzw. Ausbreiten des Kontrastmittels
beitragt. Der Einsatz hypertoner Kochsalzlésung kann aul3erdem kurzfristig das
Volumen der Gewebe im Epiduralraum durch Wasserentzug (Osmose) verringern

und so weiteren Raum fur die Kontrastmittelausbreitung schaffen.

Weitere Daten, welche die Existenz solcher Adhasionen stitzen, stammen von
transhiatalen Epiduroskopien mit flexiblen Endoskopen (Shutse et al., 1995;
Manchikanti et al., 1999; Ruetten et al., 2001; Igarashi et al., 2004; Manchikanti et
al., 2005; Sakai et al., 2008; Takeshima et al., 2009). Zun&chst ist es allgemein
anerkannt, dass ein Kontrastmittel wie jede Flussigkeit dem Weg des geringsten
Widerstandes folgt und sich daher nicht der komplette Epiduralraum zwangslaufig
fullen muss, wenn das Kontrastmittel an einem spezifischen Ort injiziert wird. Des
Weiteren kann davon ausgegangen werden, dass unter normalen und gesunden
anatomischen Bedingungen feinste gewebeverbindende Septen existieren, die sich
parallel zur neuralen Achse orientieren und den Duralsack mit dem kndchernen
Spinalkanal verbinden. Dies trennt den Epiduralraum vom epiduralen Fett
(Brockway, 1999; Westbrook, 2012). Mit den eingeschrankten optischen
Maoglichkeiten flexibler Endoskope niedriger Auflésung kdnnten solche Septen oder
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deren Entsprechungen als epidurale Adhasionen fehlinterpretiert werden, wéahrend
sie tatsachlich normale anatomische Strukturen darstellen. Darlber hinaus hat nur
eine der oben erwahnten Studien ausschlie3lich Patienten ohne vorausgegangene
Operation eingeschlossen (Igarashi et al., 2004), und eine weitere Studie schloss
sowohl Patienten mit als auch ohne vorausgegangenen chirurgischen Eingriff ein
(Sakai et al., 2008). Lediglich die Publikation von Igarashi et al. zeigt reprasentative
Fotos und nur eines dieser niedrigauflosenden Bilder zeigt eine sehr schmale,
verbindende Gewebebricke zwischen Dura und umgebenden epiduralen
Strukturen (lgarashi et al., 2004).

Beide genannten Studien nutzten jedoch die gezielte Injektion eines Steroids und
eines Lokalanéasthetikums zusatzlich zum mechanischen Lésen der Adh&sionen
(,mechanical breakage of adhesions®), so dass aus diesen keine definitive
Schlussfolgerung bezlglich der relativen Effektivitat oder Ineffektivitdt des
mechanischen Anteils dieses Verfahrens gezogen werden kann. Wenn zusétzlich
bedacht wird, dass bisher keine Studien existieren, die (wenigstens) eine der
obigen Beobachtungen mit anatomischen Strukturen in Beziehung setzt
(beispielsweise intraoperativ oder in einer Studie an menschlichen Praparaten),
bleiben die Hinweise auf die tatsachliche Existenz und klinische Relevanz solcher
Adhésionen als mdgliche Ursache eines Schmerzreizes auf3erst schwach. Eine
Abwéagung, inwieweit die EKT moglicherweise in der Lage ware, diese potenziell
existenten Strukturen zweifelhafter Existenz und klinischer Relevanz (mechanisch)

zu zerstoren, ist daher pure Spekulation.

Wahrend der EKT wird ein signifikantes Volumen an Flissigkeit in den
Epiduralraum eingebracht (Birkenmaier et al., 2011). Da diese Volumina wesentlich
groRer sind als bei Injektionen beispielsweise wahrend eines transforaminalen
Nervenwurzelblockes, scheint ein zusatzlicher Auswaschungseffekt denkbar,
welcher die lokalen Konzentrationen proinflammatorischer Zytokine senkt; einige
Literatur deutet in diese Richtung (Olmarker et al., 1993; Kayama et al., 1996). Ein
solcher Auswascheffekt wurde auch schon in der Diskussion um die Effekte der
(Schein-)Knie-Arthroskopie bei Arthrose seit der viel diskutierten Moseley-Studie
unterstellt (Moseley et al., 2002). Es ware &ul3erst interessant, die klinischen
Effekte der EKT mit einer bezuglich Anzahl der Injektionen und der
Medikamentendosis aquivalenten, jedoch nach unterschiedlichen injizierten
Gesamtvolumina unterteilten verblindeten Studie zu untersuchen.
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5 ZUSAMMENFASSUNG

In der hier vorliegenden Arbeit wurde mittels eines experimentellen Ansatzes
untersucht, ob neben dem Effekt der bei der Epiduralkathetertherapie in den
Epiduralraum eingebrachten Medikamente auch noch eine mechanische, durch den
Katheter oder die Flussigkeitsinjektion vermittelte Komponente zum
Wirkmechanismus beitragt und in der Lage ist, epidurale Vernarbungen und/oder

Adhasionen zu I6sen oder ungewollt Kdrpergewebe zu verletzen.

Die Ergebnisse deuten darauf hin, dass eine tatsachliche mechanische
Losung postoperativer Adhésionen (bspw. Narbengewebe) durch die
mechanischen Effekte der EKT unmaéglich ist. Die durch hydraulische, axiale
und Torsionskrafte erzeugten Effekte waren deutlich zu schwach, um die
typischerweise zur Losung von Narbengewebe erforderlichen Kréfte
aufzubringen. Dies konnte durch einen parallel durchgefuhrten
DurchstoBversuch an einem menschlichen Durapraparat gezeigt werden.
Beziglich einer akzidentellen Duraperforation scheint diese auf Basis

unserer Ergebnisse nur bei geschwachter oder vorverletzter Dura denkbar.

Zusammenfassend legen die erhobenen Daten damit nahe, dass die EKT primar
eine zielgerichtete Methode zur Injektion von Medikamenten in den Epiduralraum
ist, allerdings keine zusatzliche mechanische Funktion hat und —wenn Utberhaupt-
nur geschwachte oder vorverletzte Dura ungewollt zu schadigen in der Lage sein

kodnnte.

Ein zusatzlicher Lavage-Effekt, der Uiber die Reduktion der lokalen Konzentration
proinflammatorischer Substanzen wirkt und so eine klinische Symptombesserung

erzielt, erscheint hingegen mdglich.
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7 ABKURZUNGSVERZEICHNIS

EDV Elektronische Datenverarbeitung
EKT Epidurale Kathetertherapie

L4/5 Lendenwirbel 4 bzw. 5

N Newton

OP  Operation, Operations-

Pa  Pascal

RK  Racz-Katheter
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