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Die zerebrovaskulare Insuffizienz auf dem Boden arterieller Stenosen oder Verschllsse ist eine weit
verbreitete Erkrankung, die operativ und interventionell behandelt wird. Trotz zunehmender
Spezialisierung und niedriger perioperativer Mortalitdt sind alle Verfahren risikobehaftet. Zudem
kénnen nicht alle Patienten einem der Verfahren zugefiihrt werden und sind somit gefahrdet in eine
Situation der zerebralen Perfusionseinschrankung zu geraten.

In dieser Studie wurde ein Modell entwickelt, welches es erlaubt eine milde Beeintrachtigung des
zerebralen Blutflusses an der Ratte zu simulieren. Dies brachte Erkenntnisse Uber hdmodynamische
Auswirkungen auf Blutfluss und Reservekapazitat, sowie Uber therapeutische Optionen durch
Langzeitbehandlung mit Granulozyten-Makrophagen Wachstumsfaktor (GM-CSF).

Nach Verschluss beider Aa. carotides zeigte sich eine aufgehobene zerebrale Reservekapazitat bei
erhaltenem, beziehungsweise marginal erniedrigtem zerebralen Blutfluss, was auf eine Ausschdpfung
der Reservekapazitat zur Aufrechterhaltung der basalen Perfusion schlieBen lasst. Unter
Belastungsbedingungen besteht so keine weitere Moglichkeit den Blutfluss anzupassen und damit die
Gefahr einer zerebralen Hypoperfusion.

Durch die Behandlung mit GM-CSF war nach sechs Wochen die vaskuldre Reservekapazitat
wiederhergestellt.

Als ein mogliches Substrat der wiederhergestellten Resevekapazitdt wurden Verdnderungen im
vaskularen GeféaBsystem immunhistochemisch und (fluoreszenz-)mikroskopisch nachgewiesen. Im
kapillaren Bereich, jedoch vor allem im Bereich der prékapillaren intraparenchymalen Arteriolen sowie
im Bereich der leptomeningealen Anastomosen an der Gehirnoberflache wurden eine vermehrte
GefaBdichte und —gréBe festgestellt. GefaBveranderungen unter GM-CSF-Behandlung wurden bereits
friiher beschrieben, jedoch ausschlieBlich flr die groBen Hirnbasisarterien, so dass durch diese Studie
ein wesentlicher neuer Aspekt der Arteriogenese distal des Zirkulus arteriosus Willisi und somit distal
der Verschlusstelle gefunden wurde. Durch durchflusszytometrische und immunhistochemische
Untersuchungen wurde Aufschluss Uber die mutmaBliche Rolle der Monozyten-Makrophagen
Zellreihe gewonnen.

Durch die beschriebenen Mechanismen kdénnte die friihzeitige Applikation von GM-CSF die Therapie
zerebrovaskularer Insuffizienzen unterstitzen und riskante vaskuldre Eingriffe verzdgern,
beziehungsweise deren Risiko durch eine arteriogene Prakonditionierung vermindern.



