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Zusammenfassung

Rheologie ist die Lehre vom Fliessverhalten und
der Verformung der Materie. Sie spielt in der Natur
eine wichtige, allerdings selten wahrgenommene
Rolle. Als Teilgebiet untersucht die Biorheologie
solche Vorginge in biologischen Systemen, z.B.
die Schmierung von Gelenken. Die Himorheologie
als Untergruppe befasst sich mit dem Blutfluss in
Abhingigkeit von Blutdruck, -fluss, -volumen und
Gefisswiderstand. Sie ist der Schwerpunkt dieser
Ubersichtsarbeit. Blut ist eine komplexe Suspension
(Aufschwemmung) von Blutzellen (rote und weis-
se Blutkorperchen, Blutplittchen) in Plasma. Die
Blutviskositit wird bestimmt durch die Plasmavis-
kositit und die Erythrozyten, nimlich deren Menge
(Hamatokrit), Form, Verformbarkeit und Aggregati-
on, welche bei langsamen Flussgeschwindigkeiten
auftritt. Die typische Scheibenform des Erythrozyten
(Diskozyt) stellt ein Optimum dar, genetisch beding-
te oder erworbene Formverinderungen sind rheolo-
gisch nachteilig. In der Mikrozirkulation miissen sich
Erythrozyten stark verformen, um durch Kapillaren
mit einem halb so grossen Durchmesser fliessen zu
konnen; abnorme Formen und verminderte Ver-
formbarkeit beeintrichtigen die Perfusion. Was der
optimale Himatokrit fiir die Sauerstoffversorgung ist
und wovon er abhiingt, ist Gegenstand aktueller Un-
tersuchungen.

Schlagworte: Erythrozyten, Himorheologie, Mikro-
zirkulation, Rheologie, Viskositiit

Summary

Rheology is the science of flow and deforma-
tion of materials under applied forces. Biorheology
studies those properties in biological systems. He-
morheology, the science of blood flow and deforma-
tion of blood cells, is the main topic of this review.
Blood is a suspension of blood cells (erythrocytes,
leukocytes, and platelets) in plasma. Blood visco-
sity depends on plasma viscosity, erythrocyte con-
tent (hematocrit), erythrocyte shape, deformability
and aggregation. The normal discocytic shape of
erythrocytes is an optimum from a rheological point
of view, congenital or aquired shape changes alter
hemorheological parameters. In the microcircula-
tion, erythrocyte deformability is most relevant be-
cause they have to pass through capillaries with a
diameter about half of their own. Abnormal shapes
and reduced deformability decrease microvascular
perfusion. The optimum hematocrit for oxygenation
and its dependence on other parameters is currently
under investigation.

Keywords: Erythrocyte, Hemorheology, Microcircu-
lation, Rheology, Viscosity
1. Rheologie

Rheologie (hergeleitet von den altgriechischen

Begriffen rhein fliessen» und logos «Lehre») ist die
Lehre vom Fliessverhalten und von der Verformung
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der Materie. Bekannt ist der Aphorismus panta rhei
«alles fliesst», der auf den griechischen Philosophen
Heraklit zurtickgeht. Rheologie ist eine interdisziplinire
Wissenschaft und spielt in verschiedenen Bereichen
der Physik, der physikalischen Chemie, der Natur-
wissenschaften, der Medizin, der Lebensmittelindus-
trie und der Werkstoffwissenschaften eine Rolle.
Viele Vorginge um uns sind rheologischer Natur.
Lawinen und Murginge sind offensichtliche rheolo-
gische Phinomene, welche Graubiinden immer wie-
der beschiftigen. Der «Fluss eines Flusses» ist reines
Fliessverhalten. Die Geschwindigkeit ist in geraden
Abschnitten in der Flussmitte am hochsten und geht
am Ufer gegen null. In einem Flussbogen und in der
Abfolge von Bogen (Miandern) ist die maximale
Flussgeschwindigkeit gegen die Aussenseite des Bo-
gens verlagert; Geschiebe lagert sich nur auf der Bo-
gen-Innenseite mit kleiner Fliessgeschwindigkeit an.

Auch im tiglichen Leben haben wir mit Rheologie
zu tun. Eine Zahnpasta oder Handcreme muss die
richtige Viskositit haben. Bei Lebensmitteln gilt das
genauso: Joghurt, Butter, Honig (dessen Viskositiit
wir durch Erwirmen vermindern konnen) sind ei-
nige Beispiele. Weinkenner sprechen vom Korper
eines Weines und meinen damit die auf der Zunge
gefiihlte Viskositit, welche vom Gehalt an hohe-
ren Alkoholen (z.B. Glycerin) abhingt. Wenn wir
die Qualitit eines Tuches testen, indem wir dieses
zwischen den Fingern hin und her schieben, spielt
Oberflichen-Rheologie mit. Dabei benutzen wir die
gefiihlte Scherkraft, die wir fur diese seitliche Ver-
setzbewegung aufwenden missen, um qualitative
Aussagen machen zu konnen. Die Rheologie bein-
haltet auch die Verformung von Materie, wenn wir
die Plastizitit (irreversible Verformung unter Kraft-
einwirkung) oder Elastizitit (reversible Verformung)
eines Objektes prifen. Wir untersuchen so z.B., ob
ein Brot alt oder eine Frucht reif, ein Ball aufge-
pumpt ist. Es giibe noch unziihlige Beispiele, worauf
hier aber verzichtet werden soll.

2. Biorheologie

Die Biorheologie befasst sich mit Fliessen und
Verformung in Pflanzen und Organismen. Fir Pflan-
zen sei nur das Beispiel erwihnt, dass Wasser gegen
die Schwerkraft bis in die dussersten Blitter eines
Baumes fliessen muss, um sein Uberleben zu ermog-
lichen.

Bei Tieren und Menschen ist die Nahrungsauf-
nahme und die Verdauung mitunter ein biorheo-
logischer Vorgang. Festes und Flissiges wird im
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Mund aufgenommen, der entstehende Nahrungsbrei
fliesst» anschliessend durch den Verdauungstrakt.
Seine Viskositit nimmt durch den enzymatischen
Nahrungsabbau kontinuierlich ab, um dann im
Dickdarm durch Wasserentzug wieder zuzunehmen.
Storungen dieses Vorganges fithren je nachdem zu
Durchfall oder Verstopfung. Die fiir die Verdauung
wichtige Galle fliesst in den oberen Diinndarm. Sie
ist im Normalfall weniger viskos als das Blutplas-
ma, kann aber durch Schleimbeimengung (Muzin)
sehr zihflissig werden, was zu Gallestauung mit
entsprechenden Krankheitsbildern fihrt (REINHART
et al. 2010). Den rheologischen Eigenschaften der
Gelenksflussigkeit kommt eine ganz besondere Be-
deutung zu. Sie ist wegen eines hohen Gehalts an
Hyaluronsidure-Verbindungen hochviskos und wirkt
als Schmiermittel (DANIEL 2014). Die Viskositit der
Gelenksflissigkeit nimmt bei Bewegung ab, was
eine rasche Fortbewegung erlaubt, und bei Stillstand
ebenso rasch wieder zu (sog. Thixotropie).

Ein Teilgebiet der Biorheologie ist die Himorheo-
logie, die sich mit den sehr komplexen Fliesseigen-
schaften des Blutes und der Verformung der Blut-
zellen befasst. Auf dem Gebiet der Himorheologie
wurde am Kantonsspital Graubiinden wihrend vieler
Jahre geforscht; wenn die Moglichkeiten des Spitalla-
bors nicht ausreichten, oft auch in enger Zusammen-
arbeit mit anderen Institutionen, z. B. in Graubtinden
mit dem auch zur Academia raetica gehorenden AO-
Institut in Davos. Auf unsere Untersuchungen soll im
Folgenden vertieft eingegangen werden. Dabei kon-
nen wichtige Beitrige anderer, internationaler For-
schungsgruppen aus Platzgriinden nicht gebiihrend
gewlrdigt werden, was verziechen werden moge.

3. Hamorheologie

3.1 Das Blutkreislauf-System

Mehrzellige Lebewesen brauchen zwingend ein
Kreislaufsystem zum Leben, welches das Gewebe
mit Sauerstoff und Nihrstoffen versorgt. Bei den
Sdugetieren ist es besonders hoch entwickelt. Das
Herz, das aus zwei Kammern und zwei Vorhofen
besteht, pumpt das Blut unaufhérlich in einem ge-
schlossenen Kreislauf: Von der rechten Herzkammer
iber den Lungenkreislauf, wo Kohlenstoffdioxid
abgegeben und Sauerstoff aufgenommen wird, via
linken Vorhof in die linke Herzkammer, von dort
uber die Aorta, die Arterien, durch die Kapillaren
(Haargefisse) des gesamten Korpers, tiber Venen zu-
riick zum rechten Vorhof und die rechte Herzkam-
mer, wo der Kreislauf von Neuem beginnt.
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Dieses Kreislaufsystem ist ein Wunderwerk der
Natur mit einer grosstmoglichen Effizienz. Es be-
friedigt kontinuierlich alle wichtigen Bedirfnisse
jeder Zelle eines Korpers; Frischluftzufuhr (Sauer-
stoff) und Abluftentsorgung (CO,), Nahrungszufuhr
und Abfuhr von AbBauprodukten, Wirmeregulie-
rung, Informationsaustausch mittels zirkulierenden
Botenstoffen (Hormone, sog. Zytokine), Abwehr
von schidigenden Einflissen wie Infektionen etc.
Es ist deshalb nicht erstaunlich, dass Erkrankungen
des Herz-Kreislauf-Systems, z.B. Herzinfarkt, Hirn-
schlag, und Arteriosklerose, in unserer Gesellschaft
weit verbreitet und die hiufigste Todesursache sind.
Die Humanmedizin befasst sich vor allem mit dem
Herz (Kardiologie) und den Gefissen (Angiologie).
Die Fliesseigenschaften des Blutes selber, die durch
die Himorheologie erforscht werden, dirfen aber
nicht unterschitzt werden.

3.2 Grundlegende Fliesseigenschaften

des Blutes

Blut ist eine Aufschwemmung von festen Bestand-
teilen, den roten Blutkdrperchen (Erythrozyten), weis-
sen Blutkorperchen (Leukozyten) und Blutplittchen
(Thrombozyten) im flissigen Blutplasma. Die am hiu-
figsten gemessene Fliesseigenschaft ist die Viskositiit,
d.h. Zihflussigkeit des Blutes, welche temperaturab-
hingig ist. Sie kann auf verschiedene Arten gemessen
werden; am hiufigsten werden Rotationsviskometer
verwendet. Dabei wird eine kontrollierte Bewegung
zwischen einem Messbecher und einem konzentrisch
angebrachten Messzylinder erzeugt, was ein Drehmo-
ment generiert, welches von der Viskositit abhingt
und es erlaubt, diese zu messen. Die Vollblutviskosi-
tit wird bestimmt durch die Plasmaviskositit und die
Erythrozyten, d. h. deren Konzentration (Himatokrit),
Verformbarkeit und Aggregationszustand.

Abb.1: Die Raster-Elektronen-Mikroskopie (Raster-EM) zeigt
rote Blutkdrperchen (E: Erythrozyten), weisse Blutkdrper-
chen (L: Leukozyten) und Blutplattchen (T: Thrombozyten).

Erythrozyten
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Abb. 2: Viskositat, gemessen mit einem Rotationsvisko-
meter (Contraves LS 30) von Erythrozyten-Suspensionen
mit einem Hamatokrit von 40 % in Plasma oder physiolo-
gischer Kochsalzlésung in Abhéangigkeit von der Scher-
geschwindigkeit.

Blutplasma ist im Normalfall fast doppelt so vis-
kos wie Wasser, was bedingt ist durch die Plasma-
konzentration an hochmolekularen Eiweissen wie
Fibrinogen, Makroglobulinen und Immunglobuli-
nen. Die Plasmaviskositit kann deutlich ansteigen
bei krankhafter Erhéhung von Plasmaproteinen, z. B.
sog. Paraprotein beim Multiplen Myelom (REINHART
et al. 1992 [a]), aber auch bei Injektionen und In-
fusionen hochmolekularer Substanzen wie Gamma-
globulinen (REINHART UND BErcHTOLD 1992 [b]), ROnt-
genkontrastmitteln (REINHART et al. 2005) oder Gabe
von Plasmaexpandern bei Blutverlust (NErr et al.
2005). Plasma ist eine sog. newtonsche Flissigkeit
(nach dem englischen Naturforscher Isaac Newton
benannt), d. h. die Viskositit ist unabhiingig von der
Schergeschwindigkeit.

Im Gegensatz dazu ist Vollblut eine nicht-new-
tonsche Flussigkeit: die Viskositit ist abhingig von
der Schergeschwindigkeit (Abb. 2). Die beobachte-
te Zunahme der Vollblutviskositit bei abnehmender
Schergeschwindigkeit ist auf eine Aggregation der
Erythrozyten, der sog. Geldrollenbildung (Abb. 3 un-
ten), zuriickzufithren. Wenn man Erythrozyten nicht
im aggregierenden Plasma, sondern in einer Koch-
salzlosung aufschwemmt, ist dieses Phiinomen nicht
zu beobachten (Abb. 2).

Die Viskositit nimmt exponentiell mit dem Ge-
halt des Blutes an Erythrozyten (Himatokrit) zu. Im
Normalfall betrigt der Himatokrit 37 bis 45 Pro-
zent bei Frauen und 43 bis 49 Prozent bei Minnern.
Dieser hohe Prozentsatz weist darauf hin, dass die
wichtigste Aufgabe des Blutflusses eine geniigende
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Abb. 3: Raster-EM-Bilder von Erythrozyten. Oben: Normale
Diskozyten-Form (Nachdruck aus Reinhart WH, 2011, mit
Genehmigung von IOS Press). Unten: Erythrozyten-Aggre-
gation in Plasma.

Fluss O,-Transportkapazitat
Viskositat

o 20 40 60
Hamatokrit (%)

Abb. 4: Schematische Darstellung der Beziehung zwischen
dem Hamatokrit, der Blutviskositat, dem Blutfluss und der
daraus resultierenden Sauerstoff-Transportkapazitat.
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Versorgung des Korpers mit Sauerstoff ist, welcher
von den Erythrozyten transportiert wird. Theoretisch
konnte Folgendes angenommen werden: Je hoher
der Hamatokrit, desto besser die Sauerstoffversor-
gung und damit die korperliche Leistung. Dem ist
aber nicht so, was Abb. 4 veranschaulicht. Mit zu-
nehmendem Himatokrit steigt die Blutviskositit an
und damit nimmt der Blutfluss ab; in anderen Wor-
ten: die Sauerstoffsittigung des Gewebes geht gegen
null, wenn der Blutfluss wegen steigender Viskositit
zum Erliegen kommt. Der optimale Himatokrit liegt
irgendwo in der Mitte, fir junge Gesunde im Be-
reich der oben angegebenen Normalwerte, fir gut
trainierte Sportler mit guter Herzfunktion und ge-
sunden Gefissen vielleicht etwas hoher (was beim
Blutdoping missbriuchlich benutzt wird). Fur iltere
Leute hingegen mit eingeschrinkter Herzfunktion
und/oder arteriosklerotisch verengten Gefissen liegt
der optimale Hiamatokrit eher tiefer. Etwas Giberspitzt
konnte man sagen, dass der Normalwert des Hima-
tokrits fur junge Gesunde optimal ist, nicht aber fir
iltere und kranke Menschen, so dass unsere immer
ilter werdende Gesellschaft diesbeziiglich nicht die
idealen Gene hat.

Die Produktion der Erythrozyten wird durch
Erythropoietin gesteuert, das wegen seines Miss-
brauchs als Doping (Epo) bekannt geworden ist.
Erythropoietin wird vermehrt ausgeschittet, wenn
der Sauerstoffgehalt in der Luft und/oder im Gewe-
be absinkt, z.B. bei Aufenthalt in der Hohe, was
beim Hohentraining ausgenutzt wird. Wir konn-
ten zeigen (SingH et al. 1993), dass eine erhohte
Plasmaviskositit die Erythropoietin-Ausschiittung
hemmt, um die Blutviskositit im Rahmen zu halten
(negative Rickkopplung). Die Himorheologie bei
Hohenexposition auf der Capanna Regina Marghe-
rita im Monte-Rosa-Massiv (4559 m 1. M.) war das
Thema verschiedener Studien (REINHART, BARTSCH
1986 [al; REINHART et al. 1991; REINHART et al. 1994 [a],
LEHMANN et al. 2000). Es fand sich eine Aktivierung
und ein Verbrauch der bei der Blutgerinnung wichti-
gen Blutplittchen (LEHMANN et al. 2006), himorheo-
logische Parameter waren aber nicht wesentlich an-
ders als im Flachland.

3.3 Erythrozyten-Form und -Verformbarkeit

Erythrozyten sind bei Sdugetieren und Menschen
kernlos, bei Vogeln, Fischen, Amphibien und Rep-
tilien enthalten sie einen Kern. Erythrozyten sind
in Ruhe doppelt-konkave (bikonkave) Diskozyten,
d.h. scheibenformig mit einer beidseitigen flachen
Delle (Abb. 3, oben). Im Gegensatz zu einer kugeli-
gen Form haben sie bezogen auf ihr Volumen einen
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Anionen-Kanal
Ankyrin

Aussenseite

Abb. 5: Schematische Darstellung der Erythrozyten-Mem-
bran mit dem darunterliegenden Membranskelett (Zeich-
nung Nina Reinhart).

Uberschuss an Zelloberfliche, was ihnen die notige
Verformbarkeit verleiht. Es gibt nicht eine einzelne
Messgrosse fur die Verformbarkeit, diese hingt viel-
mehr von der Untersuchungsmethode ab. Sie kann

13TKC-0091 3.0kV 11.6mm SE(L) 10.0um

C

10.0um

13TKC-0118 3.0kV 11.6mm SE(L)

analysiert werden, indem die Elongation von Ery-
throzyten unter Flussbedingungen untersucht wird,
z.B. mit Ektazytometrie (REINHART et al. 2015 [a]), in-
dem der Widerstand bei der Passage von Filterporen,
die kleiner sind als die Erythrozyten selber, gemessen
wird (REINHART, CHIEN 1985) oder die Verformbarkeit
der Zellmembran durch Ansaugen mit einer Mikropi-
pette untersucht wird (CHABANEL et al. 1987).
Erythrozyten sind einfach aufgebaut. Die Hille
ist, wie bei allen Zellen, eine Lipiddoppelmembran,
welche durch ein darunterliegendes Membranskelett
verstirkt ist (Abb. 5). Es besteht aus einem Netzwerk
von Spektrin-Fiden, welches mittels transmembra-
nirer Eiweisse (Ankyrin, Aktin) in der Lipidmembran
verankert ist. Genetisch bedingte Defekte im Mem-
branskelett filhren zu Membranverlust, meistens mit
kugeliger Formverinderung (Sphirozytose) und ei-
ner verkiirzten Lebensdauer der Erythrozyten. Viele
Gendefekte, meistens das Spektrin betreffend, sind
typisiert worden (Ubersicht bei AN, MOHANDAS 2008).

10.0um

13TKC-0124 3.0kV 11.7mm SE(L) 10.0um

Abb. 6: Raster-EM-Bilder (Aufnahmen S. Thoény, AO Research Institute Davos). A: unbehandelte Erythrozyten; B: Inkubation
in 1 gm/m Phenytoin erzeugt eine ausgepragte Echinozytose; C: Inkubation in 0,1 mg/m| Citalopram bewirkt eine Stoma-
tozytose; D: die unter 0,1 mg/ml Citalopram auftretende Stomatozytose (Abb. 6 C) ist nach Auswaschen der Substanz vollig
reversibel (Reproduziert aus REINHART et al. 2014; mit Erlaubnis des Verlags).
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Das Membranskelett, das nur in Erythrozyten vor-
kommt, gibt der Membran die notige Stabilitit und
gleichzeitig die Elastizitit, um wihrend der Lebens-
dauer eines Erythrozyten von 120 Tagen pausenlos
zu zirkulieren, ohne dabei Schaden zu nehmen. Es
ist nicht zu verwechseln mit dem Zytoskelett anderer
Zellen (z.B. Leukozyten), welche die Zelle durch-
spannt und aktive Zellbewegungen erlaubt. Der Zell-
inhalt der Erythrozyten besteht nur aus Himoglobin,
dem eisenhaltigen, roten Blutfarbstoff, der den Sau-
erstoff in der Lunge aufnimmt und in den Kapillaren
wieder abgibt. Eisenmangel fuihrt zur Eisenmangel-
Anidmie, der weltweit hiufigsten Blutarmut.

Wir haben in Graubiinden eine Familie untersucht,
in der zehn Personen aus drei Generationen an einer
erblich bedingten Kugelzellanimie litten (REINHART
et al. 1994 [bD. Wir fanden einen Mangel des trans-
membraniren Anionenkanals der Erythrozytenmem-
bran (Protein Band 3, gelb markiert in Abb. 5). In
Zusammenarbeit mit der Universitit Lyon konnte bei
allen Betroffenen eine Punktmutation nachgewiesen
werden, indem eine einzige vertauschte Base (Ade-
nin anstelle von Guanin) in der DNA den Einbau
einer falschen Aminosiure (Asparaginsiure anstelle
von Glycin) an Position 771 des 911 Aminosiuren-
langen Eiweisses zur Folge hatte, was geniigte, um
die Stabilitit des Membranskelettes schwer zu beein-
trichtigen. Diese Neuentdeckung wurde als «Protein
Band 3 Chur verewigt (MAILLET et al. 1995).

Die Lipiddoppelmembran selber steht im Aus-
tausch mit der Aussenseite der Zelle. Der normale
Diskozyt stellt eine ausbalancierte Zellform dar mit
einem Minimum an gespeicherter Energie. Bei einer
Einlagerung von Substanzen in die dussere Hilfte
der Doppelmembran kommt es zu einer relativen
Expansion gegen aussen und der Ausbildung von
Stechapfelformen (Echinozyten), bei einer Einlage-
rung auf der Innenseite zur Expansion gegen innen
und Becherformen (Stomatozyten), was in Abb. 6
dargestellt ist. Wir und andere haben viele Substan-
zen gefunden, die solche Formverinderungen in vi-
tro, aber auch in vivo, machen. Deren Aufzihlung
wirde den Rahmen dieses Artikels sprengen (fir
eine Ubersicht siehe RenHART 2011). Grundsitzlich
sind alle Zellmembranen gleich aufgebaut, so dass
In-vitro-Versuche mit Erythrozyten auf sehr einfa-
che Weise Riickschliisse erlauben, ob eine Testsubs-
tanz mit Zellmembranen interagiert oder nicht, und
welche Hilfte der Lipiddoppelschicht sie bevorzugt
(REINHART et al. 2014).

Echinozytire Formverinderungen konnen in ver-
schiedenen Situationen vorkommen und sind rheo-
logisch bedeutsam, weil sich stachlige Erythrozyten
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Abb. 7: Raster-EM: Erythrozyten, welche nach sechs
Wochen Lagerung in der Blutbank eine Echinozytose zeigen
(oben), die nach Waschen in einer 1%-Albumin-Lésung
reversibel ist (unten).

im Fluss gegenseitig behindern und die Blutviskosi-
tit erhohen (REINHART, CHIEN 1986 [b]). Echinozyten
entstehen, wenn Blut durch einen extrakorporellen
Kreislauf fliesst, z.B. wihrend einer Himodialyse
(HasLEr et al. 1998) oder an einer Herz-Lungen-
Maschine (REINHART et al. 1990). Eine Lagerung von
Erythrozyten fir Bluttransfusionen fiithrt auch unter
besten Bedingungen zu einer zunchmenden Echino-
zytose (SOLLBERGER et al. 2002; ZEHNDER et al. 2008),
was schlechtere Resultate nach Transfusion von lin-
ger gelagerten Erythrozyten erkliren konnte (KocH
et al. 2008; WaNG et al. 2012). Wir haben entdeckt,
dass diese lagerungsbedingte Echinozytose reversi-
bel ist (Abb. 7), wenn die Erythrozyten in einer Albu-
minlosung gewaschen werden (REINHART S. A. et al.
2015). Die himorheologischen Eigenschaften wer-
den dadurch deutlich verbessert (PieTY et al. 2015;
REINHART et al. 2015 [bD und konnten fir die Trans-
fusionsmedizin bedeutsam werden.
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3.4 Blutfluss in grésseren Gefassen

Der Blutfluss in einer Arteriole ist schematisch
in Abb. 8 dargestellt. Erythrozyten werden wegen
ihrer Verformbarkeit zur Gefissmitte hingetrieben,
wo der Himatokrit gegen 80 Prozent betragen kann.
Entlang der Gefisswand fliesst zellarmes Blutplas-
ma mit Blutplittchen und Leukozyten. Die Flussge-
schwindigkeit ist im Zentrum am hochsten und geht
an der Gefisswand gegen null; umgekehrt sind die
Scherkrifte entlang der Wand am hochsten und ge-
hen im Gefisszentrum gegen null, so dass dort eine
Erythrozyten-Aggregation stattfinden kann. Dieses
Flussprofil erlaubt einen raschest moglichen Trans-
port der Erythrozyten in die Mikrozirkulation, wo
der Sauerstoff an das umliegende Gewebe abgege-
ben wird.

Leukozyten sind circa 1000-fach weniger zahl-
reich als Erythrozyten. Endothelzellen, welche durch
Stimuli des darunterliegenden Gewebes aktiviert
worden sind und bestimmte Oberflichenproteine
(Selektine) exprimieren, ziehen vorbeifliessende
Leukozyten an, welche dann eine Zeit lang Uber
die Endothelzellen rollen. Wenn der Stimulus geni-
gend stark ist, bleiben sie mit Hilfe anderer Proteine
(Integrine) schliesslich haften und treten durch die
Endothelschicht ins Gewebe Uiber, wo sie ihre Funk-
tion als Fresszellen austiben und z. B. Bakterien zer-
storen.

Der Fluss der Thrombozyten entlang der Endo-
thel-beschichteten Gefisswand ist physiologisch
wichtig. Bei einer Gefisswand-Verletzung (Abb. 8)
werden die vorbeischwimmenden Blutplittchen
mittels spezifischer Eiweisse (Von-Willebrand-Fak-
tor) an das darunterliegende Gewebe gebunden,
sie werden aktiviert und aggregieren untereinander,
was die defekte Stelle abdichtet. Das fliessende Blut

Endothel

Abb. 8: Schematischer Langsschnitt durch ein kleines
arterielles Gefass mit den unterschiedlichen Flussmustern
der Erythrozyten im Zentrum, Leukozyten und Thrombo-
zyten am Rand (siehe Text; Zeichnung Nina Reinhart).

ist somit selber fir die Instandhaltung und Abdich-
tung des eigenen Zirkulationssystems verantwortlich.
Bei Gefisswanderkrankungen, z.B. Arteriosklerose,
wird dieser physiologische zu einem pathophysiolo-
gischen Vorgang, in dem eine Uiberschiessende Plitt-
chenaggregation zu Gefissverschlissen mit Herzin-
farkt oder Hirnschlag fithren kann (REINHART 2013).
Die Plittchenaggregation kann durch die Gabe von
Plittchenhemmern (z.B. Aspirin) therapeutisch ver-
mindert werden.

3.5 Blutfluss in der Mikrozirkulation

In der Mikrozirkulation, d.h. beim Fluss durch
feine Kapillaren, spielen andere himorheologische
Faktoren eine Rolle. Wir untersuchen diese zurzeit in
Zusammenarbeit mit dem Department of Biomedical
Engineering der Universitit Houston, USA, mit ei-
nem dort entwickelten kiinstlichen mikrovaskulidren
Netzwerk (Abb. 9). Das System erlaubt es, den Fluss
von Erythrozyten unter kontrollierten Bedingungen
(z.B. Perfusionsdruck) durch standardisierte Kapil-
larnetzwerke im Detail zu analysieren. Entscheidend
ist die Verformbarkeit der Erythrozyten, welche ei-
nen Durchmesser von 8 pm haben und durch 5 pm
diinne Kapillaren fliessen missen. Dank ihrem op-
timalen Oberflichen-zu-Volumen-Verhiltnis werden
sie gefaltet oder nehmen eine Projektil-ihnliche
Form an mit einem runden Vorderteil und einem zu
einer Seite hin auslaufenden Ende (Abb. 9, rechts
unten). Mit diesem Gerit haben wir himorheolo-
gische Fragen beantworten konnen betreffend die
Rolle der Plasma-Osmolalitit, d.h. des Schwellungs-
zustandes der Erythrozyten (REINHART et al. 2015 [a)]),
der Erythrozyten-Form (PIETY et al. 2015), dem Ein-
fluss der Blutlagerung (RemHART et al. 2015 [b]) und
versuchen herauszufinden, welches der optimale
Gehalt an Erythrozyten (Hamatokrit) fiir verschie-
dene Bedingungen ist. Diese Resultate kénnen fir
medizinische Behandlungen von Bedeutung sein.
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