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Beschreibung

[0001] Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Ermitt-
lung der Sauerstoffpartialdruckverteilung in zumindest
einem Gewebeflachenabschnitt, insbesondere Hautfla-
chenabschnitt gemaR Patentanspruch 1 sowie ein
Messsystem gemal Patentanspruch 9.

[0002] Die Hauptaufgabe von kleinen Gefalen inner-
halb eines Gewebeflachenabschnittes liegt in der Ver-
sorgung des Gewebes mit Sauerstoff. Ob diese in aus-
reichendem Male erfolgt, kann mittels einer punktuellen
Messung des Sauerstoffgehalts an unterschiedlichen
Gewebestellen oder einer Messung des Sauerstoffpar-
tialdruckes im Gewebe bestimmt werden. Hierzu sind
Verfahren zur punktuellen Messung des Sauerstoffge-
halts an unterschiedlichen Gewebestellen bekannt, wel-
che auf Widerstandsmessungen mittels so genannter
Clarkelektroden basieren. Messungen des Sauerstoff-
partialdruckes in einem Gewebeflachenabschnitt wer-
den mittels so genannter transkutanen Sauerstoffmes-
sungen (TCPO,) durchgefiihrt. Die Messergebnisse er-
mdglichen beispielsweise eine Aussage uber den The-
rapieerfolg von BehandlungsmafRnahmen oder Giber den
kritischen Gefahrdungsgrad einzelner Kérperextremita-
ten.

[0003] Inbereits bekannten, auf dem Prinzip der trans-
kutanen Sauerstoffmessung basierenden Messsyste-
men werden fluoreszenz-optische Sensoren verwendet,
die als Gassensoren ausgebildet sind und anstelle der
absoluten Sauerstoffmolekilmenge den jeweils im zu
vermessenden Gewebe vorliegenden Sauerstoffpartial-
druck messen. Somit es ist grundsatzlich mdéglich, den
Einfluss von Sauerstoff auf einen fluoreszenz-optischen
Sensor anhand des ermittelten Sauerstoff-Partialdrucks
zu quantifizieren. Der in der Messumgebung herrschen-
de Umgebungsluftdruck sowie die vorherrschende Tem-
peratur sind bei derartigen Messungen zu bertiicksichti-
gen.

[0004] Ein als Gassensor ausgebildeter fluoreszenz-
optischer Sensor ist beispielsweise als planarer Sauer-
stoffsensor ausgebildet, der auf den mit einer entspre-
chenden Emulsion oder spezialfluid vorbehandelten Ge-
webeabschnitt flachig aufgetragen wird. Hierdurch wird
zwischen dem planaren Sauerstoffsensor und der Ge-
webeoberflache eine die Gewebeeigenschaften wider-
spiegelnde Messumgebung geschaffen. Die Fluores-
zenzfarbstoffmolekiile des fluoreszenz-oplischen Sen-
sors befinden sich in einem angeregten Zustand und ge-
ben bei Zufiihrung von Anregungslicht entweder ihre En-
ergie in Form von Fluoreszenzemissionslicht an die Um-
gebung ab oder Ubertragen diese sozusagen "strah-
lungslos" auf ein in der Messumgebung vorliegende Sau-
erstoffmolekil. Der letztgenannte Fall wird auch als
"dynamische Fluoreszenz-Loschung" bezeichnet, des-
sen Léschungsgrad abhangig von dem im Medium vor-
liegenden Sauerstoffpartialdruck ist.

[0005] Das beschriebene Prinzip der dynamischen
Fluoreszenz-Léschung wird zur Ermittlung des Sauer-
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stoffpartialdruckes eingesetzt, indem die intensitat einer
unter Dauerbeleuchtung erzeugten Fluoreszenz sowie
dessen Abklingzeit ("Lifetime") ermittelt wird, und zwar
mittels Aufnahme eines oder mehrerer Fluoreszenzbil-
der. Unter der Abklingzeit wird dabei die Zeitdauer ver-
standen, die der Floureszenzfarbstoff "nachleuchtet",
und zwar nachdem das zur Erzeugung der Fluoreszenz
eingesetzte Anregungslicht abgeschaltet wurde. Die
Fluoreszenzintesitat sowie dessen Abklingzeit geben
hierbei Aufschluss Uiber den im Gewebe vorliegenden
Sauerstoffpartialdruck. So bewirkt beispielsweise eine
Zunahme des Sauerstoffpartialdruckes eine Verkiirzung
der Abklingzeit der Fluoreszenz.

[0006] Der Einsatz einer derartigen Fluoreszenzinten-
sitdtsmessung zur Bestimmung des Sauerstoffpartial-
druckes in einem Gewebeabschnitt weist jedoch gerade
aufunebenen Gewebeoberflachen eine Reihe von Nach-
teilen auf. Aufgrund der Abhéngigkeit der Fluoreszenzin-
tensitat von der Anzahl der im betrachteten Aufnahme-
segment enthaltenen Farbstoffmolekile, der Intensitat
des Anregungslicht sowie des im Gewebe vorliegenden
Sauerstoffpartialdruckes ergeben sich unterschiedliche,
schwer isolierbare Storeinflisse. Eine Kalibrierung und/
oder Korrektur der Messung wird damit nahezu unmdog-
lich, insbesondere bei einer Realisierung der fluores-
zenz-optischen Sensoren in form von Mikropartikeln, bei
der eine homogene verteilung der Fluoreszenzfarbstoff-
molekile gerade auf der unebenen Hautflache nicht ge-
wahrleistet werden kann.

[0007] Selbst bei Annahme einer ideal homogenen
Farbstoffverteilung sowie einer ideal homogenen Anre-
gung des fluoreszenz-optischen Sensors werden auf-
grund der Unebenheiten der Gewebeoberflache Intensi-
tatsmuster erzeugt, die keinesfalls auf Sauerstoffpartial-
druck-Anderungen basieren, sondern vielmehr auf virtu-
ell erhdhte Indikatorkonzentrationen in den einzelnen
Abschnitten der Gewebeoberflache zurlickzufiihren
sind. Somit werden mehr Farbstoffmolekiile pro Flachen-
segment vermessen, was zu einer erhdhten Fluoreszen-
zintensitat in den jeweiligen Segmenten fiihrt.

[0008] Ein weiterer Nachteil der Fluoreszenzintensi-
tatsmessung entsteht durch die Verwendung transpa-
renter fluoreszenz-optischer Sensoren auf optisch hete-
rogenen Oberflachen, die die Lichteinstrahlung értlich
unterschiedlich absorbieren und/oder reflektieren. Dies
fuhrt fallweise zu einer verbesserten oder verminderten
Anregungseffizienz. Hierbei wird das durch die Oberfla-
che reflektierte Anregungslicht ein zweites Mal durch den
Sensor geleitet, wobei das absorbierte Anregungslicht
lediglich den Sensor ein einziges Mal durchlauft. Hier-
durch wird ein nicht referenzierbarer Messfehler erzeugt,
der auf die Oberflachenbeschaffenheit des Gewebefla-
chenabschnittes zurlickzufiihren ist.

[0009] Ferner sind Systeme zur Fluoreszenzdiagno-
stik bekannt, welche sich die Stoffwechselunterschiede
beispielsweise im Porphyrin-Stoffwechsel zwischen Zel-
len in dysplastischen/tumorésen Geweben und Zellen im
normalen Gewebe zunutze machen. Beispielsweise ist
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aus der DE 101 57 575 A1 ein System zur Visualisierung
von Fluoreszenzfarbstoffen zur Fluoreszenzdiagnostik
bekannt, bei dem mit wenigstens einer Lichtquelle ein
Beobachtungsarsenal mit einem Anregungslicht beauf-
schlagt wird, sowie uber einen optischen Detektor die
aufgrund des im Gewebe vorhandenen Fluoreszenzfarb-
stoff erzeugte Fluoreszenzemission gemessen wird.
Hierbei wird der optische Detektor von wenigstens einem
Kamerasystem zur Generierung eines Normalbildes so-
wie eines Fluoreszenzbildes des Beobachtungsareals
gebildet. Die wenigstens eine Lichtquelle ist als gepulste
Lichtquelle ausgebildet, welche im sichtbaren oder Infra-
rot/UV-Bereich liegt. Fir das beschriebene System wird
das Fluoreszenzbild und das Normalbild des gesamten
Beobachtungsareals unmittelbar nacheinander detek-
tiert, digitalisiert und in einer Rechnereinheit verarbeitet.
Hierdurch entsteht die Mdglichkeit, beide Bilder unmit-
telbar nebeneinander oder aber Ubereinander auf einem
Bildschirm darzustellen und dadurch erkrankte Gewe-
beareale ohne die im Farb- bzw. Normalbild enthaltenen
Informationen zu verlieren. Hierdurch wird eine verbes-
serte und eindeutigere Fluoreszenzdiagnostik ermég-
licht.

[0010] Fernerist aus der US 5,593,899 ein Verfahren
und ein System zur Messung des Sauerstoffgehalts zu-
mindest eines Gewebeabschnittes mittels eines fluores-
zenz-optischen Sensors bekannt, der auf den zu unter-
suchenden Gewebeabschnitt aufgebracht wird. Hierbei
ist der fluoreszenz-optische Sensor durch eine phospho-
reszierende Messschicht gebildet, die auf den zu unter-
suchenden Gewebeabschnitt aufgetragen und mit einer
Sauerstoff-undurchlassigen Folie abgedeckt wird. Fer-
ner wird mittels einer Anregungslichtquelle Anregungs-
licht erzeugt, welches Uber eine optische Faser an die
phosphoreszierende Messschicht gefihrt und diese zur
Erzeugung einer Fluoreszenz beaufschlagt wird. Mittels
eines Detektorsystems, welches aus einer Photodiode,
einem daran anschlieRenden Interferenzfilter und einer
transparenten Abdeckung besteht, wird ein von der er-
zeugten Fluoreszenz abhéangiges elektrisches Messsi-
gnal erzeugt, das mittels einer A/D-Wandlereinheit oder
einer "Sample and Hold"-Einheit in ein digitales Messsi-
gnal umgesetzt wird. Hierdurch wird die Fluoreszenzin-
tensitat zu unterschiedlichen Zeitpunkten innerhalb der
Abklingphase bestimmt und der Sauerstoffdruck ermit-
telt.

[0011] Die US 2003/0050543 A1 und US 6,345,191
B1 offenbaren die Verwendung einer CCD-Kamera zur
Aufnahme von Fluoreszenzbildern.

[0012] Aus der US 4,476,870 ist eine faseroptische
Messsonde bekannt, welche in die Blutgefale der zu un-
tersuchenden Person eingeflhrt wird.

[0013] Aufgabe der Erfindung ist es, ein Verfahren so-
wie ein Messsystem aufzuzeigen, mitdem die Ermittlung
flachiger Sauerstoffpartialdruckverteilungen in zumin-
dest einem Gewebeflachenabschnitt moglich ist. Zur L6-
sung dieser Aufgabe ist ein Verfahren gemaf Patentan-
spruch 1 sowie ein Messsystem gemaf Patentanspruch
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9 ausgebildet.

[0014] Der wesentliche Aspekt des erfindungsgema-
Ren Verfahrens zur Ermittlung der Sauerstoffpartial-
druckverteilung in zumindest einem Gewebeflachenab-
schnitt, insbesondere eines Hautgewebeflachenab-
schnittes ist darin zu sehen, dass ein einen Fluoreszenz-
farbstoff aufweisender fluoreszenz-optischer Sensor auf
den Gewebeflachenabschnitt aufgebracht wird und der
auf dem Gewcbeflachenabschnitt aufgebrachte Fluores-
zenzfarbstoff mit Anregungslicht zur Erzeugung einer
Fluoreszenz beaufschlagt wird. Hierbei wird in der An-
klingphase der Fluoreszenz mittels eines Kamerasy-
stems zumindest ein erstes Fluoreszenzbild und in der
Abklingphase der Fluoreszenz zumindest ein zweites
Fluoreszenzbild aufgenommen, die Fluoreszenzintensi-
taten und die Intensitatsintegrale in der An- und Ahkling-
phase anhand des aufgenommenen ersten und zweiten
Fluoreszenzbildes ermittelt und Uber Verhaltnisbildung
der ermittelte Intensitatsintegrale die Sauerstoffpartial-
druckverteilung in dem zumindest einen Gewebefla-
chenabschnitt ermittelt. Vorteilhaft wird hierdurch eine
flachenmaRige Visualisierung der Sauerstoffverteilung
in einem Gewebeflachenabschnitt unter Auswertung der
vorliegenden Sauerstoffpartialdruckverteilung auch un-
ter Raumlichtbedingungen mdglich. Aufgrund der Ver-
haltnisbildung wird die Messung unabhangig von zu
Messfehlern fihrenden Stéreinflissen und ist durch eine
schnelle Ansteuerung des Kamerasystems sowie Aus-
wertung der erhaltenen digitalisierten Bildddaten eben-
falls im "Live-Bildmodus" mdglich. Dariber hinaus kann
zusatzlich von dem zu vermessenden Gewebeoberfla-
chenabschnitt ein Farbbild erzeugt werden, welches mit
dem ersten und/oder zweiten Fluoreszenzbild uberlagert
oder in Beziehung gebracht wird, um somit eine genaue-
re Lokalisierung beschadigter Gewebearsenale schnell
und zuverlassig erkennen zu kénnen.

[0015] Weitere vorteilhafte Ausbildungen der Erfin-
dung, insbesondere ein Messsystem zur Ermittlung der
Sauerstoffpartialdruckverteilung sind den weiteren An-
sprichen zu entnehmen.

[0016] Die Erfindung wird im Folgenden anhand von
Figuren an einem Ausflihrungsbeispiel ndher erlautert.
Es zeigen:
Fig. 1 eine schematische Darstellung eines
Messsystems zur Ermittlung der Sauerstoff-
partialdruckverteilung in zumindest einem
Gewwbeflachenabschnitt;

eine Draufsicht auf eine Stirnseite der Mes-
skopfeinheitdes Messsystems gemaf Figur
1;

in einem Diagramm das An- und Abklingver-
lialten der Fluoreszenz bei unterschiedli-
chen Sauerstoffpartialdriicken;

in einem Diagramm die zur Aufnahme des
ersten Fluoreszenzbildes in der Anklinkpha-
se vorgesehenen Steuersignale;

in einem Diagramm die zur Aufnahme des

Fig. 2

Fig. 3a,b

Fig. 4a,b

Fig. 5a,b
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zweiten Fluoreszenzbildes in der Abkling-
phase vorgesehenen Steuersignale,

eine Visualisierung der Fluoreszenzintensi-
tatsverfeilung in der Anklingphase anhand
einer Bildschirmdarstellung sowie eines
Profilplots,

eine Visualisierung der Fluoreszenzintensi-
tatsverteilung in der Abklingphase anhand
einer Bildschirmdarstellung sowie eines
Profilplots und

eine Visualisierung der Verhaltnisverteilung
anhand einer Bildschirmdarstellung sowie
eines Profilplots.

Fig. 6

Fig. 7

Fig. 8

[0017] In Figur 1 ist anhand eines schematischen
Blockschaltbildes ein Messsystem 1 zur Ermittlung der
Sauerstoffpartialdruckverteilung in zumindest einem Ge-
webeflachenabschnitt dargestellt. Das Messsystem 1
umfasst eine Messkopfeinheit 2, eine Steuereinheit 3 und
eine Rechnereinheit 4. Die Steuereinheit 3 ist mit der
Messkopfeinheit 2 und der Rechnereinheit 4 verbunden.
Zur grafischen Darstellung der Messergebnisse weist die
Rechnereinheit 3 ferner zumindest eine Monitoreinheit 5
auf.

[0018] Die Messkopfeinheit 2 besteht beispielhaft aus
einer Halteplatte 6, die zur Aufnahme von Lichtquellen 7
und zumindest eines Kamerasystems 8 vorgesehen ist.
Die Lichtquellen 7 sind vorzugsweise als gepulste Licht-
quellen 7 ausgebildet, welche beispielsweise als LED,
Blitzlampen, z.B. Xenon-Hochdrucklampen, oder Laser-
dioden sowie Laserdiodenanordnungen ausgebildet
sind.

[0019] Aufdenzuuntersuchenden Gewebeflachenab-
schnitt 9, vorzugsweise menschlichen oder tierischen
Hautgewebeflachenabschnitten wird ein fluoreszenz-op-
tischer Sensor 10 aufgebracht, wobei auf den zu unter-
suchenden Gewebeflachenabschnitt 9 zuvor beispiels-
weise eine transparente Emulsion oder Spezialfluid auf-
getragen wird, um ein Offnen der Hautporen zwischen
dem Gewebeflachenabschnitt 9 und dem fluoreszenz-
optischen Sensor 10 zu bewirken. Hierdurch werden in
dem Bereich zwischen dem Gewebeflachenabschnitt 9
und dem fluoreszenz-optischen Sensor 10 optimale
Messbedingungen erzeugt. Der fluoreszenz-optische
Sensor 10 ist beispielsweise als planarer Sensorfilm oder
als Mikropartikelsensor ausgebildet und weist bevorzugt
eine rotliche Farbung auf. Ferner ist dieser transparent
und besteht aus einer Vielzahl von fluoreszierenden
Farbmolekilen. Mittels des fluoreszenz-optischen Sen-
sors 10 wird eine transkutane Sauerstoffmessung nach
dem Prinzip der dynamischen Fluoreszenzléschung rea-
lisiert.

[0020] Das Kamerasystem 8 ist senkrecht oberhalb
des zu vermessenden Gewebeflachenabschnittes 9 in
einem Abstand d zwischen 3 - 15 cm angeordnet und
weist beispielhaft ein CCD-Modul 11 (Charge-Coupled
Device) als opto-elektrischer Bildwandler auf. Ferner ist
das Kamerasystem 8 an die Steuereinheit 3 des Messsy-
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stems 1 angeschlossen.

[0021] In Figur 2 zeigt beispielhaft eine Draufsicht auf
die im Betrieb dem Messobjekt zugewandte Stirnseite
der Messkopfeinheit 2, in dessen Halteplatte 6 mittig die
Linse 12des CCD-Moduls 11 dargestelltist. Umdie Linse
12 des CCD-Moduls 11 sind mehrere vorzugsweise als
LED’s realisierte Lichtquellen 7 beispielsweise symme-
trisch um die Linse 12 verteilt angeordnet, und zwar der-
art, dass eine nahezu gleichmaRige Ausleuchtung des
zu vermessenden Gewebefldchenabschnittes 9 erzielt
wird.

[0022] Hierbei ist die zur Erzeugung der Fluoreszenz
erforderliche Lichtintensitat mittels der Anzahl der Licht-
quellen 7 steuerbar. Mehrere derartiger Lichtquellen 7
kénnen zu Lichtquellengruppen (nicht in Figur 2 darge-
stellt) zusammengefasst werden, welche ebenfalls sym-
metrisch zur Linse 12 angeordnet sind. In einer bevor-
zugten Ausfiihrungsform ist eine derartige Lichtquellen-
gruppe mit jeweils ca. 20 -30 LED’s ausgestattet. In einer
Messkopfeinheit 1 kdnnen beispielsweise vier oder mehr
von derartigen Lichtquellengruppen vorgesehen sein, so
dass insgesamt zumindest zwischen 80 und 120 LED'’s,
vorzugsweise 96 LED’s zur Anregung der Fluoreszenz
in dem fluoreszenz-optischen Sensor 10 zur Verfligung
stehen. Die Anzahl der LED’s ist abhangig von der erfor-
derlichen Lichtleistung. Werden beispielsweise LED’s
mit einer hohen Lichtleistung verwendet, so kann die An-
zahl der LED’s pro Lichtquellengruppe deutlich reduziert
werden.

[0023] Die als LED ausgebildeten Lichtquellen 7 sind
mittels impulsartiger Ansteuersignale ansteuerbar, wel-
che Schaltflanken im Bereich < = 100 ns ermdglichen.
Werden fluoreszenz-optische Sensoren 10 mit Porphy-
rinen als Floureszenzfarbstoff verwendet, deren maxi-
male Absorption flir die Fluoreszenzanregung im blauen
Spektralbereich (ca. 405 nm) und deren maximale Fluo-
reszenzemission im roten Spektralbereich (ca. 630 nm)
liegen, erfolgt die Anregung Uber so genannte "blaue",
d.h. im UV-Bereich arbeitende LED’s als Lichtquellen 7.
Zusatzlich zu den "blauen" LED’s kénnen ferner noch
"weile" LED’s zur verbesserten Ausleuchtung des zu un-
tersuchenden Gewebeflachenabschnitt 9 wahrend zu-
satzlicher Farbbildaufnahmen beispielsweise ebenfalls
in der Halteplatte 6 vorgesehen sein.

[0024] Das von den gepulsten Lichtquellen 7 erzeugte
Anregungslicht 13 wird auf die auf dem zu untersuchen-
den Gewebeflachenabschnitt 9 aufliegenden fluores-
zenz-optischen Sensor 10 aufgebracht. Hierbei trifft das
Anregungslicht 13 vorzugsweise senkrecht auf den fluo-
reszenz-optischen Sensor 10 auf. Das von dem fl uores-
zenzoptischen Sensor 10 erzeugte Emissionslicht 14
wird Uber das CCD-Modul 11 des Kamerasystems 8 in
der Messkopfeinheit 2 erfasstund in ein elektrisches Bild-
datensignal umgewandelt.

[0025] Zur Ansteuerung der gepulsten Lichtquelle(n)
7 ist in der Steuereinheit 3 ein Lichtquellenansteuermo-
dul 3.1 vorgesehen, welches mit einer ebenfalls in der
Steuereinheit 3 vorgesehenen Triggersignaleinheit 3.2
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verbunden ist. Zusatzlich weist die Steuereinheit 3 ein
ebenfalls mit der Triggersignaleinheit 3.2 verbundenes
Kamerasteuermodul 3.3 auf, dass zur Steuerung des Ka-
merasystems 8 bzw. des CCD-Moduls 11 vorgesehen
ist. Die Triggersignaleinheit 3.2 sowie das Kamerasteu-
ermodul 3.3 sind Uber Steuerleitungen SL mit der Rech-
nereinheit 4 verbunden. In der Rechnereinheit 4 ist eine
Ansteuer- und Auswerteroutine AAR zur Auswertung von
der Steuereinheit 3 empfangenen Messdaten beispiels-
weise in Form von digitalisierten Bilddaten vorgesehen.
Gesteuert Uiber die Ansteuer- und Auswerteroutine AAR
wird in der Triggersignaleinheit 3.2 ein rechteckférmiges
Triggersignal ts erzeugt, welches gleichzeitig an das
Lichtquellenansteuermodul 3.1 und an das Kamerasteu-
ermodul 3.3 gefiihrt wird.

[0026] Mittels dem Lichtquellenansteuermodul 3.1
werden die Lichtquellen 7 entsprechend dem Triggersi-
gnal ts angesteuert, und zwar derart, dass ein Anre-
gungslichtimpuls einer Lange von ca. 100 ps erzeugt
wird, mit dem der zu untersuchende Gewebeflachenab-
schnitt 9 beaufschlagt wird. Die Aufnahme von Fluores-
zenzbildern erfolgt ebenfalls getriggert iber das Trigger-
signal ts, und zwar mittels des Kamerasteuermoduls 3.3,
welches das Kamerasystem 8 bzw. das CCD-Modul 11
entsprechend dem Triggersignal ts ansteuert. In einer
bevorzugten Ausfiihrungsform werden neben Fluores-
zenzbildern auch Normalbilder (RGB-Aufnahmen) (iber
das Kamerasystem 8 aufgenommen, und zwar abwech-
selnd mitden Fluoreszenzbildaufnahmen beispielsweise
in einem Rhythmus von 2:3, d.h. zunachst werden un-
mittelbar hintereinander ein erstes und zweites Fluores-
zenzbild FB1, FB2 erzeugt, gefolgt von einem ersten bis
dritten Normalbild NB1 - NB3.

[0027] In einer bevorzugten Ausflihrungsform stimmt
die Aufnahmezeit der Fluoreszenzbilder mit der Anre-
gungszeitdauer tberein und betragt somit ebenfalls ca.
100 ws. Dagegen kann die Aufnahmezeit flir ein Normal-
bild variabel, vorzugsweise zwischen 5 - 30 ms gewahlt
werden. Die Bildaufnahmefrequenz der Normalbilder
liegt damit beispielsweise bei ca. 33,33 Hz und die der
Fluoreszenzbilder demnach bei ca. 6,7 Hz.

[0028] InFig. 3a und 3b ist beispielhaft der Verlauf der
Intensitat | des Emissionslichtes 14 bzw. der erzeugten
Fluoreszenz bei einem ersten und zweiten Sauerstoff-
partialdruck P1, P2 Uiber der Zeit t aufgetragen. Der fluo-
reszenz-optische Sensor 10 wird hierzu ber eine vom
Zeitpunkt t = 0 bis zu einem ersten Zeitpunkt t1 sich er-
streckende Anregungsdauer mit Anregungslicht 13 be-
aufschlagt und die Intensitat | der Fluoreszenz Uiber der
Zeit t ermittelt. Abhangig von der vorliegenden Sauer-
stoffkonzentration bzw. des ersten und zweiten Sauer-
stoffpartialdruckes P1, P2 im zu untersuchenden Gewe-
beflachenabschnitt 9 verkirzt sich die Ankling- und Ab-
klingphase AnP, AbP der Fluoreszenz. Die Anklingphase
AnP bezeichnet die von der Anregung der Fluoreszenz
bis zum Erreichen eines Sattigungswertes |, erforder-
liche Zeitdauer und die Abklingphase AbP die nach Ab-
schalten des Anregungslichtes 13 zum Abklingen des
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erreichten Sattigungswertes |,,, bis zum Wert Null er-
forderliche Zeitdauer.

[0029] Bei einer geringeren Sauerstoffkonzentration
und somit einem geringen ersten Sauerstoffpartialdruck
P1 (Figur 3a) erstreckt sich die Anklingphase AnP Uber
den gesamten Anregungszeitraum bis zum ersten Zeit-
punkt t1. Ebenso ergibt sich eine relativ lange Abkling-
phase AbP, welche sich vom ersten Zeitpunkt t1 bis zu
einem zweiten Zeitpunkt t2 erstreckt. In Figur 3b ist der
Verlauf der Intensitat | des Fluoreszenz fiir eine erhdhte
Sauerstoffkonzentration bzw. einen zweiten Sauerstoff-
partialdruck P2 dargestellt, welcher im Vergleich zu dem
in Figur 3a dargestellten Verlauf deutlich verkiirzte An-
und Abklingphasen AnP, AbP aufweist. Die Anklingpha-
se AnP erstreckt sich im betrachteten Ausfiihrungsbei-
spiel vom ersten Zeitpunkt t=0 bis zu einem dritten Zeit-
punkt t3, an dem der Séttigungswertes |, erreicht ist
und behélt den erreichten Sattigungswertes I, bis ein-
schliel3lich zum ersten Zeitpunkt t1 bei, an dem das An-
regungslicht 13 abgeschaltet wird. Nach Abschalten des
Anregungslichtes 13 zum ersten Zeitpunkt t1 beginnt die
Abklingphase AbP und erstreckt sich bis zu einem vierten
Zeitpunkt t4, der deutlich friher als der zweite Zeitpunkt
t2 eintritt.

[0030] Durch Bildung eines ersten Intensitatsintegrals
A1 Uber den Anregungszeitraum von t=0 bis t=t1 und
eines zweiten Intensitatsintegrals A2 Uber die Abkling-
phase AbP bzw. den Abklingzeitraum von t=t1 bis t=t2
bzw. t3 kann das von der vorliegenden Sauerstoffparti-
aldruckverteilung abhéngige Fluoreszenzverhalten
quantifiziert werden. Hierzu werden aus den digitalisier-
ten Bilddaten des ersten und zweiten Fluoreszenzbildes
FB1, FB2 das erste und zweite Intensitatsintegrals A1,
A2 gewonnen und zur Beseitigung von Stéreinflissen
das folgende Verhaltnis R aus dem gewonnen ersten
und zweiten Intensitatsintegralen A1, A2 ermittelt:

R A1 /A2

[0031] Das ermittelte Verhaltnis R weist eine direkte
Proportionalitédt zur Sauerstoffpartialdruckverteilung im
zu untersuchenden Gewebeflachenabschnitt 9 und eine
umgekehrte Proportionalitat zur Abklingdauer der Fluo-
reszenz auf.

[0032] In Figur 4a ist ein zur Ansteuerung der Licht-
quellen 7 vorgesehenes erstes Steuersignal sl und in Fi-
gur 4b ein zur Ansteuerung des Kamerasystems 8 vor-
gesehenes zweites Steuersignal sk jeweils gegenutber
dem Verlauf der Intensitat | des Fluoreszenz beispielhaft
dargestellt. Das erste und zweite Steuersignal sl, sk sind
vorzugsweise als periodische Rechtecksignale mit einer
Amplitude A ausgebildet, dessen Phasenlage getriggert
Uber das Triggersignal ts Ubereinstimmen. Sowohl das
erste als auch das zweite Steuersignal sl, sk nehmen
zum Zeitpunkt t=0 die Amplitude A an und fallen zum
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Zeitpunkt t1 auf den Wert Null zurtick. Durch das zweite
Steuersignal sk wird die Aufnahme des Kamerasystems
8 gesteuert und ein erstes Fluoreszenzbildes FB1 in der
Anklingphase AnP der Fluoreszenz erzeugt.

[0033] Zur Aufnahme eines zweiten Fluoreszenzbil-
des FB2 in der Abklingphase AbP der Fluoreszenz wird
die Phase des in Figur 4b dargestellte zweite Steuersi-
gnal sk um eine exakt der Anregungsdauer entsprechen-
de Phasenverschiebung von ca. 100 p.s verschoben. So-
mit ergibt sich das in Figur 5b dargestellte dritte Steuer-
signal sk* zur Ansteuerung des Kamerasystems 8 zur
Aufnahme des zweiten Fluoreszenzbildes FB2 in der Ab-
klingphase AbP. Das dritte Steuersignal sk* ist ebenfalls
als periodisches Rechtecksignal mit einer Amplitude A
ausgebildet. In Figur 5a ist nochmals das zur Ansteue-
rung der Lichtquellen 7 vorgesehene erste Steuersignal
sl dargestellt. Aufgrund der der Anregungsdauer ent-
sprechenden Phasenverschiebung um ca. 100 s zwi-
schen dem ersten und dritten Steuersignal sl, sk* wird
mittels dem zum ersten Zeitpunkt t1 seine Amplitude A
annehmenden dritten Steuersignal sk* die Aufnahme
des zweiten Fluoreszenzbildes FB2 gestartet und somit
die gesamte Abklingphase AbP der Fluoreszenz bis zum
zweiten Zeitpunkt t2 aufgezeichnet.

[0034] Die mittels der dargestellten ersten bis dritten
Steuersignals sl, sk, sk* erzeugten ersten und zweiten
Fluoreszenzbilder FB1, FB2 werden von dem Kamera-
steuermodul 3.3 an die Rechnereinheit 4 Gbertragen und
in dieser mittels der Ansteuer- und Auswerteroutine AAR
ausgewertet. Zur Ermittlung der Fluoreszenzintensitaten
werden anhand der beispielsweise in digitaler Form vor-
liegenden Bilddaten des ersten und zweiten Fluores-
zenzbildes FB1, FB2 das erste und zweite Intensitatsin-
tegral A1, A2 ermittelt und anschlieRend deren Verhaltnis
R berechnet.

[0035] Im Folgenden wird beispielhaft mittels des er-
findungsgemafien Verfahrens die Sauerstoffpartial-
druckverteilung eines Tropfens 15 wassrigen Natrium-
Sulfit-Lésung unter Umgebungsluft ermittelt, der auf ei-
ner Tischoberflache aufliegt. Die ermittelten Fluoreszen-
zintensitatsverteilung sind in den Figuren 6 bis 8 jeweils
anhand einer Monitordarstellung sowie eines Profiplots
PP1 bis PP3 dargestellt. Hierzu wird ein planarer Sau-
erstoffsensor 16 als fluoreszenz-optischer Sensor 10
verwendet. Der Tropfen 15 ist im Gegensatz zur Umge-
bungsluft quasi sauerstofffrei, da der in der wassrigen
Losung enthaltene Sauerstoff in Form von Sulfit (SO32)
zu Sulfat (SO42-) oxidiert und dadurch aus der wassrigen
Lésung entweicht. Der Sauerstoffpartialdruckunter-
schied zwischen Tropfen 15 und Umgebungsluft wird
durch eine veranderte Fluoreszenzintensitat und das zu-
gehdorige Abklingverhalten wiedergegeben. Die Bildauf-
nahme erfolgte hierbei unter Raumlichtbedingungen.
[0036] GemaR dem zuvor beschriebenen Verfahren
wurde ein erstes und zweites Fluoreszenzbild FB1, FB2
erzeugt und an die Rechnereinheit 4 ibertragen und mit-
tels der Ansteuer- und Auswerteroutine AAR jeweils an-
hand der in Form von digitalisierten Bilddaten vorliegen-
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den ersten und zweiten Fluoreszenzbilder FB1, FB2 die
Fluoreszenzintensitat 11, 12 in der An- und Abklingphase
AnP, AbP der Fluoreszenz sowie deren Verhaltnis R er-
mittelt.

[0037] In Figur 6 ist beispielsweise mittels einer Grau-
wertdarstellung die Fluoreszenzintensitatsverteilung 11
in der Anklingphase AnP der Fluoreszenz des gesamten
Messbereichs und in einem ersten Profilplot PP1 entlang
einer ausgewahlten Schnittebene durch den Messbe-
reich dargestellt. Hierbei zeigt der erste Profilplot PP1
die gemessen Grauwerte einer horizontalen Datenreihe
aus dem mittleren Bereich der Fluoreszenzintensitats-
verteilung 11. Die Fluoreszenzintensitatsverteilung 11
weist deutliche Inhomogenitdaten (z.B. der "11 Uhr -
Strich" innerhalb des Tropfens 15) auf. Die Rander des
Tropfens 15 weisen ferner eine héhere Intensitat auf,
welche auch durch zwei Spitzen im ersten Profilplot PP1
ersichtlichist. Diese ist jedoch nicht auf einen niedrigeren
Sauerstoffpartialdruck zurtickzuflihren, sondern durch
die Lichtleitung innerhalb des Tropfens 15 sowie eine
effizientere Auskopplung des Lichtes an den Tropfenran-
dern bedingt.

[0038] InFigur7istdie wahrend der Abklingphase AbP
gemessene Fluoreszenzintensitatsverteilung 12 mit zu-
gehdrigem zweiten Profilplot PP2 dargestellt. Prinzipiell
weist die Fluoreszenzintensitatsverteilung 12 dieselben
Strukturen wie zuvor auf, d.h. Inhomogenitaten (z.B. der
"11 Uhr - Strich" innerhalb des Tropfens 15) des planaren
Sauerstoffsensors 16 sind auch in Figur 7 weiterhin zu
erkennen, jedoch mit unterschiedlichen Intensitaten.
[0039] In Figur 8 ist das Verhéltnis R der beiden Fluo-
reszenzintensitatsverteilung 11, 12 anhand einer Verhalt-
nisverteilung VV dargestellt. Aufgrund der Verhaltnisbil-
dung sind nunmehr sdmtlichen Inhomogenitaten wie bei-
spielsweise der genannte "11 Uhr-Strich" und die Maxi-
ma an den Tropfenrdndern verschwunden. Das aufgrund
der Storeffekte hervorgerufene Rauschen des planaren
Sauerstoffsensors 16 ist innerhalb des einen geringen
Sauerstoffpartialdruck aufweisenden Tropfens 15 deut-
lich reduziert im Vergleich zum hdéheren Sauerstoffparti-
aldruckin der Tropfenumgebung. Das beschriebene Ver-
halten des fluoreszenz-optischen Sensors 10 ist insbe-
sondere fiir medizinische Anwendungen geeignet, da die
dort anzutreffenden Sauerstoffpartialdruckverteilungen
haufig einen auerst geringen Wert aufweisen. Auch die
im dritten Profiplot PP3 dargestellten Grauwerte einer
horizontalen Datenreihe durch die Verhaltnisverteilung
VV, insbesondere die fehlenden Spitzen an den Trop-
fenrander, zeigen eine deutliche Reduzierung der Stor-
effekte.

[0040] Durch die Aufnahme zusatzlicher Normalbilder
NB1 - NB3 und die Uberlagerung dieser mit dem ersten
und zweiten Fluoreszenzbilder FB1, FB2 bzw. deren
Fluoreszenzintensitatsverteilungen 11, 12 und/oder mit
der Verhaltnisverteilung VV kann somit die Sauerstoff-
verteilung in einem Gewebeflachenabschnitt 9 zusam-
men mit dem Farbbild tber die Monitoreinheit 5 visuali-
siert werden, wodurch beispielsweise einem Arzt die
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Identifizierung von eine zu geringe Sauerstoffkonzentra-
tion aufweisenden Bereichen des untersuchten Gewe-

beflachenabschnittes deutlich erleichtert.

[0041] Die Bildaufnahme erfolgt hierbei bevorzugt un-
ter Raumlichtbedingungen und/oder in einem Live-Mo- 5

dus.

[0042] Die Erfindung wurde voranstehend an einem
Ausflihrungsbeispiel beschrieben. Es versteht sich, dass
zahlreiche Anderungen sowie Modifikationen méglich
sind, ohne das dadurch der der Erfindung zugrunde lie- 10

gende Erfindungsgedanke verlassen wird.

Bezugszeichenliste

[0043]

1 Messsystem

2 Messkopfeinheit

3 Steuereinheit

3.1 Lichtquellenansteuermodul
3.2 Triggersignaleinheit

3.3 Kamerasteuermodul

4 Rechnereinheit

5 Monitoreinheit

6 Halteplatte

7 Lichtquelle(n)

8 Kamerasystem

9 Gewebeflachenabschnitt
10 fluoreszenz-optischer Sensor
11 CCD-Modul

12 Linse

13 Anregungslicht

14 Emissionslicht

15 Tropfen

16 planarer Sauerstoffsensor
AAR  Ansteuer- und Auswerteroutine
A1 erstes Intensitatsintegral
A2 zweites Intensitatsintegral
d Abstand

FB1 erstes Fluoreszenzbild
FB2 zweites Fluoreszenzbild

| Intensitat der Fluoreszenz
Imax Séttigungswert

11,12 Fluoreszenzintensitatsverteilungen

NB1 erstes Normalbild
NB2 zweites Normalbild
NB3 drittes Normalbild

P1 erster Sauerstoffpartialdruck
P2 zweiter Sauerstoffpartialdruck

PP1 erster Profilplot
PP2 zweiter Profilplot
PP3 dritter Profilplot

SL Steuerleitungen
t1-t4 erster bis vierter Zeitpunkt
ts Triggersignal

w Verhaltnisbild
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Patentanspriiche

1.

Verfahren zur Ermittlung der Sauerstoffpartialdruck-
verteilung in zumindest einem Gewebeflachenab-
schnitt (9), insbesondere eines Hautgewebeflachen-
abschnittes,

- bei dem ein Fluoreszenzfarbstoff aufgebracht
wird,

- bei dem der auf dem Gewebeflachenabschnitt
(9) aufgebrachte Fluoreszenzfarbstoff mit Anre-
gungslicht (13) zur Erzeugung einer Fluores-
zenz beaufschlagt wird,

- bei dem in der Anklingphase (AnP) der Fluo-
reszenz mittels eines Kamerasystems (8) zu-
mindest ein erstes Fluoreszenzblid (FB1) und in
der Abklingphase (AbP) der Fluoreszenz zumin-
dest ein zweites Fluoreszenzbild (FB2) aufge-
nommen werden,

- bei dem die Fluoreszenzintensitatem und die
Intensitatsintegrale (A1, A2) in der An- und Ab-
klingphase (AnP, AbP) anhand der aufgenom-
menen ersten und zweiten Fluorexzenzbilder
(FB1, FB2) bestimmt werden und

- bei dem Uber Verhaltnisbildung der ermittelten
Intensitaitsintegrale (A1, A2) die Sauerstoffpar-
tialdruckverteilung (P1, P2) in dem zumindest
einen Gewebeflachenabschnitt (9) ermittelt
wird.

Verfahren nach Anspruch 1, bei dem zur Anregung
der Fluoreszenz gepulstes Anregungslicht (13) ver-
wendet wird, dessen Spektrum vorzugsweise im UV-
Bereich liegt.

Vorfahren nach Anspruch 2, bei dem das gepulste
Anregungslicht (13) mittels einer gepulsten Licht-
quelle (7) erzeugt wird.

Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 3, bei
demdie Anregungsdauer gleich der Aufnahmedauer
gewahlt wird, wobei die Anregungsdauer vorzugs-
weise 100 ps aufweist und/oder bei dem die Aufnah-
me des ersten und zweiten Fluoreszenzbildes (FB1,
FB2) liber ein Triggersignal (ts) gesteuert wird und
/oder in der An- und Abklingphase (AnP, AbP) die
ersten und zweiten Fluoreszenzbilder (FB1, FB2) als
digitale Bilddaten erfasst werden und ausgehend da-
von die Fluoreszenzintensitaton als erstes und zwei-
tes Intensitatsintegral (A1, A2) ermittelt wird.

Verfahren nach einem der Anspriiche 4, beidem das
Verhaltnis (R) des ersten zum zweiten Intensitatsin-
tegral (A1, A2) ermittelt wird, welches ein MaR fiir
die in dem zu untersuchenden Gewebeflachenab-
schnitt (9) vorliegende Sauerstoffpartialdruckvertei-
lung (P1, P2) ist.
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Verfahren nach einem der vorhergehenden Anspri-
che, bei dem zusatzlich zu den aufgenommenen
Fluoreszenzbildern (FB1, FB2) Giber das Kamerasy-
stem (8) Normalbilder (NB1-NB3) des zu untersu-
chenden Gewebeflachenabschnitts (9) aufgenom-
men werden und/oder bei dem als Floureszenzfarb-
stoff Porphyrine verwendet werden.

Verfahren nach Anspruch 6, bei dem die zur Aufnah-
me der Normalbilder vorgesehene Aufnahmedauer
zwischen 1 - 30 ms gewahlt: wird.

Verfahren nach einem der vorhergehenden Anspri-
che, bei dem vor dem Aufbringen des Fluoreszenz-
farbstoffes auf den zu untersuchenden Gewebefla-
chenabschnin (9) eine transparente Emulsion oder
ein transparentes Spezialfluid aufgetragen wird und/
oder bei dem die Intensitdt des Anregungslichtes
(13) mittels der Anzahl der vorzugsweise als LED
ausgebildeten Lichtquellen (7) geregelt wird.

Messsystem zur Ermittlung der Sauerstoffpartial-
druckverteilung in zumindest einem Gewebefla-
chenabschnitt (9), insbesondere eines Hautgewe-
beflachenabschnittes,

- mit mindestens einem einen Fluoreszenzfarb-
stoff aufweisenden fluoreszenz-optischen Sen-
sor (10), der auf den zu untersuchenden Gewe-
beflachenabschnitt (9) aufgebracht wird,

- mit wenigstens einer Lichtquelle (7) zur Erzeu-
gung von Anregungslicht (13), mit dem der auf
dem Gewebeflachenabschnitt (9) aufgebrachte
Fluoreszenzfarbstoff zur Erzeugung einer Fluo-
reszenz beaufschlagt wird,

- mit wenigstens einem Kamerasystems (8) zur
Aufnahme zumindest eines ersten Fluoreszenz-
bildes (FB1) in der Anklingphase (AnP) der Fluo-
reszenz und zumindest eines zweiten Fluores-
zenzbildes (FB2) in der Abklingphase (AbP) der
Fluoreszenz,

- mit wenigstens einer Ansteuer- und Auswerte-
routine (AAR), mittels der die Fluoreszenzinten-
sitaten und die Intensitatsintegrale (A1, A2) in
der An- und Anklingphase (AnP, AbP) anhand
der aufgenommenen ersten und zweiten Fluo-
reszenzbilder (FB1, FB2) bestimmt werden und
durch Verhaltnisbildung der ermittelten Inteni-
tatsintegrale (A1, A2) die Sauerstoffpar-tial-
druckverteilung in dem zumindest einen Gewe-
beflachenabschnitt (9) ermittelt wird.

10. Messsystem nach Anspruch 9, bei dem die Licht-

quelle (7) als gepulste Lichtquelle (7) ausgebildet ist
und/oder bei dem die Lichtquelle (7) als LED, Blitz-
lampe oder Laserdiode ausgebildet ist.

11. Messsystem nach Anspruch 9 oder 10, bei dem zur
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12

13.

14.

15.

Erhéhung der intensitat des Anregungslichtes (13)
mehrere vorzugsweise als LED ausgebildete Licht-
quellen (7) vorgesehen sind.

Messsystem nach Anspruch 11, bei dem mehrere
vorzugsweise als LED ausgebildete Lichtquellen (7)
eine Lichtquellengruppe bilden und mehrere derar-
tiger Lichtquellengruppen symmetrisch um das Ka-
merasystem (8) angeordnet sind.

Messsystem nach einem der Anspriiche 9 bis 12,
bei dem der fluoreszenz-optische Sensor (10) als
planarer Sensorfilm oder als Mikropartikelsensor
ausgebildet ist und/oder bei dem das Kamerasystem
(8) senkrecht Giber dem zu vermessenden Gewebe-
flachenabschnitt (9) in einem Abstand (d) zwischen
3 - 15 cm angeordnet ist und/oder bei dem das Ka-
merasystem (8) zur Aufnahme von Fluureszenzbil-
dern (FB1, FB2) und Normalbildern (NB1-NB3) als
opto-elektrischer Bildwandler ein Charge-Coupled
Duvice (CCD)-Modul (11) aufweist.

Messsystem nach Anspruch 9 bis 13, bei dem zur
Ansteuerung der zumindest einen Lichtquelle (7) so-
wie des Kamerasystems (8) eine Steuereinheit (3)
und eine mit dieser verbundenen Rechnereinheit (3)
vorgesehen ist und/oder bei dem die Lichtquelle (7)
als gepulste UV-Lichtquelle (7) ausgebildet ist und
zuséatzlich zu dieser zumindest eine gepulste Nor-
mallichtquelle zur Ausleuchtung des Messraumes
fur die Aufnahme eines Normalbildes (NB1-NB3)
vorgesehen ist.

Messsystem nach Anspruch 14, bei dem die Steu-
ereinheit (3) eine Triggersignaleinheit (3.2) zur Er-
zeugung eines Triggersignals (ts) aufweist, Uber
welches eine gleichzeitige Ansteuerung der Licht-
quelle (7) sowie des Kamerasystems (8) erfolgt.

Claims

1.

Method for determining the oxygen partial pressure
distribution in at least one tissue surface section (9),
more particularly a skin tissue surface section,

- in which a fluorescent dye is applied,

- in which the fluorescent dye applied to the tis-
sue surface section (9) is charged with an exci-
tation light (13) to generate fluorescence,

- in which in the rising phase (AnP) of the fluo-
rescence at least one first fluorescence picture
(FB1) is taken by means of a camera system (8)
and in the falling phase (Ab)) of the fluorescence
at least one second fluorescence picture (FB2)
is taken,

- in which the fluorescence intensities and the
intensity integrals (A1, A2) in the rising and fall-



15 EP 1910 808 B1 16

ing phases (AnP, AbP) are determined on the
basis of the first and second fluorescence pic-
tures (FB1, FB2) taken and

- in which the oxygen partial pressure distribu-
tion (P1, P2) in the at least one tissue surface
section (9) is ascertained by forming a ratio of
the intensity integrals (A1, A2) determined.

Method according to claim 1 in which in order to ex-
cite the fluorescence pulsed excitation light (13) is
used whose spectrum lies preferably within the UV
range.

Method according to claim 2 in which the pulsed ex-
citation light (13) is generated by means of a pulse
light source (7).

Method according to one of claims 1 to 3 in which
the excitation period is selected equal to the record-
ing period wherein the excitation period preferably
comprises 100us and/or in which the taking of the
first and second fluorescence pictures (FB1, FB2) is
controlled by a trigger signal (ts) and/or in the rising
and falling phases (AnP, AbP) the first and second
fluorescence pictures (FB1, FB2) are collected as
digital image data and starting from this the fluores-
cence intensities are determined as the first and sec-
ond intensity integrals (A1, A2).

Method according to one of claims 4 in which the
ratio (R) of the first to the second intensity integral
(A1, A2) is determined which is a measure for the
oxygen partial pressure distribution (P1, P2) present
in the tissue surface section (9) which is to be inves-
tigated.

Method according to one of the preceding claims in
which in addition to the fluorescence pictures (FB1,
FB2) taken, normal pictures (NB1 - NB3) of the tissue
surface section (9) under investigation are taken by
the camera system (8) and/or in which porphyrins
are used as the fluorescent dye.

Method according to claim 6 in which the recording
period provided for taking the normal pictures is se-
lected at between 1 and 30 ms.

Method according to one of the preceding claims in
which prior to applying the fluorescent dye to the
tissue surface section (9) underinvestigation atrans-
parent emulsion or a transparent special fluid is ap-
plied and/or in which the intensity of the excitation
light (13) is regulated by means of the number of
light sources (7) which are preferably designed as
LEDs.

Measuring system for determining the oxygen partial
pressure distribution in at least one tissue surface
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10.

1.

12

13.

14,

section (9), in particular a skin tissue surface section,

- with at least one fluorescence-optical sensor
(10) having a fluorescent dye and applied to the
tissue surface section (9) under investigation,
- with at least one light source (7) for generating
excitation light (13) with which the fluorescent
dye applied to the tissue surface section (9) is
charged in order to generate fluorescence,

- with at least one camera system (8) for taking
at least one first fluorescence picture (FB1) in
the rising phase (AnP) of the fluorescence and
at least one second fluorescence picture (FB2)
in the falling phase (AbP) of the fluorescence,
- with at least one control and evaluation routine
(AAR) by means of which the fluorescence in-
tensities and the intensity integrals (A1, A2) in
the rising and falling phase (AnP, AbP) are de-
termined from the first and second fluorescence
pictures (FB1, FB2) taken and by forming a ratio
of the determined intensity integrals (A1, A2) the
oxygen partial pressure distribution is deter-
mined in the at least one tissue surface section

9).

Measuring system according to claim 9 in which the
light source (7) is designed as a pulsed light source
(7) and/or in which the light source (7) is designed
as an LED, flash bulb or laser diode.

Measuring system according to claim 9 or 10 in which
in order to increase the intensity of the excitation light
(13) several light sources (7) preferably designed as
LEDs are provided.

Measuring system according to claim 11 in which
several light sources (7) preferably designed as
LEDs form one light source group and several such
light source groups are arranged symmetrically
around the camera system (8).

Measuring system according to one of claims 9 to
12 in which the fluorescence-optical sensor (10) is
designed as a planar sensor film or as a micro par-
ticle sensor and/or in which the camera system (8)
is arranged at a distance (d) of between 3 - 15 cm
perpendicularly above the tissue surface section (9)
under investigation and/or in which the camera sys-
tem (8) for taking the fluorescence pictures (FB1,
FB2) and normal pictures (NB1 - NB3) has a charge-
coupled device (CCD) module (11) as opto-electrical
image converter.

Measuring system according to claims 9 to 13 in
which in order to control the at least one light source
(7) as well as the camera system (8) a control unit
(3) and a computer unit (3) connected to the latter
are used and/orin which the light source (7) is formed
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as a pulsed UV light source (7) and in addition to this
at least one pulsed normal light source is provided
to illuminate the measuring room for taking a normal
picture (NB1-NB3).

Measuring system according to claim 14 in which
the control unit (3) has a trigger signal unit (3.2) for
generating a trigger signal (ts) via which a simulta-
neous control of the light source (7) and the camera
system (8) is carried out.

Revendications

2.

Procédé pour déterminer la répartition de la pression
partielle d’'oxygéne sur au moins une partie de la
surface de tissus (9), notamment sur une partie de
la surface de tissus cutanés,

- dans lequel on applique une substance fluo-
rescente,

- dans lequel on expose la substance fluores-
cente appliquée sur la partie de la surface de
tissus (9) a une lumiére d’excitation (13) pour
produire une fluorescence,

- dans lequel on enregistre au moyen d’un sys-
téeme de caméra (8) pendant la phase d’établis-
sement de la fluorescence (AnP) au moins une
premiére image de fluorescence (FB1) et pen-
dantla phase de décroissance de la fluorescen-
ce (AbP) au moins une deuxieme image de fluo-
rescence (FB2),

- dans lequel on détermine les intensités de fluo-
rescence et les intégrales de l'intensité (A1, A2)
dans les phases d’établissement et de décrois-
sance (AnP, AbP) a l'aide de la premiére et de
la deuxieme images de fluorescence enregis-
trées (FB1, FB2), et

-danslequel on détermine, en formantle rapport
des intégrales de lintensité déterminées (A1,
A2), la répartition de la pression partielle d’oxy-
géne (P1, P2) dans ladite au moins une partie
de la surface de tissus (9).

Procédé selon la revendication 1, dans lequel on uti-
lise, pour I'excitation de la fluorescence, une lumiére
d’excitation pulsée (13), dont le spectre se situe de
préférence dans le domaine UV.

Procédé selon larevendication 2, dans lequel on pro-
duit la lumiere d’excitation pulsée (13) au moyen
d’une source de lumiére pulsée (7).

Procédé selon I'une quelconque des revendications
1 a 3, dans lequel on choisit une durée d’excitation
égale a la durée d’enregistrement, la durée d’exci-
tation étant de préférence de 100 ws, et/ou dans le-
quel on commande I'enregistrement de la premiére
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et de la deuxiéme images de fluorescence (FB1,
FB2) au moyen d’'un signal de déclenchement (ts)
et/ou on enregistre, pendant la phase d’établisse-
ment et la phase de décroissance (AnP, AbP), la
premiére et la deuxiéme images de fluorescence
(FB1, FB2) sous la forme de données d’'image nu-
meériques et on détermine a partir de celles-ci les
intensités de fluorescence comme premiére et
deuxiéme intégrales de l'intensité (A1, A2).

Procédé selon la revendication 4, dans lequel on dé-
termine le rapport (R) de la premiére a la deuxiéme
intégrale de l'intensité (A1, A2), qui est une mesure
de la répartition de la pression partielle d’oxygene
(P1, P2) présente sur la partie de la surface de tissus
(9) a examiner.

Procédé selon I'une quelconque des revendications
précédentes, dans lequel on enregistre, au moyen
du systéme de caméra (8), des images normales
(NB1-NB3) de la partie de la surface de tissus (9) a
examiner, en plus des images de fluorescence (FB1,
FB2) enregistrées et/ou dans lequel on utilise des
porphyrines comme substance fluorescente.

Procédé selon la revendication 6, dans lequel on
choisit une durée comprise entre 1 et 30 ms comme
durée d’enregistrement prévue pour I'enregistre-
ment des images normales.

Procédé selon 'une quelconque des revendications
précédentes, dans lequel on applique une émulsion
transparente ou un fluide spécial transparent sur la
partie de la surface de tissus (9) a examiner avant
I'application de la substance fluorescente et/ou dans
lequel on régule l'intensité de la lumiére d’excitation
(13) au moyen du nombre des sources de lumiére
(7) se présentant de préférence sous la forme de
DEL.

Systéme de mesure pour déterminer la répartition
de la pression partielle d’oxygéene sur au moins une
partie de la surface de tissus (9), notamment sur une
partie de la surface de tissus cutanés,

- avec au moins un capteur de fluorescence op-
tique (10) présentant une substance fluorescen-
te, qui est appliqué sur la partie de la surface de
tissus (9) a examiner,

- avec au moins une source de lumiére (7) pour
la production d’'une lumiére d’excitation (13), a
laquelle la substance fluorescente appliquée sur
la partie de la surface de tissus (9) est exposée
pour produire une fluorescence,

- avec au moins un systéme de caméra (8) des-
tiné a enregistrer au moins une premiére image
de fluorescence (FB1) dans la phase d’établis-
sement (AnP) de la fluorescence et au moins



10.

11.

12.

13.

14.

19

une deuxiéme image de fluorescence (AbP)
dansla phase de décroissance de la fluorescen-
ce,

- avec au moins un sous-programme de com-
mande et d’évaluation (AAR), au moyen duquel
on détermine les intensités de fluorescence et
les intégrales de l'intensité (A1, A2) dans la pha-
se d’établissement et de décroissance (AnP,
AbP) a l'aide de la premiére et de la deuxieme
images de fluorescence enregistrées (FB1,
FB2) et on détermine la répartition de la pression
partielle d’'oxygéne dans ladite au moins une
partie de la surface de tissus (9) en formant le
rapportdes intégrales de l'intensité déterminées
(A1, A2).

Systéme de mesure selon la revendication 9, dans
lequel la source de lumiére (7) se présente sous la
forme d’une source de lumiére pulsée (7) et/ou dans
lequel la source de lumiere (7) se présente sous la
forme de DEL, d’'une lampe éclair ou d’une diode
laser.

Systéme de mesure selon la revendication 9 ou 10,
dans lequel il est prévu plusieurs sources de lumiére
(7) se présentant de préférence sous la forme de
DEL pour augmenter l'intensité de la lumiére d’exci-
tation (13).

Systéme de mesure selon la revendication 11, dans
lequel plusieurs sources de lumiére (7) se présentant
de préférence sous laforme de DEL forment un grou-
pe de sources de lumiere et plusieurs de tels groupes
de sources de lumiére sont disposés symétrique-
ment autour du systéme de caméra (8).

Systéme de mesure selon 'une quelconque des re-
vendications 9 a 12, dans lequel le capteur a fluo-
rescence optique (10) se présente sous laforme d’'un
capteur a film plan ou d’'un capteur a microparticules
t/ou dans lequel le systéme de caméra (8) est dis-
posé a une distance (d) comprise entre 3 et 15 cm
perpendiculairement au-dessus de la partie de la
surface de tissus (9) a mesurer et/ou dans lequel le
systéme de caméra (8) présente un module de dis-
positif a couplage de charge (CCD) comme conver-
tisseur d’'image électro-optique pour I'enregistre-
ment d'images de fluorescence (FB1, FB2) et d’'ima-
ges normales (NB1-NB3).

Systéme de mesure selon 'une quelconque des re-
vendications 9 a 13, dans lequel il est prévu une
unité de commande (3) et une unité d’ordinateur (3)
reliée a celle-ci pour commander ladite au moins une
source de lumiere (7) ainsi que le systeme de caméra
(8) et/ou dans lequel la source de lumiere (7) se pré-
sente sous la forme d’une source de lumiére UV pul-
sée (7) et il est prévu en plus de celle-ci au moins

10

15

20

25

30

35

40

45

50

55

11

EP 1910 808 B1

15.

20

une source de lumiére normale pulsée pour I'éclai-
rage de la chambre de mesure en vue de I'enregis-
trement d’'une image normale (NB1-NB3).

Systeéme de mesure selon la revendication 14, dans
lequel I'unité de commande (3) comprend une unité
de signal de déclenchement (3.2) pour produire un
signal de déclenchement (ts), au moyen duquel il se
produit une commande simultanée de la source de
lumiere (7) ainsi que du systéme de caméra (8).
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