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Intrazerebrale Blutung

Konservative Therapie bei Hirnodem -

welche Wege fiihren nach Rom?

Ralf Scherer

Ein Hirnddem ist ein hdufiges Problem in vielen klinischen
Situationen wie Schidel-Hirn-Trauma, Subarachnoidalblutung,
intrazerebrale Blutung, Hirntumor und zerebraler Ischamie oder
Hypoxie. Besonders bei rasch zunehmenden Odemen hat der
intrakranielle Druck groBe prognostische Bedeutung und ist
die wesentliche Ursache fiir Tod oder gravierende Spitfolgen
[1]. Schon der Odemnachweis im initialen CT des Schidels ist

fiir die Prognose entscheidend [2]. Um die auch heute noch ein-
geschrinkten Behandlungsmaglichkeiten unverziiglich, sinnvoll
und konsequent einsetzen zu kdnnen, ist es wichtig, die Patho-
physiologie der unterschiedlichen Formen des HirnGdems zu
kennen.

Pathophysiologie des Hirnddems

T

Arten von Hirnddemen Man unterscheidet
grundsatzlich 2 Arten von Hirnéidemen:

= das zytotoxische und

» das vasogene Hirntdem.

Andere Bezeichnungen wie interstitielles, hy-
drostatisches oder hyperamisches Odem bezie-
hen sich mehr auf die Aticlogie als auf die Lo-
kalisation des Odems. Das zytotoxische Odem
ist definiert als Ansammlung von Flissigkeit im
Inneren der Zelle - die haufigste Ursache hierfiir
ist eine zerebrale lschimie. Das vasogene Odem
entsteht z. B, durch die traumabedingte Offnung
der Blut-Hirn-Schranke.

Meistens treten beide Odemformen in unter-
schiedlicher Ausprigung nebeneinander bei
einem Patienten auf. Somit hidngt der Erfolg
der TherapiemaBnahmen vom jeweils diberwie-
genden Typ der Hirnschwellung ab |3, 4].

Zytotoxisches Odem bei zerebraler Hypoxie
und Ischdmie In Situationen akuter oder chro-
nischer Hypoxie steigern die zerebrovaskuldren
Regelmechanismen den zerebralen Blutfluss so
lange wie méglich. 50 wird der verminderte
Sauerstoffgehalt des Blutes ausgeglichen und
das Hirn vor Hypoxie geschiitzt. Daher sind
die zerebralen Funktionen bei akutem und be-
sonders bei chronischem Lungenversagen mit
Hypoxie wenig beeintrichtigt. Erst wenn ein

Kreislaufversagen hinzukommt, bricht die Ener-
gieversorgung des Gehirns rasch zusammen.
Daher sind die Folgen von Hypoxie und Ischi-
mie auch pathophysiologisch eng miteinander
verbunden.

Folgen eines Kreislaufversagens Zundchst
fallen komplexe Funktionen wie die Protein-
synthese sowie die spontane elektrische Akti-
vitdt aus. Bei Fortbestand der zerebralen Ener-
giekrise bricht die zelluldre Energieversorgung
der Zellen zusammen: Es kommt zur Depola-
risation der Zellmembranen und zum Ausfall
der metabolischen und elektrophysiologischen
Funktionen der Hirnzellen. Die so ausgeldste
molekulare Kaskade lisst die membranstdn-
digen lonenpumpen zum Stillstand kommen
- Matrium und Wasser strémen in die Zellen und
lassen sie schwellen. Die Bildung von freien Ra-
dikalen und die Freisetzung von Proteasen aus
intrazelluliren Organellen fithren zu Membra-
nrupturen und miinden in einem irreversiblen
Schaden. Um die entstandene Zone irreversibel
geschadigter Zellen entsteht eine sogenannte
Penumbrazone, in der die Zellen durch geeig-
nete TherapiemaBnahmen vielleicht noch vor
dem Untergang bewahrt werden kéinnen.

In der Penumbrazone kann es durch zusatzlichen
Schaden an der Blut-Hirn-Schranke zu einem
vasogenen Odem kommen [5].

Odem beim Schidel-Hirn-Trauma Auch beim

Schidel-Hirn-Trauma scheint nach jiingsten Un-

tersuchungen das (Odem zunichst iiberwiegend

zytotoxischer Natur zu sein |6, 7]. Es kommt zur

Homogenisierung der intra- und extrazelluliren

Elektrolytgradienten durch die mechanische

Verformung der Zellen infolge

» der Energieeinwirkung,

= der daraus resultierenden Stirung der lonen-
pumpe mit Membran-Depolarisation,

= Mitochondrien-Dysfunktion und

Scherer R, Intrarerebeabe Blutung - Konservative Therapie bel Himadem .., Andsthesiol Intensivined Notfalimed Schmerather 2008 10:692-T01



» der Freisetzung von exzitatorischen Neuro-
transmittern.

Neuere MRT-Untersuchungen konnten zeigen,
dass ein vasogenes Odem in den ersten 24h
nach einer Schidel-Hirn-Verletzung keine we-
sentliche Rolle spielt, sondern erst nach 24-48h
auftritt [6, 8]. Stattdessen entsteht durch die Ho-
mogenisierung der Zellbestandteile innerhalb
einer Hirnkontusion ein zusitzliches ,idiogenes”
asmotisches Potenzial, das den Hauptanteil des
kontusionsbedingten Odems darstellt [9].

S0 kionnen Gewebeosmolalititen wvon iber
380m0Osm entstehen, die einer osmotischen
oder diuretischen Therapie nicht mehr zuging-
lich sind. Daher ist die chirurgische Entfernung
die einzig sinnvolle Therapie [10). Dariiber hin-
aus besteht das Risiko, dass es im weiteren
Verlauf der Erkrankung zu Einblutungen in die
nekrotischen Hirnareale kommit.

Das Odem nach intrazerebraler Blutung Im
Gegensatz zur Rolle der Ischimie und des
Traumas fiir die Entstehung eines zytotoxischen
oder vasogenen Odems ist die Ursache eines
Hirnddems nach intrazerebraler Blutung noch
weitgehend ungeklart. Neben der Zunahme des
intrakraniellen Drucks durch das Volumen und
die osmotisch aktiven Bestandteile des extra-
vasierten Blutes hat die Aktivierung der Gerin-
nungskaskade fiir die Entstehung eines Odems
nach intrazerebraler Blutung eine entschei-
dende Bedeutung.

Die aktivierten Thrombozyten setzen VEGF
(Vascular Endothelial Growth Factor) frei - dies
steigert die GefiBpermeabilitit und die Produk-
tion von NO. Die durch Chemotaxis und Entziin-
dungsmediatoren am Ort der Blutung rekrutier-
ten Leukozyten setzen Interleukine und TNF-o
frei, die die Entziindungsreaktion mit Permea-
bilitirssteigerung verstirken. Die Autolyse der
Erythrozyten setzt Eisen frei, das zusammen
mit freien Radikalen den Membranschaden ver-
stirkt und die Exkretion neurotoxischer, exzita-
torischer Aminosduren fordert [11, 12].

Gdem nach Subarachnoidalblutung Bei biszu
20% der Patienten mit einer Subarachnoidalblu-
tung liegt bereits bei der ersten CT-Aufnahme
ein generalisiertes Hirnédem vor [13]. Als Ursa-
che wird eine voriibergehende globale Ischamie,
verbunden mit einem initialen Bewusstseinsver-
lust, diskutiert. Durch die Ischimie entsteht ein
zytotoxisches Odem. Hinzu kommen dann eine
akute Steigerung des intrakraniellen Drucks mit
= weiterer Ischdmie und Schiadigung der Blut-
Hirn-Schranke sowie
» vasogenem Odem.,

Ein generalisiertes Odem ist immer ein
ungiinstiger prognostischer Faktor [14].

Mibglicherweise hat das subarachnoidale Blut
ein entziindliches Potenzial, vergleichbar mit
der Situation bei intrazerebraler Blutung [11, 12]
- auch wenn dies fiir die Subarachnoidalblutung
noch nicht nachgewiesen wurde, Eine Vasospas-
mus-Therapie bei fortbestehender Schidigung
der Blut-Hirn-Schranke und eine Hyponatridmie
kénnen im weiteren Verlauf zusitzliche Risiko-
faktoren fiir eine Odementstehung sein,

Perifokales Odem bei Hirntumoren Ein peri-
fokales Odem wird bei verschiedenen Hirn-
tumoren beobachtet und ist hiufig verantwort-
lich fiir deren erste Symptome. Hierbei handelt
es sich in der Regel um ein vasogenes Odem [15).
Dennoch wurden in der Nachbarschaft von Tu-
moren Zytokine wie VEGF nachgewiesen, VEGF
hat mitogene und chemotaktische Effekte und
steigert die Permeabilitdt des Endotheliums - in
dieser Eigenschaft wirkt es 1000-fach stirker als
Histamin [16]. Im peritumoralen Odem von Me-
ningeomen konnte vermehrt VEGF-messenger-
RNA nachgewiesen werden [17], deren Expressi-
on durch Dexamethason gehemmt wird. So lasst
sich miglicherweise die singulire Wirksamkeit
der Steroide in diesen Situationen erkliren.

Die Rolle der Aquaporine Die Beschreibung
der Aquaporine (AQP) ist eine der wichrigsten
Entdeckungen der vergangenen Jahre [18]. Aqua-
porine sind eine Familie von 11 verschiedenen,
wasserdurchldssigen Kanalproteinen in der Zell-
membran verschiedenster Gewebe,
Knockout-Miuse ohne AQP4-Kandle weisen
deutlich weniger Hirnddeme auf als Tiere mit
AQP4-Kandlen. Diese Beobachtung erdffnet viel-
leicht neue Méglichkeiten fiir eine zukinfrige
Odemtherapie - durch gezielte Beeinflussung
der Aquaporinfunktion [19]. In verschiedenen
Mausmodellen mit
# akuter Schidel-Hirn-Verletzung,
+ geschadigter Blut-Hirn-Schranke sowie
= im Ischimiemodell
konnte eine Herunterregulation der AQP4-
Kandle gezeigt werden [5]. Andere Experimente
belegten, dass 48h nach einer Herunterregula-
tion eine Hochregulation erfolgt, wodurch ein
Ausschwemmen des Odems geférdert wird [23-
25]. Durch Hochregulation der AQP4-Expression
mit Sulphoraphane und Magnesium konnte im
Experiment eine verminderte zytotoxische
Odembildung erreicht werden [22]. Aquaporine
spielen auch eine Rolle beim Ausschwemmen
eines vasogenen Hirnddems [20]. Die Wieder-
herstellung einer normalen Funktion der Blut-
Hirn-Schranke geht mit einer verstirkien Ex-
pression von AQP4 einher [21].
Aquaporin 4 ist involviert
= sowohl bei der Entstehung eines zytotoxi-
schen Odems
= als auch beim Ausschwemmen eines vaso-
genen Odems.
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Eine Beeinflussung der Aquaparine wiirde ginen
neuen Ansatz zur Himbdemtherapie darstellen,
der die bisherigen Therapiemodule sinnvoll
erganzen kinnte.

Der erhdhte intrakranielle Druck als
Folge des Hirnbdems

L

Folgen des erhdhten intrakraniellen Drucks
Eine Volumenzunahme durch ein Hirnédem
filhrt sehr rasch zu einem exponentiellen An-
stieg des intrakraniellen Drucks, da das Gehirn
im Schddel eingeschlossen ist und die Méglich-
keiten der Kompensation durch Verdringung
von Liquor und Blut begrenzt sind, Durch den er-
hohten intrakraniellen Druck wird die zerebrale
Perfusion behindert und kann im ungiinstigsten
Fall in einer zerebralen Ischimie miinden. Zu-
satzlich kann das Hirn strukturellen Schaden
nehmen durch Shift und Herniation. Die Dauer
eines erhihten intrakraniellen Drucks und die
Reaktion auf eine Hirndrucktherapie haben eine
griere prognostische Bedeutung als die Hihe
des intrakraniellen Drucks an sich [26).

Messung des intrakraniellen Drucks Die Mes-
sung des intrakraniellen Drucks (ICP) kann er-
folgen Giber

» einen Ventrikelkatheter,

* einen epiduralen Druckaufmnehmer oder

* ¢ine Parenchymsonde.

MNach dem derzeitigen Stand der Technik ist
die Ventrikel-Drainage verbunden mit einem
Druckwandler die kostengiinstigste und zu-
verlassigste Methode der Hirndruckmessung.
Parenchymsonden haben den Machteil, dass
sie wahrend der Anwendung nicht rekalibriert
werden knnen. Die Drift der Messwerte bei
den modernen Mikrokathetern ist allerdings
zu vernachlissigen. Subarachnoidale, subdurale
und epidurale Messsysteme gelten als weniger
genau [27, 28],

Bestimmung des zerebralen Perfusionsdrucks

Die Bestimmung des zerebralen Perfusions-

drucks (CPP) aus der Differenz von arteriellem

Mitteldruck (MAP) und ICP ist eine wichtige

Voraussetzung fiir die Beurteilung einer wirk-

samen Therapie. Zusitzliche Informationen

kinnen liefern

» Trendanalysen des ICP-Verlaufs dber die Zeit
und

= die Analyse verschiedener Komponenten der
Hirndruckkurve, wie die Bestimmung des
Pressure-Reactiviy-Index (PRx) oder die Mes-
sung der intrakraniellen Compliance [27].

Bis heute fehlt ein Klasse-I-Nachweis fiir die Effek-
tivitat der Hirndruckmessung [28). Eine Theraple.
die sich allein auf ICP und CPP stiitzt, kann nicht
verhindern, dass es dennoch bei manchen Patien-
ten zu einer zerebralen Hypoxie kommt [29).

Allgemeine Behandlungsprinzipien des
Hirnodems

¥

Brain-Trauma-Foundation GemdB den Lei
linien der Brain-Trauma-Foundation von 200
besteht eine Klasse-ll-Empfehlung, intrakran
elle Driicke diber 20mmHg zu therapieren [28
Im Folgenden werden verschiedene Therapic
modalititen diskutiert, die in unterschiedliche
Therapiekonzepten umgesetzt werden kiéinnen.

Die Oberkdrper-Hochlagerung  Eine Hochlage

rung des Oberkéirpers mit 30° oder mehr gal

lange Zeit als einfache und wirkungsvolle Maf

nahme zur Senkung des intrakraniellen Druck

[30). Nach neueren Untersuchungen ist jedocl

eine differenziertere Betrachtung notwendig

Feldman und Mitarbeiter [31] haben bei 22 Sch:

del-Hirn-Verletzten

» intrakraniellen Druck (ICP),

= zerebralen Perfusionsdruck (CPP),

* zerebralen Blutfluss (CBF) und

* den Mitteldruck in der Arteria carotis in Hc
rizontallage und 30°-Oberkérper-Hochlage
rUNg gemessen,

Wie die Ergebnisse in @ Abb. 1 zeigen, ist da:

Resultat einer Oberkdrper-Hochlagerung nich

immer zuverldssig vorhersagbar: Bei mehr al:

der Hilfte der Fille war der Abfall des intr:

kraniellen Drucks durch einen Blutdruckabfal

bedingt, der bei einem Drittel der Patienten mi

einem Abfall des zerebralen Blutflusses einhes

ging.

Eine routinemaRige Oberkdrper-Hochlagerung
kann ohne entsprechendes Monitaring nicht
empfohlen werden.

Unter gleichzeitiger Messung von arteriellem
Blutdruck (in Ohrhéhe gemessen) und ICP kanr
man sich aber im Einzelfall davon Gberzeuger
ob die Oberkérper-Hochlagerung den ICP senks
ohne den CPP zu verschlechtern,

Ischamien durch Hyperventilation? Schor
vor diber 10 Jahren haben Muizelaar und Mitar
beiter [32] vor der unkritischen Anwendung de
Hyperventilation bei Schddel-Hirn-Verletzter
mit erhdhtem intrakraniellem Druck gewarns
Die durch die Hyperventilation induzierte zere
brale Vasokonstriktion kann Ischimien verursz

Scherer R, Intrazerebrale Blutung - Konservative Therapie bei Himddem .. Ankithesiol intensivmed Notfallmed Schmerzther 2008 10:652-T01



chen. Es ist bekannt, dass in der Frithphase nach

schwerem Schidel-Hirn-Trauma die CMRO,

(wcerebral metabolic rate for 0,") vermindert

sein kann, weil

= miglicherweise die Mitochondrien in dieser
Situation den Sauerstoff nicht richtig nutzen
kitinnen und

= g5 zu einem Wechsel von aerobem zu anaero-
bem Stoffwechsel kommr [33].

In einer kleinen Untersuchung an 13 schwer

Schddel-Hirn-Verletzten konnten Diringer und

Mitarbeiter allerdings zeigen, dass eine friih-

zeitige, kurzfristige, moderate Hyperventilation

auf einen PaCO, von 30mmHg (9 Patienten)

oder eine Hyperventilation auf einen PaCO, von

25mmHg (4 Patienten) nicht zu fokalen oder glo-

balen zerebralen Ischimien fiihrte [33]. Mittels

Positronen-Emissions-Tomograghie (PET) be-

stimmten die Autoren

= den regionalen zerebralen Blutfluss,

» das zerebrale Blutvolumen,

* den zerebralen Sauerstoffverbrauch (CMRO,)
und

* die Sauerstoffextraktionsrate (OER).

Selbst in Regionen, in denen der zerebrale Blut-

fluss unter 10ml/100g/min war, kam es nicht zu

einer Reduktion des CMRO,, sondern zu einer

Zunahme der Sauerstoffextraktionsrate. Ein re-

lativ normaler Sauerstoffverbrauch angesichts

einer erhihten Saverstoffextraktionsrate wird

auch als .Elendsperfusion” bezeichnet [34)].

Kritische Saverstoffextraktionsrate Coles
und Mitarbeiter haben mittels Oxygen-15-
Positronen-Emissions-Tomographie bei Schidel-
Hirn-Verletzten untersucht, ob eine milde Hy-
perventilation bis auf einen PaC0, von 30 mmHg
Einfluss auf den Umfang von Hirnregionen mit
«Elendsperfusion” haben kann [34]. Die kritische
Sauerstoffextraktionsrate OEF,, wurde basie-
rend auf einem wvendsen Saverstoffgehalt von
unter 3,5mif100ml nach folgender Formel be-
stimmt:

Ca0,-35
Ca0

OEF

-
hrig

Die Anwendung dieser Grenzwerte auf die His-
togramme der OEF-Werte ermoglichte den Au-
toren das ischimiegefihrdete Hirnvolumen zu
bestimmen. Unter Hyperventilation nahm das
so bestimmte ischamische Hirnvolumen von
17+22ml versus 88+66ml signifikant zu, ob-
wohl die gleichzeitig gemessene jugular-vendse
Sauerstoffsdttigung (5j0,) keine auffilligen Wer-
te unter 20% zeigte.

Somit kann selbst eine milde Hyperventilation
innerhalb der anerkannten Grenzwerte fiir das
Hirn schddlich sein und klinisch unentdeckt
bleiben.
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Vergleich von Horizontallage mit 30°-Oberkérper-Hochlagerung
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Auch nach den jiingsten Empfehlungen der
amerikanischen Brain-Trauma-Foundation kann
aufgrund der derzeitigen Datenlage keine Emp-
fehlung zur Anwendung der Hyperventilation
gegeben werden [28]. Dennoch wird eine milde
Hyperventilation auf PaCO.-Werte um 35 mmHg
von vielen Autoren empfohlen [72, 93]

Eine prophylaktische Hyperventilation auf
PaCO-Werte von 25mmHg ist nicht ratsam
und allenfalls als NotfallmaBnahme fiir kurze
Zeit vertretbar [28]. Eine Beendigung der Hyper-
ventilation sollte langsam Gber 3-4h erfolgen,
um eine Rebound-Hyperdmie zu vermeiden.

Mannitol Mannitol ist seit {iber 30 Jahren im
Einsatz bei erhéhtem Hirndruck nach Schidel-
Hirn-Traumen. Es wird meist zur kurzfristigen
Hirndrucksenkung bei diagnostischen MaB-
nahmen (CT) oder operativen Eingriffen (Hima-
tomausrdumung) eingesetzt. Mannitol wurde
auch zur lngerfristigen Senkung eines erhéhten
Hirndrucks auf der Intensivstation eingesetzt.
Es fehlen allerdings aussagekriftige Studien, die
ein solches Vorgehen ratsam erscheinen lassen
[28). Hinsichtlich des Wirkungsmechanismus
sind 2 Faktoren zu beriicksichtigen:
= gine rasche Wirkung als Plasmaexpander mit
Verbesserung der Rheologie, des zerebralen
Blutflusses und des Sauerstoffangebots und
» eine verzigerte Wirkung, die nach 15 bis
30min eintritt (durch den Aufbau eines os-
motischen Gradienten zwischen dem Plasma
und den Zellen).
Dieser osmotische Effekt kann zwischen 90 Mi-
nuten und mehreren Stunden dauern. Die emp-

TN |
5

Abb. 1 Hirndruck (ICP),
zerebraler Perfusionsdruck
{CPP), zerebraler Blutfluss
{CBF) und der Mitteldruck in
der Arteria carotis (MCP) bei
22 Schadel-Hirm-Verletzten in
Horizontallage und 30°-Ober-
kérper-Hochlagerung. Der ICP
fallt bei 30*-0Oberkdrper-Hoch-
lagerung in 77 % der Falle,
steigt bei 14%, bleibt gleich
bei 9%, Der MCP F3llt bei 59 %,
steigt bei 23% und bleibt
gleich in 18%. Der CPP fallt bei
55% und steigt bei 45%. Der
CBF fallt bei 36 %, steigt bei
36% und bleibt unverindert
bei 16% [31].
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fohlene Dosierung von Mannitol 20% betrigt 1-
1.5gfkg als Bolus oder 0,25-0,5g/kg/4-6h, Mach
einer Cochrane-Ubersicht aus dem Jahre 2007
kinnte Mannitol im Vergleich zu Barbituraten
bei der Beherrschung eines kritisch erhéihten
intrakraniellen Drucks einen giinstigen Effekt
auf die Mortalitdt haben [35] - den hypertonen
Kochsalzlésungen scheint es jedoch eher un-
terlegen zu sein. Die Anwendung von Mannitol
sollte sich am intrakraniellen Druck und weni-
ger an der klinischen Symptomatik ausrichten,
Der Einsatz von Mannitol ist begrenzt durch
die Gefahr einer Hyperosmolalitit mit einem
deutlich erhthten Risiko eines akuten Mieren-
versagens, sobald die Osmolaritit 320m0sm/|
iibersteigt, Fiir einen priklinischen Einsatz gibt
es derzeit noch zu wenige Daten.

Hypertone Kochsalzlésung Auch wenn Man-
nitol vielerorts noch das Standard-Osmothera-
peutikum ist, beginnt sich die Gabe hypertoner
Kochsalzlosungen (HKL) zu etablieren. Sie ver-
folgt dhnliche Ziele wie die Gabe von Mannitol;
Es soll ein osmotischer Gradient aufgebaut wer-
den, um Wasser durch eine intakte Blut-Hirn-
Schranke hindurch zu mobilisieren. Es kommt

» zu einer Dehydrierung nicht geschidigter,

nicht ddematdser Hirnareale sowie

= zur verbesserten intrakraniellen Compliance,
Die hdmodynamische und rheclogische Wir-
kung ist vergleichbar mit Mannitel. Durch die
verminderte Adhdsion der Leukozyten im trau-
matisierten Gewebe ergeben sich maiglicher-
weise zusdtzliche giinstige neurochemische und
immunologische Effekte [36].

HKLverbessert Uberlebensrate Diehypertone
Kochsalzlosung war zunichst die Alternative zur
normalen Kochsalzlésung bei der Behandlung
des himorrhagischen Schocks. Dabei zeigte sich
allerdings kein offensichtlicher Vorteil. Beim hi-
morrhagischen Schock in Verbindung mit einem
Schddel-Hirn-Trauma jedoch lieR sich mit HKL
die Uberlebensrate deutlich verbessern [40].
In zahlreichen klinischen Studien konnten hy-
pertone Lésungen erfolgreich bei mannitolre-
fraktdren Anstiegen des intrakraniellen Drucks
eingesetzt werden [37-39)]. Viatet und Mitarbei-
ter verglichen 20 Patienten mit Schidel-Hirn-
Trauma, die entweder 20%ige Mannitol-Lésung
ader 7.5 %ige HKL bei Anstiegen des Hirndrucks
liber 25 mmHg fiir mehr als 5min erhielten [40].
In der Mannitol-Gruppe traten
= haufiger Druckkrisen auf,
* sie dauerten linger,
* und es waren mehr therapeutische Interven-
tionen notwendig
als in der HKL-Gruppe, bei denen auch weniger
therapierefraktdre Anstiege des intrakraniellen
Drucks beobachtet wurden.
Auch beim Hirnddem nach Schlaganfall wurde
HKL bereits eingesetzt [38, 41]. Hier erwiesen

sich HKL ebenso als zuverldssige Mittel, den i
trakraniellen Druck auch in mannitolrefraktire
Fillen zu senken. Bisher gibt es keine Berichi
iiber den Einsatz von HKL bei tumorbedingte
Krisen des intrakraniellen Drucks, entspr
chende Tierversuche lassen aber eine dhnlic
gute Wirkung wie in den anderen Indikation
gebieten erwarten [42]. Bei Subarachnoidalbl
tungen ist liber die Verwendung von HKL z
erfolgreichen Korrektur einer Hyponatridmi
berichtet worden |43, 44|

Beim hamorrhagischen Schock in Verbindung
mit einem Schadel-Hirn-Trauma sowle auch beim
Hirntidemn nach Schlaganfall erwiesen sich HKL
als zuverlissige Mittel, den intrakraniellen Druck
auch in mannitolrefraktiren Fillen zu senken.

Giinstiges Nebenwirkungsprofil von HKL Vo
teile bieten HKL gegeniiber dem Mannitol auc
wegen ihres gilinstigeren Nebenwirkungsprofil
- das Risiko eines akuten Nierenversagens i
deutlich geringer. Osmolarititen bis 365 mOsm,
und Serum-Natriumwerte bis 182 mEq/l wurde:
ohne Nierenversagen iiberstanden, sofern kein
weiteren Noxen die Nierenfunktion schidige:
konnten [45]. Die mit der Anwendung vaon HK
verbundene deutliche und auch rasche Steige
rung der Serum-Natrium-Konzentrationen liss
an ein Risiko fiir eine pontine Demyelinisierun:
denken. Bisher ist nicht eindeutig geklirt, ob nu
mangelerndhrte, hyponatriamische Patientes
bei einer Steigerung der Natriumkonzentration
um mehr als 8-10mmol/Tag gefihrdet sind. Da
Nebenwirkungsprofil der HKL umfasst im We
sentlichen die hyperchlordmische Azidose unc
aligemeine Probleme durch eine Hypervolimie
Gerinnungsstrungen sind jedoch nicht zu be
firchten, selbst wenn 6%iges Dextran der HK
hinzugegeben wird.

Keine eindeutige Dosisempfehlung be
HKL Das Problem der HEL ist die Vielzahl de
angebotenen Losungen in unterschiedlicher
Konzentrationen von 1,7-30%, was die Vergleich
barkeit der wissenschaftlichen Untersuchunger
und die angegebenen Dosierungen erschwer
[45]. Hieraus folgt auch, dass es derzeit keine
eindeutige Dosisempfehlung gibt, Unklar bleib
ferner, ob HKL als Bolus oder als kontinuierliche
Infusion gegeben werden sollte [28).

Als ZielgriiBen bei der Anwendung von hyper-
tonen Kochsalzldsungen wird ein Serum-Natrium-
wert von 145-155mEqg/l und eine Serum-0Osmao-
laritdt von 300-320mOsm/l genannt [42, 73].
Eindeutige und auf gesicherten klinischen Daten
basierende Empfehlungen kinnen derzeit zu
Anwendung von Mannitol und hypertonen Koch-
salzldsungen nicht gegeben werden [28],
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Hypothermie Die moderate Hypothermie
(33-35°C) ist eine wirksame Methode zur Sen-
kung erhihter intrakranieller Driicke [46, 47].
Durch Reduzierung des Stoffwechsels, zere-
brale Vasokonstriktion und einen verminderten
Sauverstoffverbrauch nimmt das intrakranielle
Blutvolumen ab und der intrakranielle Druck
wird reduziert. Es sind zahlreiche Methoden zur
Einleitung einer Hypothermie beschrieben. Die
Oberflichenkiihlung nutzt die Prinzipien der
Wirmekonduktion und Wiarmekonvektion mit
Kithlmartten, die auf oder unter den Patienten
gelegt werden. Eine zentrale Kithlung ist durch
Irrigation von Magen und Colon mit gekiihlten
Lésungen sowie mittels spezieller intravasaler
Kithlkatheter méglich [48].

Nebenwirkungen milder Hypothermie Die
Mebenwirkungen milder Hypothermie sind in
der Regel beherrschbar. Zu Beginn der Hypo-
thermie muss mit einem Abfall des Herzminu-
tenvolumens gerechnet werden, der durch eine
kilteinduzierte Diurese noch geftirdert wird. Mit
Elektrolytstérungen muss gerechnet werden,
besonders fiir Mg, K, P und Ca. Gerinnungssti-
rungen durch eine langsamere Kinetik der plas-
matischen Gerinnungsfaktoren und durch eine
Thrombozytopathie sind méglich. Eine Insulin-
resistenz und eine vermehrte Infektanfilligkeir
wurden beschrieben [48].

Ist die milde Hypothermie sinnvoll? Beson-
ders groBes Interesse besteht derzeit an der An-
wendung der milden Hypothermie bei Schidel-
Hirn-Verletzten. In einer Metaanalyse von 12
Einzelstudien der letzten 10 Jahre kommen
MclIntyre und Mitarbeiter zu dem Schluss, dass
die therapeutische milde Hypothermie zwi-
schen 32°C und 34,5°C die Mortalitdt und das
Risiko eines schlechten neurologischen Ergeb-
nisses verbessern kann [50]. Das AusmaB der
Hypothermie, ihre Dauer und die Geschwin-
digkeit der Wiedererwdrmung seien aber noch
nicht ausreichend definiert. Eine routinemaBige
Anwendung wird jedoch noch nicht empfohlen.
Alderson und Mitarbeiter [50] kommen in einer
Cochrane-Analyse von 14 Studien mit 1094 Pa-
tienten zu einer dhnlichen Einschitzung. Die
hofinungsvollen Ergebnisse friiherer Studien
finden sich nicht bestatigt.

Hypothermie bietet keine Viorteile fiir Schidel-
Hirn-Verletzte, Sie ist vielmehr mit einem
erhéhten Risiko von Pneumonien verbunden und
sollte daher nur im Rahmen wissenschaftlicher
Untersuchungen zur Anwendung kommen.

Kein Uberlebensvorteil fiir Hypothermie-
patienten [n der Leitlinie der Brain-Trauma-
Foundation 2007 wird eine Klasse-lll-Empfeh-
lung ausgesprochen [28): Demnach ergibt sich

aus den Studien, in denen Hypothermie rein
prophylaktisch und ohne Beriicksichtigung des
ICP eingesetzt wurde, kein Uberlebensvorteil
fiir Hypothermiepatienten. Dennoch halten
die Autoren bei einer Anwendung von mehr als
48h einen positiven Effekt auf die Mortalitit fiir
mdglich. Unabhingig vom Einfluss der Hypo-
thermie auf die Mortalitit hat die Brain-Trauma-
Foundation bei prophylaktischer Anwendung
der Hypothermie einen signifikant besseren
Glasgow Outcome Score (GOS) festgestellr als
bei den normothermen Kontrollpatienten. Multi-
centerstudien kénnen hdufig nicht die hoff-
nungsvollen Ergebnisse wiederholen, die aus
einzelnen Krankenhdusern berichtet werden.
Genaue Analysen haben z.T. erhebliche Quali-
tatsunterschiede in der Durchfiihrung des abge-
stimmten Studienprotokolls aufgezeigt [52, 53].

Hyperthermie vermeiden Véllig unabhin-
gig von der endgiiltigen Einschiatzung der Hy-
pothermie sind sich alle Experten und Fach-
gesellschaften einig, dass Hyperthermie bei
Schddel-Hirn-Verletzten, Reanimierten oder
Schlaganfallpatienten unbedingt zu vermeiden
ist [54-56]. Zur Behandlung einer Hyperthermie
sind alle Methoden geeignet, die auch bei der
Einleitung einer kontrollierten Hypothermie
zum Einsatz kommen.

Auf der Basis von liberzeugenden experimentel-
len Studien und 2 randomisierten, kontrollier-
ten klinischen Untersuchungen wird empfohlen,
bewusstlose erwachsene Patienten fiir 12-24h
auf 32-34°C zu kilhlen, wenn sie einen Kreis-
laufstillstand, Kammerflimmern oder eine Kam-
mertachykardie erlitten haben und innerhalb
von 15-60min ein stabiler Kreislauf wiederher-
gestellt werden konnte. Der Beginn einer Kiih-
lung erscheint auch bis zu 8 h nach Reanimation
noch sinnvoll [49]). Auch bei den reanimierten
Patienten scheint eine vorsichtige, langsame
Wiedererwarmung danach sehr wichtig zu sein.

Stoffwechselsenkung mit Sedativa Die Sedie-

rung von Patienten mit Hirnddem und kritisch

erhihtem intrakraniellem Druck muss sorgfil-
tig abgewogen werden:

= Eine zu starke Sedierung mit Dimpfung des
Atemzentrums durch Opicide kann iber eine
Hyperkapnie den intrakraniellen Druck wei-
ter ansteigen lassen;

» gin nicht ausreichend sedierter, agitierter Pa-
tient, der gegen den Respirator kimpft®, be-
findet sich méglicherweise am oberen Ende
der zerebralen Autoregulation, sodass ein
weiterer Blutdruckanstieg den intrakrani-
ellen Druck zusdtzlich steigen lasst.

Diese Patienten sollten tief sediert werden. Eine

stufenweise Sedierung beginnt mit Benzodiaze-

pinen wie Midazolam (0,05-0,1 mg/kg/h) oder

Propofol (0.3-3mg/kg/h). Wird eine Vertiefung

der Sedierung gewiinscht, kénnen die Sedativa
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mit Opiociden wie Fentanyl (1-3upg/ke/h) und
Sufentanil (0,1-0,6 pg/kg/h) kombiniert werden.

stoffwechselsenkung mit Barbituraten Eine
niedrige Dosis Thiopental (2-3mgfkg Bolus +
0.5-3mglkefh i.v.) zur Sedierung und Senkung
des Hirnstoffwechsels wird seit vielen Jahren
im Rahmen des , Lund-Konzepts' erfolgreich
eingesetzt [57]. Zahlreiche Barbiturate sind auf
ihre Tauglichkeit zur Senkung eines erhdhten
intrakraniellen Drucks untersucht worden. Die
meiste Erfahrung gibt es mit Thiopental, andere
Barbiturate wie Methohexital haben im Prinzip
die gleiche Wirkung auf den Hirnstoffwechsel.
Direkte Vergleiche und eindeutige Empfeh-
lungen zur Auswahl der zu verwendenden Subs-
tanzen gibt es jedoch nicht. Allerdings besitzt
z.B. Methohexital pharmakokinetische Vorteile,
die im Einzelfall nitzlich sein kinnen [28].

Das Haupteinsatzgebiet der Barbiturate ist je-
doch die maximale Reduzierung des Hirnstoff-
wechsels mit zerebraler Vasokonstriktion bei ei-
ner Krise des intrakraniellen Drucks - nachdem
alle anderen MaBnahmen zur Senkung des intra-
kraniellen Drucks bereits ausgeschipft sind [58-
60]. Bei dieser Indikation erfolgt die Dosierung
in der Menge, die nétig ist, um im EEG ein burst
suppression“-Muster zu erreichen.

Die EEC-Uberwachung einer Hochdosis-Barbitu-
rat-Therapie ist zwingend erforderlich - eine
Uberwachung mit einem BIS-Monitor ist derzeit
noch micht gesichert.

Ob sich durch diese Mafnahme ein Uberlebens-
vorteil filr den Patienten sichern lisst [59] oder
ein besseres neurologisches Ergebnis [61, 62], ist
unsicher. Maglicherweise ist jedoch gerade bei
jingeren Menschen eine Verbesserung der Le-
bensqualitat nachweisbar [63). Bei Patienten mit
ausgedehntem Hirninfarkt scheint der Gewinn
angesichts der mit dieser Therapie hiufig ver-
bundenen Hypotension und infektidsen Kompli-
kationen eher fraglich [64].

Steroide Dexamethason und andere Steroide
sollten nicht zur Standardtherapie des Hirn-
ddems eingesetzt werden, da diese Substanzen
beim zytotoxischen Odem wirkungslos sind [65].
Das gleiche gilt fiir Hirninfarkt [66], raumfor-
dernde Blutungen [67] und Schidel-Hirn-Trau-
men |28, 68]. Dexamethason 4 » 20mg|Tag kann
aber zu einer dramatischen Verminderung des
begleitenden vasogenen Hirnddems bei Hirn-
metastasen und Hirnabszessen fiihren [69].

Therapiekonzepte

L)

Die oben diskutierten Behandlungsprinzipien
des erhéhten intrakraniellen Drucks werden

iiblicherweise im Rahmen eines Therapieks
zeptes schrittweise nacheinander angewan
Es gibt eine Vielzahl solcher Konzepte [71-
- die meisten basieren auf den Empfehlung
der amerikanischen Brain-Trauma-Foundati
sofern sie die Behandlung von Schidel-Hi
Verletzten zum Ziel haben.

Voraussetzungen fiir eine Odemtherapie |
abhidngig von der Ursache eines Hirntdes
miissen bestimmte Voraussetzungen fir ei
wirksame Odemtherapie geschaffen werden:
1. Sicherung der Sauerstoffversorgung (5a
»95%), falls erforderlich durch Intubati
und Beatmung
2. Stabilisierung des Kreislaufs [SAP > 90 mm}
durch ausreichende Volumenzufuhr [28]
3. Sedierung und Analgesie (falls notwendig)
Ein Verzicht auf Sedierung und Analgesie a
Sorge, dadurch die neurologische Beurteilbark
einzuschranken. ist nicht akzeptabel. Besonde
bei Schadel-Hirn-Verletzten ist die Behandlu
einer Hypotension die wichtigste Vorauss
zung vor Beginn einer Odemtherapie [74, 7
Eine ausreichende Volumentherapie sollte na
allgemein giiltigen klinischen Kriterien gest:
ert werden wie
= dem Blutdruck,
» der Hohe der beatmungsabhidngigen Varia
litdt der Pulsdruckkurve,
* der Urinproduktion und
= dem zentralvendsen Druck.
Ob ein erweitertes himodynamisches Mo
toring mittels Pulmonaliskatheter oder PICC
Katheter zum Erreichen des Therapieziels [\
meidung der Hypotension) notwendig ist, mu
im Einzelfall entschieden werden. Dem Aus
sind keine Studien bekannt, die bewiesen hatt
dass allein durch den Einsatz eines erweitert
himodynamischen Maonitorings das Outcor
von Patienten mit erhiéhtem intrakranielle
Druck verbessert werden konnte. Uber die
dikation chirurgischer MaBnahmen im Sin
einer frihzeitigen Entfernung raumfordernc
Blutungen oder einer groBziigigen Entlastun
kraniektomie muss im Einzelfall vom Beha
lungsteam entschieden werden. Die Frage, na
welchen Parametern die Therapie des erhiht
intrakraniellen Drucks gesteuert werden s
wird in der Literatur unterschiedlich beurteils

Die Brain-Trauma-Foundation ist auch in den
Empfehlungen aus dem Jahre 2007 wegen
mangelnder Daten nicht in der Lage, eine Stan-
dardanweisung zum Einsatz einer intrakranielle:
Druckmessung 2u geben [28]. Sie gibt lediglich
die Empfehlung, den intrakraniellen Druck bei
allen Patienten mit Uberlebenschancen und
einem pathologischen CT-Befund mit Hirndderr
Kontusionen, Himatomen, Hernationen oder
komprimierten basalen Zisternen zu messen.
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Therapiesteuerung nach dem CPP  Rosner und
Mitarbeiter favorisieren eine Steuerung der The-
rapie nach dem CPP |76). Sie gehen dabei von der
Uberlegung aus, dass bei erhaltener Autoregula-
tion des Gehirns eine Erhéhung des Blutdrucks
von einer zerebralen Vasokonstriktion begleitet
wird, um den zerebralen Blutfluss konstant zu
halten. Durch die zerebrale Vasokonstriktion
nimmt das intrazerebrale Blutvolumen ab, der
intrakranielle Druck sinkt.

Seine Empfehlung, den CPP iiber 70mmHg zu
halten, stiitzte Rosner auf ein deutlich verbes-
sertes Outcome der Patienten im Vergleich zu
einem historischen Kontrollkollektiv der Trau-
matic-Coma-Databank von 1991 [75], Diese Emp-
fehlung wurde von vielen Fachgesellschaften in
deren Therapieleitlinien ibernommen. Eine ran-
domisierte, klinische Untersuchung bei 100 Pa-
tienten mit CPP-orientierter Therapie sowie 89
Patienten unter ICP-orientierter Therapie zeigte
keine Unterschiede im Qutcome. Die strikte An-
wendung der von Rosner angegebenen Hihe des
CPP war aber mit dem deutlich gehduften Auf-
treten eines ARDS verbunden (bei 15% vs. 3%)
[78, 79|, Die Anwendung von Katecholaminen
allein stellte ein 6- bis 11-fach erhéhtes Risiko
fiir das Auftreten eines ARDS dar [79]. Die ak-
tuellen Leitlinien der Brain-Trauma-Foundation
geben daher eine Klasse-ll-Empfehlung, CPP-
Werte {iber 70mmHg unbedingt zu vermeiden
und den CPP zwischen 50 und 60 mmHg zu hal-
ten [28].

Therapiesteuerung nach dem ICP Ein alter-

natives Konzept wird von einer schwedischen

Arbeitsgruppe vertreten, das sich als Lundkon-

zept” einen Namen gemacht hat [80]. Die patho-

physiologische Grundlage des Lundkonzepts
stellt eine gedffnete Blut-Hirn-Schranke in der

Penumbrazone einer traumatischen Hirnschi-

digung dar.

* Eine Blutdrucksteigerung bei fehlender Auto-
regulation bedeutet eine Zunahme des Hirn-
ddems und des intrakraniellen Drucks durch
Zunahme des intrazerebralen Blutvolumens.

In dieser Situation fiihrt eine arterielle Hyper-

tension zu einer vermehrten Ultrafiltration

von Plasma ins Interstitium der Perumbrazone,
gleichbedeutend mit einer Zunahme des Hirn-
ddems.

Die Therapieziele des Lundkonzepts sind
neben der Vermeidung einer Hypertension, die
Aufrechterhaltung der Normovalimie sowie
die 5tarkung der onkotischen und osmotischen
Krdfte, um Fliissighkeit aus dem Interstitium des
Hirns zu ziehen,

Unterstiitzt werden diese MaBnahmen durch
Senkung des Hirnstoffwechsels mit zerebraler
Vasokonstriktion durch adiquate Sedierung und

gegebenenfalls Reduktion des vendsen intraka-
niellen Blutvolumens durch intravendse Gaben
von Ergotamin. Die publizierten Ergebnisse wei-
sen eine deutlich reduzierte Mortalitdt und ein
verbessertes Outcome gegeniiber historischen
Kontrollgruppen auf [80-83). Eine randomisier-
te Vergleichsstudie einer CPP- oder ICP-orien-
tierten Therapie gibt es bisher nicht.

Niedrige CPP-Werte - ein Problem? Unklar
ist auch die minimale Hihe des CPF. Es gibt
zahlreiche klinische und experimentelle Hin-
weise, dass CPP-Werte deutlich unter 70mmHg
im Bereich von 50mmMHg ohne kritische Verin-
derungen in den Parametern des Hirnstoffwech-
sels toleriert werden [83-85].

Experimentelle und klinische Studien haben fer-
ner gezeigt, dass die Behandlung hypertensiver
Zustinde oder eine kurzfristige Hypotonie nach
Hirnblutung die Ischdamie in der Penumbrazone
nicht vergriBert, solange der CPP im normalen
Rahmen bleibt [86-88).

Der scheinbar uniiberbriickbare Gegensatz zwi-
schender CPP-und der ICP-orientierten Therapie
ldsst sich nur aufldsen, wenn man die zerebrale
Autoregulation des individuellen Patienten bei
der Wahl des Therapiekonzepts beriicksichtigt.

Pressure-Regulation-lndex der zerebralen
Autoregulation Bei intakter zerebraler Auto-
regulation wird jede kleine Steigerung des Blut-
drucks in eine entsprechende Abnahme des ICP
umgesetzt, Umgekehrt nimmt bei fehlender Au-
toregulation der intrakranielle Druck bei jeder
Blutdrucksteigerung zu. Mit Hilfe eines Compu-
terprogramms haben Czosnyka und Mitarbei-
ter aus jeweils 40 konsekutiven, {iber die Zeit
gemittelten Werte des ICP und des mittleren
arteriellen Blutdrucks einen Pressure-Regula-
tion-Index (PRx) der zerebralen Autoregulation
entwickelt [89].

Ein positiver PRx (> 0,2) bedeutet eine direkte
Korrelation zwischen ICP und Blutdruck, d. h.
Verlust der Autoregulation. Ein negativer PRx

(= 0) dagegen gibt das normale Verhalten von
ICP und Blutdruck bei erhaltener Autoregulation
wieder ( Abb. 2).

Der PRx korreliert gut mit dem Autoregulations-
index Mx, der mittels transkranieller Doppler-
sonographie ermittelt wurde [89]. Beide Indizes
korrelieren hechsignifikant mit dem Outcome
der Patienten [90]. Ein positiver PRx als Zeichen
fehlender Autoregulation korreliert ebenfalls
gut mit einer gestdreen Autoregulation, die mit-
tels PET-Methode bestimmt wurde [91].

Die Software fiir ein hirnspezifisches Monito-
ring mit Bestimmung des PRx ist kommerziell

verfigbar (www.neurosurg.cam.ac.uk/icmplus).

Es wire wiinschenswert, wenn sich die Herstel-
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Intakte und gestirte Autoregulation
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Abb. 2 A: Beispiel fir eine
intakte Autoregulation
[negativer PRx).

B: Beispiel fiir eine gestirte
Autoregulation (positiver PRx),
Der Pressure-Regulation-Index
(PRx) der zerebralen Autoregu-
lation wurde als Korrelations-
koeffizient aus den Ober 55
gemittelten Werten von ICP
und mittlerem arteriellen
Druck (AP} in einem Zeitraum
von 4min berechnet [90].
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ler von Monitoring- und Patientendaten-Ma-
nagement-Systemen entschlieBen kiinnten, eine
solche Software in ihre Gerdte zu integrieren.

Vergleich von Rosner- und Lundkonzept Ho-
wells und EIfhaben das Rosner- und das Lundkon-
zept miteinander verglichen [92]. In Edinburgh
wurden 64 Patienten mit Schidel-Hirn-Trauma
nach einem CPP-orientierten Konzept behan-
delt. Zielparamenter waren ein CPP > 70mmHg
und ein ICP < 25mmHg innerhalk der ersten
24h. In Uppsala erfolgte die Therapie fir die
67 Patienten nach einem ICP-orientierten Kon-
zept, mit dem Ziel, den ICP < 20mmHg und den
CPP um 60mmHg zu halten. In beiden Gruppen
wurde der PRx kontinuierlich berechet und das
Outcome der Patienten nach 6 Monaten mit der
Glasgow Qutcome Scale bestimmit.
Die Wahrscheinlichkeit eines glnstigen Out-
comes (GOS 4-5) war in Edinburgh umso hé-
her, je kiirzer die Monitoring-Zeit mit einem
CPP<60mmHg lag. Die Wahrscheinlichkeit
eines glinstigen Outcomes war in Uppsala umso
hiher, je linger die Monitoring-Zeit bei einem
CPP < 60mmHg lag [92].
Dieser auffdllige Unterschied zwischen den bei-
den Behandlungskonzepten erkldrt sich jedoch
bei der Beriicksichtigung der PRx-Werte fir die
zerebrale Autoregulation. In Edinburgh hatten
die Patienten immer dann ein giinstiges Out-
come, wenn eine aktive Autoregulation vorlag,
umgekehrt waren die Ergebnisse in Uppsala
umso gilinstiger., je mehr die Autoregulation ge-
stért war.

Bei einem PRx-Wert von 0,13 lassen sich 2 Grup-

pen bilden:

*» Bei einem Wert tiber 0,13 und fehlender Auto-
regulation wurden die Patienten in Uppsala
besser behandelt (ICP-ocrientiertes Konzept).

*= Bei einem Wert unter 0,13 war das CPP-orien-
tierte Konzept in Edinburgh besser.

Insgesamt berechneten die Autoren, dass 52%

der Patienten nicht entsprechend ihren Auto-

regulationsmoglichkeiten behandelt wurden.

Die jeweils richtige Therapie hitte den Anteil

giinstiger Ergebnisse in Uppsala von 52% und in

Edinburgh von 53% auf 64% steigen lassen
Untersuchung hat eindrucksvoll zeigen kér
dass eine auf individuelle Bediirfnisse :
stimmte Therapie letztlich erfolgreicher is
eine starre Therapierichtlinie fiir alle Patien

Patienten mit gestdrter Autoregulation profi-
tieren eher von einer ICP-gesteuerten Therap
wogegen Patienten mit intakter Autoregulati
besser nach einem CPP-gesteuerten Konzept

therapiert werden sollten. Die Beriicksichtigu
der zerebralen Autoregulation hilft méglicher
weise, Patienten vor sekundiren Hypoxien zu
bewahren [34).

Fazit Beider konservativen Behandlung des
Hirnédems sollte man sich immer Gber
dessen Entstehungsmechanismus im Klas
sein. Ein zytotoxisches Odem ist einer
direkten, ursdchlichen Behandlung nicht
zuginglich. Ein vasogenes Odem kann au
nur indirekt beeinflusst werden.
Oberkdrper-Hochlagerung, Hyperventila:
tion, osmotisch aktive Substanzen oder
eine gezielte Senkung des Hirnstoffwech:
sels durch Sedierung oder Hypothermie
sollten unter Uberwachung von ICP und
Blutdruck erfolgen. Bei der akuten,
intensivmedizinischen Behandlung eines
Patienten mit Hirnddem steht die Messur
des intrakraniellen Drucks im Mittelpunk
Alle therapeutischen MaBnahmen zur
Behandlung des Hirnddems haben letztli
eine Senkung des intrakraniellen Drucks ;
Zielparameter. Maglicherweise fiihrt eine
Bericksichtigung der individuellen
Autoregulationsmglichkeiten in der
Zukunft zu einem effektiveren Einsatz de
dargestellten Behandlungsprinzipien.
Vielleicht wird in Zukunft die Erforschunc
der Aquaporine neue Wege erdffnen, die
Entstehung und die Mobilisation eines
HirnBdems zu beeinflussen, «

Prof. Dr. med. Ralf Scherer ist
Chefarzt der Klinik fiir Anaestk
ologie und operative Intensivr
zin des Clemenshospitals, Mir
E-Mail:
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Fachwissen: Topthema

Kernaussagen

Das zytotoxische Odem ist definiert als Ansammilung von Flissigkeit im Inneren der
Zelle, die haufigste Ursache hierfiir ist eine zerebrale lschimie. Das vasogene Odem
entsteht durch eine Offnung der Blut-Hirn-Schranke.

Beim Schadel-Hirn-Trauma ist das Odem zunchst Gberwiegend zytotoxischer Matur
- ein vasogenes Odem spielt erst nach 24 bis 48h eine Rolle.

Nach intrazerebraler Blutung ist die Aktivierung der Gerinnungskaskade (neben Raum-
forderung und osmaotischen Effekten) fir die Entstehung eines Odems von entschei-
dender Bedeutung.

Nach Subarachnaidalblutung entsteht durch die Ischimie ein zytotoxisches Odem. Als
Ursache wird eine voriibergehende globale Ischdmie verbunden mit einem initialen
Bewusstseinsverlust diskutiert.

Agquaporin 4 ist impliziert sowohl bei der Entstehung eines zytotoxischen Odems als
auch beim Ausschwemmen eines vasogenen Odems. Eine Beeinflussung der Aquaporine
wiirde einen neven Ansatz zur Hirnbdemtherapie darstellen, der die bisherigen Thera-
piemadule sinnvoll erganzen kinnte.

Eine routinemiBige Oberkérper-Hochlagerung kann ohne entsprechendes Monitoring
nicht empfohlen werden.

Die durch eine unkritisch angewendete, prophylaktische Hyperventilation induzierte
zerebrale Vasokonstriktion kann lschamien verursachen,

Mannitol wird melst zur kurziristigen Hirndrucksenkung bei diagnostischen MaBnahmen
(CT) oder operativen Eingriffen (Himatomausriumung) eingesetzt.

Hypertone Lisungen konnten erfalgreich bei mannitolrefraktaren Hirndruckanstiegen
eingesetzt werden, es gibt derzeit aber keine allgemeingiltige Dosisempfehlung.

Eine Hypovoldrnie ist beim Einsatz von osmotisch wirksamen Substanzen unbedingt zu
vermeiden.

Die moderate Hypothermie (33-35°C) ist eine erwiesenermaBen wirksame Methode zur
Senkung erhihter Hirndriicke. Ob durch sie das Outcome der Patienten verbessert wird,
ist derzeit noch unklar. Unabhangig davon sind sich alle Experten einig, dass Hyperther-
mie bel Schidel-Hirn-Verletzten, Reanimierten oder Schlaganfallpatienten unbedingt zu
vermeiden ist.

Das Haupteinsatzgebiet der Barbiturate ist die maximale Reduzierung des Hirnstaff-
wechsels mit zerebraler Vasokonstriktion zur Beherrschung einer Himdruckkrise nach-
dem alle anderen MaBnahmen bereits ausgeschépft sind.

Dexametheson und andere Steroide sollten, auBer bel Tumoren und Hirnabszessen,
nicht zur Standardtherapie des Hirnddems eingesetzt werden.

Die aktuellen Leitlinien der Brain-Trauma-Foundation geben ein Klasse-1l-Empfehlung,
CPP-Werte Ober 70mmHg unbedingt zu vermeiden.

Die unkritische Anwendung von Katecholaminen zur Steigerung des CPP kann bei
Patienten mit aufgehobener zerebraler Autorequlation die Odembildung verstarken,
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Das vollstandige Literaturverzeichnis zu diesem Beitrag finden Sie im Internet:
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Abonnenten kiéinnen alternativ Gber ihren persdnlichen Zugang an das Literatur-
verzeichnis gelangen. Wie das funktioniert, lesen Sie unter: http://www.thieme-
connect.defejournals/help#SoRegistrieren
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