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Einleitung

1 FEinleitung

1.1 Problemstellung

Patienten mit schwerem Schidel-Hirn-Trauma (SHT) und spontaner intrazerebraler Blutung
haben - trotz der primar unterschiedlichen Pathogenese in ihrer Entstehung - eines gemeinsam:
ein schlechtes Outcome und eine hohe Mortalitit. Klemenc-Ketis et al. (2011) beschreiben dies
als grof3es Problem der 6ffentlichen Gesundheitsversorgung. Dies wird im Verlauf durch Zahlen
und Fakten, besonders von Rickels et al. (2011), deutlich.

Die schlechte Ubetlebensrate bei Schidel-Hirn-Traumata und spontanen intrazerebralen
Blutungen ist durch eine rasch progrediente Volumenzunahme intrakraniell und einen damit
einhergehenden erhohten Hirndruck bedingt. Dies ist auf die Tatsache zuriickzufithren, dass der
Schidelknochen einen abgeschlossenen und nicht dehnbaren Hohlraum bildet. Die sogenannte
Monroe-Kellie-Doktrin beschreibt, dass das intrakranielle Volumen, bestehend aus den drei
intrakraniell vorhandenen Kompartimenten Hirngewebe (80 %), Liquor (12 %) und Blut (8 %),
stets konstant sein muss. Tritt eine intrakranielle Volumenzunahme durch eine Blutung ein, so
muss sich diese Raumforderung auch in dem Verteilungsverhiltnis der Kompartimente
widerspiegeln. Dies bedeutet, dass zuerst das sogenannte ,Reservevolumen®, die
Liquorkompartimente, ausgepresst werden. Sobald dieser Kompensationsmechanismus
ausgeschopft ist, steigt der intrakranielle Druck rasch an und es kommt zu einer Kompression

des Hirngewebes mit konsekutiver Schidigung desselben.

critical
volume

intracranial pressure

intracranial volume

Abb. 1.1: Druckvolumenkurve
Quelle: http://www.trauma.org/archive/neuro/icpcontrol.html
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Aufgrund des steigenden Hirndrucks durch eine intrakranielle Blutung kommt es zu einer
Mittellinienverlagerung des Gehirns und konsekutiver Kompression des Nervus oculomotorius

(III. Hirnnerv) am ipsilateralen Tentoriumschlitz.

Abb. 1.2 Entstehung einer Anisokorie, roter Pfeil zeigt Einklemmungsort des N. Ill am Tentoriumschlitz bei EDH.
(Quelle: eigener CT-Scan)

Der III. Hirnnerv steuert parasympathisch tber den Nucleus accessorius nervi oculomotorii
(Edinger-Westphal-Kern) und sympathisch tber das Ganglion cervicale superius die
Pupillenweite. Durch die Kompression des parasympathischen Abschnittes Uberwiegt die
Dilatatorfunktion des N. oculomotorius und es kommt zu einer Pupillenerweiterung auf der
betroffenen Seite. Eine solche einseitige Pupillenerweiterung bezeichnet man als Anisokorie
(siche Abbildung 1.3). Es ist jedoch zu bedenken, dass eine Anisokorie bereits vorher bestanden
haben konnte. Ursachen hierfir sind unter anderem ophthalmologische FEingriffe und
Untersuchungen, das Horner-Syndrom, bestimmte Medikamente (z.B. Parasympatholytika) oder

andere idiopathische Ursachen.

Abb. 1.3. Die Abbildung zeigt eine Anisokorie mit einer vergroRerten Pupille des rechten Auges. Bei diesem Bild
einer wachen Person handelt es sich um eine artifiziell durch Tropikamid herbeigefiihrte Anisokorie. Die
Patienten unseres Kollektivs waren aufgrund der Verletzung bewusstlos.


http://de.wikipedia.org/wiki/Edinger-Westphal-Kern
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Quelle: Von Radomil talk — Eigenes Werk, CC BY-SA 3.0,
https://commons.wikimedia.org/w/index.php?curid=1348100
Bei persistierender starker Kompression des N. III kommt es weiterhin zu einem Ausfall der

Lichtreaktion der Pupille. Dies wird im klinischen Jargon als Hinweis auf eine zerebrale
wEinklemmung® gewertet. Bei Vorliegen einer weiten und lichtstarren Pupille verbleiben nur
wenige Minuten fiir einen neurochirurgischen Eingriff zur Entlastung einer etwaigen
intrazerebralen Raumforderung. Ein solcher klinischer Zustand stellt einen absoluten Notfall dar

und bedarf einer sofortigen bildgebenden kraniellen Diagnostik.

Eine Anisokorie ldsst sich innerhalb von wenigen Sekunden bereits am Ort des Geschehens

diagnostizieren und wird routinehaft vom Notfallteam untersucht und dokumentiert.

In den meisten Studien wurde der Einfluss von bereits lichtstarren Pupillen auf das Outcome der
Patienten untersucht (Tuhrim et al. 1988; Choi et al. 1991; Wilberger et al. 1991; Levy 2000,
Andrews et al. 2002; Hukkelhoven et al. 2005; Marmarou et al. 2007, Murray et al. 2007). Diese
Studien konnten zeigen, dass sich beim Vorliegen einer oder zwei lichtstarrer Pupillen das
Outcome verschlechtert und die Mortalititswahrscheinlichkeit ansteigt. Dass bereits eine
Anisokorie bei erhaltener Lichtreaktion bei Erstbehandlung eine prognostische Wertigkeit auf das
Uberleben hat, haben nach unserem Wissen bisher nur zwei Arbeiten untersucht (Huber-Wagner

et al. 2010; Schynoll et al. 1993).

In den folgenden Abschnitten werden Epidemiologie und Ursachen sowie prognostische
Faktoren von Schidel-Hirn-Traumata und spontanen intrazerebralen Blutungen getrennt
voneinander betrachtet. In Kapitel 1.4 werden bereits bekannte prognostische Scores und deren
Anwendung vorgestellt. AnschlieBend werden unter 1.5 die Ziele der vorliegenden Dissertation

erlautert.

1.2 Schidel-Hirn-Traumata

1.2.1 Epidemiologie und Ursachen von Schidel-Hirn-Traumata

Ein Schidel-Hirn-Trauma (SHT) bezeichnet eine offene oder gedeckte Verletzung des Schidels
mit Beteiligung des Gehirns (Pschyrembel 2007). Die hiufigsten Ursachen fir Schidel-Hirn-
Traumata sind Verkehrs-, Arbeits-, und Freizeitunfille und stellen die hidufigste Todesursache bis
zum frihen Erwachsenenalter dar (Jennett und Macmillan 1981). Durch ein SHT kann es zu
verschiedenen intrakraniellen Blutungen kommen. Die héufigsten sind das traumatische

Subduralhdmatom, die traumatische intrazerebrale Blutung, die traumatische
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Subarachnoidalblutung und das Epiduralhdmatom. Als nicht-blutige Folge eines SHT kann es zu
einem Hirnédem kommen. Die einzelnen Entititen werden im Abschnitt 1.2.1.2, nach einer

Erlduterung des Erstversorgungsablaufes, genauer erliutert.

Nach Alexander (1992) erleiden weltweit jihrlich 10 Millionen Menschen ein SHT. Dies
entspricht etwa der Einwohnerzahl des Bundeslandes Baden-Wiirttemberg. Gemessen an der
Inzidenz gibt es in Deutschland mit 332 pro 100 000 Einwohner mehr notfallmilige
Erstuntersuchung eines SHT als bei einem Schlaganfall mit 182 pro 100 000 Einwohner (Rickels
et al. 2011). Im weltweiten Vergleich ist die Anzahl der SHT in Deutschland gering. So liegt die
Inzidenz in den USA beispielsweise sogar zwischen 444 und 540 pro 100 000 Einwohner (Rickels
et al. 2011). Rickels et al. (2011) begrinden dies unter anderem durch die groBe Anzahl an
Schusswaffen. In den USA sterben jahrlich 52 000 Menschen aufgrund eines SHT (Gabriel et al.
2002). In Deutschland werden jahrlich insgesamt 273 000 Patienten mit einem SHT behandelt.
Hochgerechnet ergeben sich hieraus tiber 2600 Tote pro Jahr aufgrund eines schweren SHT nur
in der Bundesrepublik (Rickels et al. 2011).

1.2.1.1 Versorgung am Unfallort beim SHT

Die Erstversorgung am Unfallort tbernimmt der Notarzt, der zumeist Andsthesist und
Notfallmediziner ist. Zur Stabilisierung des Patienten wird zunichst die Atmung mittels
endotrachealer Intubation gesichert, der Kreislauf durch Katecholamin- und Volumengabe
aufrechterhalten, Frakturen grob fixiert und Blutungen per Kompression gestillt. AnschlieBend
erfolgt der Transport ins Krankenhaus. Dort findet die weitere Versorgung in 78,5 % der Fille
durch Allgemein- und Unfallchirurgen statt (Rickels et al. 2011). In Universititskliniken und
Krankenhdusern der Maximalversorgung ist ein Neurochirurg festes Mitglied des
Schockraumteams. Nach Erstaufnahme und weiterer Stabilisierung des Patienten im Schockraum
erfolgt die bildgebende Diagnostik mittels Schiadel - CT bzw. Trauma Spiral - CT. Auf Grundlage
dieser Befunde erfolgt die weitere Behandlung des Patienten. Hiufig werden Patienten jedoch
nicht direkt in ein Krankenhaus mit den fiir den Patienten notwendigen Fachdisziplinen
cingeliefert. Dies ist auf die schwierige primire FEinschitzung des Verletzungsgrades am
Einsatzort und die damit verbundene Triagierung zuriickzufihren (Sellmann et al. 2012).
Befindet sich der Patient aufgrund einer fehlerhaften Einschitzung am Unfallort mit einer
intrakraniellen Blutung oder einem SHT in einer Klinik ohne neurochirurgische Abteilung, so ist
eine Verlegung in ein Krankenhaus mit Neurochirurgie zwingend erforderlich. Hierbei geht

lebensnotwendige Zeit verloren (Sugerman et al. 2012).
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1.2.1.2 Intrakranielle Verletzungen beim SHT

1.2.1.2.1 EDH

Folge eines SHT ist hiufig das epidurale Himatom (EDH). Das EDH ist in den meisten Fillen
bedingt durch einen Einriss oder Abriss der arteriellen meningealen Gefil3e wie z.B. der Arteria
meningea media. Hierbei kommt es nach dem akuten Trauma oftmals zu einem symptomfreien
Intervall bis es erneut zu einer klinischen Symptomatik mit Ubelkeit, Erbrechen, Bewusstlosigkeit
und Anisokorie kommt. Neben dem Ein- oder Abriss arterieller meningealer Gefil3e kann auch
ein venoses Frakturhdmatom ein epidurales Himatom verursachen. Bedingt durch das SHT

bildet sich eine langsame vendse Sickerblutung aus dem frakturierten Schidelknochen in den

Epiduralraum. Die Gesamtmortalitit aufgrund eines EDH liegt bei 30 %, die Morbiditit bei 20
% (Leitgeb et al. 2013).

Abbildung 1.4. Das epidurale Himatom ohne Kalottenfraktur aber deutlicher Mittellinienverlagerung
(Quelle: eigener CT-Scan)
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Abbildung 1.5: CT-Bild eines Epidurales Himatoms mit Mittellinienverlagerung und Kalottenfraktur
Quelle: Von Hellerhoff — Eigenes Werk, CC BY-SA 3.0,
https://commons.wikimedia.org/w/index.php?curid=8316720

1.2.1.2.2 SDH

Bei einem subduralen Himatom (SDH) kommt es zu einem Abriss der Briickenvenen und somit
zu einer vendsen Blutung zwischen Dura und Arachnoidea. Die Letalitit liegt bei nicht operierten
Patienten bei 70 %. Fur 50 % der iiberlebenden Patienten kann man von einem guten Outcome
sprechen (Stolke und Seifert 1988). Die Letalitit und Morbiditit liegt bei Patienten mit einem
SDH im Vergleich zum EDH hoéher, da es bei einem SDH durch die Blutungslokalisation
hiufiger zu einem Hirnédem und konsekutiv zu einem Anstieg des intrakraniellen Drucks (ICP)

kommt.
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Abbildung 1.6: CT-Bild eines SDH mit Mittellinienverlagerung
Quelle: Von Glitzy queen00 in der Wikipedia auf Englisch - Ubertragen aus en.wikipedia nach Commons.
Gemeinfrei, https://commons.wikimedia.org/w/index.php?curid=2350140

1.2.1.2.3 ICB

Bei der traumatischen Variante der intrazerebralen Blutung kommt es durch die traumabedingten
Scherkrifte an den Blutgefilen zu lokalen Einblutungen am Parenchym. Hierbei spielt die
anatomische Lage und GroBe des Himatoms die wichtigste Rolle fiir das Uberleben des
Patienten (Brott et al. 1997, Fujii et al. 1998). Eine lobire Blutung hat im Vergleich zu einer tiefer

gelegenen Blutung eine um 22% niedrigere Mortalitit (Broderick et al. 1993).

1.2.1.2.4 tSAB

Die traumatische Subarachnoidalblutung (tSAB) tritt meist aufgrund eines besonders schweren
Traumas in Kombination mit intrakraniellen Himatomen auf. Die Ursache der traumatischen
Subarachnoidalblutung liegt nicht wie bei den atraumatischen (aSAB) zu 85% in rupturierten
Gefillaneurysmen (van Gijn et al. 2007), sondern in pialen Blutgefi3en, welche durch die auf das
Gehirn wirkenden Krifte zerreilen (Jaeger und Meixensberger 2004). Es kénnen auch groBere
Blutmengen in den basalen Zisternen mittels CCT festgestellt werden. Dieses Verteilungsmuster
dhnelt einer aSAB, ist aber bei dlteren Menschen mit Traumaanamnese und oraler

Antikoagulation mit einem Vitamin-K-Antagonisten hdufig (Jaeger und Meixensberger 2004).

Siehe Abbildung 1.7.
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Abbildung 1.7: CT-Bild einer Subarachnoidalblutung in den basalen Zysternen
Quelle: Von Hellerhoff — Eigenes Werk, CC BY-SA 3.0,
https://commons.wikimedia.org/w/index.php?curid=9042798

1.2.1.2.5 Traumatisches Hirnédem /Diffuser Axonschaden

Zu einem traumatischen Hirnédem als einziger nicht blutungsbedingter Ursache eines SHT
kommt es durch eine massive Kontusion des Hirnparenchyms gegen den kndchernen Schidel.
Diese Kontusion fihrt zu diffusen ZerreiBungen der Axone. Hierbei wird das axonale
Zytoskelett verletzt. Es kommt im Verlauf zu einem massiven Natrium- und Kalziumeinstrom in
die Nervenzelle. Dabeti fallen durch den gestorten axonalen Transport Transportproteine wie das
B3-Amyloid Precursor Protein (APP) und das Slow-Transport-Neurofilament (NF) an. Dies fiihrt
zu einer Fehlfunktion des Wasserhaushaltes der Nervenzellen. Es stréomt mehr Flissigkeit in die
Zelle ein als aus. Daraus resultiert ein Hirnédem (Smith et al. 2003). Die Blutversorgung liegt bei

diesen Patienten in den Regionen der Hirnschidigung tber der Schwelle fiir einen ischamischen

Schaden (Marmarou et al. 2000).

1.2.2 Einteilungen des Schweregrades eines SHT

Der Schweregrad eines SHT kann mit der dreistufigen Einschitzung nach Ténnis und Loew
(1953) Kklassifiziert werden. Die Einteilung in leicht, mittel und schwer kann jedoch erst nach
frihestens drei Wochen getroffen werden und wurde aufgrund der retrospektiven Art durch den

Glasgow Coma Scale (GCS) (Jennett und Teasdale 1974) abgelost. Der GCS ist eine Einteilung
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mit prognostischem Wert und kann als stindiges Re-Evaluations-Instrument in der Versorgung
der Patienten benutzt werden. Hierbei wird die Einteilung in leicht, mittelschwer und schwer
anhand von GCS Zahlenwerten vorgenommen. Eine detaillierte Beschreibung des GCS findet
unter Kapitel 1.4.1 statt. Nach Rickels et al. (2011) entfallen mindestens 5 % der Patienten mit
cinem SHT auf die Klasse der schweren SHT. Dies entspricht einer Fallzahl von 13 600
lebensbedrohlich erkrankten Patienten pro Jahr in Deutschland. Daraus ergeben sich
Behandlungskosten fiir Patienten mit einem Schidel-Hirn-Trauma in Héhe von 2,8 Mrd. Euro

jahrlich allein in Deutschland (Rickels et al. 20006).

1.2.3 Bekannte prognostische Faktoren fiir das Ubetleben und das
neurologische Outcome nach SHT

Zu den bekannten Prognosefaktoren zihlen unter anderem die Einnahme von blutverdiinnenden
Medikamenten (Antikoagulantien) und eine arterielle Hypertonie (Sellmann et al. 2012). Nach
Karni et al. (2001) erhoht die Einnahme von Phenprocoumon und die dadurch bedingte
Blutungsneigung das Risiko fiir ein schlechteres Outcome nach einem SHT erheblich. Die
Autoren beschreiben, dass die Mortalitit in ihrer Studie fir antikoagulierte Patienten mit einem
SHT bei 50 % lag. In der Untersuchung von Rickels et al. (2011) zeigte sich fir alle schweren
SHT eine Mortalitit von ca. 19 %. Des Weiteren hatten Patienten mit einem systolischen
Blutdruck von iber 160 mmHg wihrend und nach der Akutphase ein deutlich schlechteres
Outcome gegeniiber den Patienten mit normalen Blutdruck Parametern (Sellmann et al. 2012).
Patienten mit einer Hypertension zeigten in der genannten Studie eine Mortalitit von 25,3 % im

Vergleich zu Patienten mit einem normalen Blutdruck mit einer Mortalitit von 13,5 %.

Neben den bekannten Prognosefaktoren sollte jedoch auch die Zeit bis zu einer Behandlung als
ein weiterer Faktor in Bezug zur Mortalitit und Morbiditit Erwidhnung finden. Wie unter 1.1
beschrieben, stellt die Anisokorie einen recht sicheren Hinweis auf eine intrakranielle
Raumforderung dar. In einer Untersuchung von Cohen et al. (1996) wurde der zeitliche Abstand
zwischen dem Auftreten einer Anisokorie und einer notwendigen Entlastungskraniotomie bei
Patienten mit einem traumatisch bedingten Epiduralhdamatom betrachtet. Die Autoren konnten
zeigen, dass Patienten, die innerhalb der ersten 90 Minuten nach Auftreten einer Anisokorie
operiert wurden, ein signifikant besseres Outcome hatten als Patienten, die erst nach 90 Minuten

operativ behandelt wurden.



Einleitung

1.3 Spontane Intrakranielle Blutungen

1.3.1 Epidemiologie und Ursachen spontaner intrakranieller Blutungen

Die spontanen intrakraniellen Blutungen lassen sich in zwei Untergruppen gliedern: zum einen in
die spontanen intrazerebralen Blutungen (ICB) und zum anderen in die extrazerebralen

Blutungen. Die beiden Untergruppen unterscheiden sich in Ursache und Blutungslokalisation.

Die Inzidenz fiir einen himorrhagischen Schlaganfall durch eine spontane intrazerebrale Blutung
belduft sich auf 24 pro 100 000 Einwohner (Kolominsky-Rabas et al. 1998). Auf ganz
Deutschland gerechnet entspricht dies einer Anzahl von 19 680 Patienten, die innerhalb eines

Jahres eine spontane intrazerebrale Blutung erleiden.

Fir Patienten mit spontanen intrazerebralen Blutungen kommen Hinggi und Steiger (2008) in
einer literaturiiberblickenden Veroffentlichung zu dem Schluss, dass diese im Vergleich zur nicht-
blutigen Ischimie die hohere Mortalitit und Morbiditit aufweisen. Zudem sind die
volkswirtschaftlichen Kosten der haimorrhagischen Schlaganfallpatienten deutlich héher. Dies ist
bedingt durch eine dreimal hiufigere Behandlung auf Intensivstationen und die lingeren
Aufenthalte in Rehabilitationskliniken. Potenziert werden die Kosten zusitzlich durch die im
Vergleich zur nicht himorrhagischen Ischimie dreimal hohere 30-Tages-Mortalitit (Weimar und
Diener 2003). Im Vergleich zu allen anderen zerebrovaskuliren Ereignissen hat die spontane
intrazerebrale Blutung die hochste Mortalitat. Die 30-Tages-Mortalitit liegt hier bei 50 % (Naval
et al. 2008).

Mit einer Inzidenz von 18 pro 100 000 EU-Biirgern stellt die hypertoniebedingte intrazerebrale
Blutung die hiufigste Ursache einer intrazerebralen Blutung dar (Kolominsky-Rabas et al. 1998;
Weimar et al. 2003). Andere Autoren sprechen von etwa 50 — 60 % aller spontanen
intrazerebralen Blutungen (Greenburg et al. 1996). Die hypertoniebedingten Blutungen finden
sich zumeist in den Stammganglien, dem Thalamus und infratentoriell, und beruhen auf dem
Prinzip der Rhexisblutung. Zweithdufigste Ursache, mit einem Anteil von ca. 30 % aller
intrazerebraler Blutungen, stellt die Amyloidangiopathie dar, welche zumeist in den lobiren
Hirnregionen zu finden ist. Die hypertoniebedingte Blutung sowie die Amyloidangiopathie
werden als primire Blutungen bezeichnet (Greenburg et al. 1996). Die restlichen 10 - 20 % der

spontanen intrazerebralen Blutungen sind sogenannte sekundire Blutungen und werden unter
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anderem durch orale Antikoagulation, Tumoren und Gefilmalformationen verursacht (Qureshi

et al. 2001).

Zur Gruppe der spontanen intrakraniellen extrazerebralen Blutungen zihlen die chronische
subdurale Blutung und die aneurysmatischen Subarachnoidalblutungen (SAB). Die SAB tritt mit
einer Haufigkeit von 6 — 7 Fillen pro 100 000 EU-Burger pro Jahr auf (Van Gijn et al. 2007).
Dabei sind mehrheitlich weibliche Patienten im fiinften Lebensjahrzehnt betroffen. In 85 % der
Falle ist die SAB durch rupturierte Gefillaneurysmen bedingt (Van Gijn et al. 2007). Zu den
Hauptursachen fiir Aneurysmen zdhlt die arterielle Hypertonie, Tabakkonsum, starker
Alkoholkonsum und eine positive Familienanamnese. Weshalb vor allem weibliche Patienten
betroffen  sind, ist noch nicht abschlieBend geklirt. Neben aneurysmatischen
Subarachnoidalblutungen erleiden etwa 10 % der Patienten eine SAB aufgrund von vendsen
perimesenzephalen Blutungen (Van Gijn et al. 2007). Im Vergleich zur ersten Gruppe stellt diese
SAB jedoch eine relativ harmlose Entitit dar. Nach einer Untersuchung von Rinkel et al. (1991)
waren nur 5 von 77 der Patienten aufgrund von starken Beeintrichtigungen, wie z.B.
Kopfschmerzen, nicht fihig nach der Zeit der Rehabilitation ihre Arbeit wieder aufzunehmen.
Das entspricht einer Morbiditit von 6 %. Die Mortalitit lag in dieser Studie bei 0 %. Die

Ursachen fiir die verbleibenden 5% der SAB sind idiopathisch.

Die Gesamtmortalitit fiir alle Subarachnoidalblutungen liegt bei 50 % (Van Gijn et al. 2007).
Allein fur die Letalitit ergeben sich in den ersten 30 Tagen nach stattgehabter SAB hohe Werte
von 35 % (Feigin et al. 2009).

Das chronische subdurale Himatom ist vor allem bei Patienten tber dem 65. Lebensjahr
anzutreffen. Die Inzidenz liegt bei 58,1 pro 100.000 Einwohner (Kudo et al. 1992). Es entsteht
durch die im Alter steigende Abnahme der Hirnmasse und den dadurch erhéhten Zug auf die
Briickenvenen. Diese reilen bei minimalen Traumata, nach Einnahme von Gerinnungshemmern
oder spontan im Alltag ein und es kommt zu einer subduralen Einblutung. Die Symptomatik des
chronischen subduralen Himatoms tritt jedoch nicht unmittelbar nach einem Trauma oder der
Einnahme von Antikoagulantien auf. Aufgrund des verzogerten Eintretens der Symptome wird

diese Art der subduralen Hamatome als chronisch bezeichnet.

1.3.2 Bekannte prognostische Faktoren fiir das Ubetleben und das
neurologische Outcome nach spontanen intrazerebralen Blutungen

Einer der wichtigsten Risikofaktoren eine intrazerebrale Blutung zu erleiden ist die arterielle
Hypertonie (Ariesen et al. 2003). Viele der Patienten werden mit hypertensiven
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Kreislaufsituationen eingeliefert. FEine arterielle Hypertension im Rahmen einer spontanen 1CB
kann jedoch auch reflektorisch aufgrund der ICB entstehen, so dass Ursache und Folge hiufig
nicht sicher definiert werden kénnen (Brott et al. 1986). Bei 56 % der Patienten ist jedoch eine
arterielle Hypertonie vorbekannt und ursichlich fiir das Auftreten der spontanen intrazerebralen

Blutung (Kalff et al. 1992).

Nach Ariesen et al. (2003) spielt auch das Geschlecht eine wichtige Rolle. Wenn man die
aneurysmatische SAB auler Acht lisst haben Minner ein viermal héheres Risiko eine spontane
Hirnblutung zu erleiden als Frauen. Ob dies durch eine eventuell ebenfalls héhere Inzidenz einer

arteriellen Hypertonie zustande kommt ist in der Studie nicht beschrieben.

Neben der Hypertonie spielt auch das Alter der Patienten eine entscheidende Rolle. In einer
deutschen Studie zur Epidemiologie der spontanen intrazerebralen Blutung war jeder zweite
Patient alter als 66 Jahre und die Inzidenzspitze lag in der 7. Dekade (Schutz et al. 1990). Je ilter
der Patient ist, umso wahrscheinlicher ist eine spontane intrazerebrale Blutung mit hoher
Mortalitit und Morbiditit (Ariesen et al. 2003). Schitz et al. (1990) konnten zeigen, dass
Patienten iiber 70 Jahren eine um 11 % hdhere Mortalitit aufwiesen als Patienten unter 70

Jahren.

Des Weiteren wird eine bestehende Antikoagulation als unabhingiger Risikofaktor fir das
Auftreten einer spontanen ICB diskutiert (Dennis 2003). Bei Auftreten einer intrakraniellen
Blutung bestand bei einer groen Anzahl Patienten aufgrund bereits bestehender internistischer
oder neurologischer Vorerkrankungen eine Antikoagulation mit Phenprocoumon. Rust et al.
(2006) beschreiben eine Plittchenaggregationshemmung und eine Antikoagulation als grof3en
Risikofaktor insbesondere fiir das Auftreten eines ¢SDH. In einer Untersuchung an Patienten
tber 65 Jahren von Kennedy et al. (2000) konnte dagegen kein Einfluss einer bestehenden
Antikoagulation auf die Mortalitit und Morbiditit bei stattgehabten intrazerebralen Blutungen

gefunden werden.

Nach bisherigem Forschungsstand lisst sich zusammenfassen, dass sowohl das Alter, das
Geschlecht sowie eine vorbestehende Hypertonie in direktem klinischen Zusammenhang zur
Entstehung einer intrazerebralen Blutung stehen. Der FEinfluss einer Antikoagulation auf

Morbiditat und Mortalitit ist nach den bisherigen Kenntnissen nicht eindeutig gesichert.

Broderick et al. (1993) konnten zeigen, dass mit einer progredienten Volumenzunahme des

Himatoms sowohl die Morbiditit, als auch die Mortalitit ansteigen.
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In der Literatur wurde auch der Zeitabstand zwischen Auftreten einer Anisokorie als Zeichen
einer spontanen intrazerebralen Blutung und operativer Behandlung untersucht (Cohen et al.
1996; Morgenstern et al. 2010). In den gemeinsamen Leitlinien der American Heart Association
und American Stroke Association von 2010 iber das Management von spontanen ICB konnte
kein eindeutiger Cut-off-Zeitwert gefunden werden innerhalb welcher Zeit eine ICB operativ
behandelt werden muss um das Ubetleben signifikant zu verbessern (Morgenstern et al. 2010). In
dieser Metaanalyse wurden die Ergebnisse verschiedener Studien zitiert, die die Zeitabstinde von
wenigen Stunden bis Tagen zwischen dem Auftreten einer Anisokorie und einer Operation
untersuchten. Dabei wurden auch Hirnblutungen verschiedener Hirnregionen einbezogen

(Morgenstern et al. 2010).

Fur Patienten, die eine aneurysmatische SAB als morphologisches Korrelat ihrer spontanen
intrakraniellen Blutung erlitten haben, existieren spezifische Risikofaktoren fiir das Uberleben
und die Privention weiterer Blutungen. Besonders gefihrdet sind Raucher, Patienten mit
Alkoholabusus, Patienten mit positiver Familienanamnese sowie arterielle Hypertoniker (Feigin et
al. 2005). Des Weiteren scheint das weibliche Geschlecht fir eine Aneurysmabildung zu
pradispositionieren (Van Gijn et al. 2007).

1.4  Bereits bekannte prognostische Scores fiir das Uberleben und das
neurologische Outcome nach SHT und spontaner ICB

Um eine schnelle und korrekte medizinische Behandlung von Patienten mit einem SHT oder
spontanen intrakraniellen Blutungen zu gewihrleisten missen in kurzer Zeit moglichst viele
Parameter erfasst werden. Hierzu bieten bereits bestehende Scores eine Hilfestellung. Im
folgenden Abschnitt werden sowohl verschiedene Instrumente zur Einschitzung des akuten
neurologischen Zustandes als auch zur Einschitzung des Outcomes nach intrakraniellen
Blutungen beschrieben. Wihrend der Glasgow Coma Scale (Abschnitt 1.4.1), der Glasgow
Outcome Scale (Abschnitt 1.4.3) und der Rappaport Score (Abschnitt 1.4.4) sowohl bei Patienten
nach einem SHT als auch bei Patienten mit spontanen intrakraniellen Blutungen anwendbar sind,
ist der Sequential Trauma Score (1.4.2) speziell fir Patienten nach einem geschlossenen SHT zu

verwenden.

141 Glasgow Coma Scale

Um Patienten mit Schidelhirnverletzungen hinsichtlich vieler Parameter méglichst schnell und
einfach einschitzen zu koénnen wird haufig der Glasgow Coma Scale (GCS) von Jennett und

Teasdale (1974) verwendet. Aufgrund seiner einfachen Handhabung wird der GCS durch den
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Rettungsdienst und die Notirzte leitliniengerecht bei allen SHT-Patienten erhoben. Es
ermoéglicht dem Erstversorger viele Informationen in kurzer Zeit tber den aktuellen Status des
Patienten zu erlangen. Diese konnen dann bei Einlieferung ins Krankenhaus an die
nachfolgenden Behandler iibermittelt werden ohne dass Missverstindnisse und Zweideutigkeiten
entstehen. Der GCS baut sich aus drei Saulen auf: motorische Reaktion, verbale Reaktion und
Augenoffnen. Dabei werden fiir jeden Bereich Punkte vergeben, die zu einem Gesamtwert
addiert werden. Die Gesamtpunktzahl betrigt zwischen mindestens drei und maximal 15
Punkten (sieche Tabelle 1.1). Bei einem GCS-Punktewert unter neun empfiehlt die Deutsche
Gesellschaft fur Unfallchirurgie (DGU) den Patienten noch vor Ort endotracheal zu intubieren
(Sellmann et al. 2012), denn bei einem so geringen Punktwert muss von einer Vigilanzminderung

mit fehlenden Schutzreflexen ausgegangen werden.

Tabelle 1.1

Schweregrad des SHT anhand des GCS

Schweregrad des SHT GCS-Wert

13-15 leicht

9-12 mittel

3-8 schwer

Tabelle 1.2

Glasgow Coma Scale

Punkte Motorische Reaktion Verbale Reaktion Augen 6ffnen

6 befolgt Aufforderungen - -

5 gezielte Schmerzabwehr Konversationsfahig, orientiert -

4 ungezielte Schmerzabwehr konversationsfahig, spontan

desorientiert

3 auf Schmerzreiz unzusammenhangende Worte auf Aufforderung
Beugesynergismen
(abnormale Beugungen)

2 auf Schmerzreiz unverstandliche Laute auf Schmerzreiz
Strecksynergismen

1 keine Reaktion auf Schmerzreiz keine verbale Reaktion keine Reaktion

Anmerkung. Glasgow Coma Scale (GCS) mit Punktewerten fiir jeden der drei zu beurteilenden
Bereiche. (Tabelle in Anlehnung an Jennett und Teasdale 1974)

1.4.2 Sequential Trauma Score

Bisher ist nur ein Instrument bekannt, welches die Anisokorie als prognostisches Element mit
einbezieht. Hierbei handelt es sich um den Sequential Trauma Score (STS) fir Patienten mit

einem geschlossenen SHT (Huber-Wagner et al. 2010). Mittels des STS kann die
14



Einleitung

Uberlebenswahrscheinlichkeit des Patienten zu verschiedenen Zeitpunkten wihrend der
Akutbehandlung ermittelt werden. Hierzu werden das Alter und weitere Parameter zu drei
unterschiedlichen Zeitpunkten erhoben. Je nach Parameter und definiertem Kriterium wird in
einem biniren excelbasiertem Rechenblatt eine ,,1¢ fiir das Zutreffen und eine ,,0° fur das Fehlen
des entsprechenden Kriteriums eingetragen (siche Tabelle 1.3). Mit der Erfassung des Alters (S)
des Patienten kann bereits eine erste Uberlebenswahrscheinlichkeit berechnet werden. Dabei wird
ein Alter Giber 60 Jahre als negativ prognostischer Faktor gewertet. In der Prihospitalphase (A)
werden Blutdruck, Puls, GCS und Pupillendysfunktion erfasst. In der anschlieBenden frithen
Schockraumphase (B 1) werden Sauerstoffsittigung, Pupillendysfunktion, Base Excess und der
Quickwert in einer Blut-analyse kontrolliert. In der spiten Schockraumphase (B 2) werden
Durchfihrung einer Herzdruckmassage, die Gabe von Transfusionen und die Einschitzung der
Verletzungsschwere mittels der Abbreviated Injury Scale (AIS) abgetragen (siche Tabelle 1.3).
Anhand der vorprogrammierten Funktionen auf der Grundlage der Untersuchung von Huber-
Wagner et al. (2010) kann somit die statistische Uberlebenswahrscheinlichkeit im Verlauf der
Notfallversorgung zu verschiedenen Zeitpunkten errechnet werden. Durch die Kombination des
Alters und der verschiedenen Phasen lisst sich auch eine Gesamtiiberlebenswahrscheinlichkeit

berechnen (Modell S + A+ B 1 + B 2).
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Sequential Trauma Score (STS Rechenblatt)

Einleitung

Segment Variable Kriterium Uberleben (%)
Stammdaten (S) Alter > 60 Jahre
Modell S
Prahospitalphase (A) Blutdruck <90 mmHg
Puls >120/min
GCS 3-8
Pupillendysfunktion Anisokorie / Pupillen weit & lichtstarr
Modell S+A

Frihe Schockraumphase (B1) Sauerstoffsattigung

Pupillendysfunktion

< 90% Puls Oxymetrie

Anisokorie oder beide weit & lichtstarr

Base Excess <-8
Quickwert <50%
Modell S+A+B1
Spate Schockraumphase (B2) Herzdruckmassage im Schockraum/ OP

Transfusionen
AIS (Abbreviated Injury Scale)

Massivtransfusionen (> 10 EK)
Maximum 4 oder 5
Modell S+A+B1+B2

Anmerkung. Anlehnung an das STS Rechenblatt

Quelle:www.klinikum.uni-muenchen.de/Klinik-fuer-Allgemeine-Unfall-Hand-und-Plastische-

Chirurgie/download/inhalt/medWissen/STS_Rechenblatt.xls
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14.3 Glasgow Outcome Scale

Nach den Einschatzungshilfen zum Schweregrad des SHT und der Prognose, welche
wihrend der Akutbehandlung angewendet werden, folgen weitere Punktwerttabellen,
um die Patienten in ihrer Rehabilitation zu begleiten und einschitzen zu kénnen. Dies
dient auBerdem dazu, dass ein objektiver Datenaustausch zwischen den behandelnden
Institutionen stattfinden kann. Anwendung finden hier routinemiBlig der Glasgow
Outcome Scale (GOS) und der Rappaport Disability Rating Scale (DRS; siehe Abschnitt
1.4.4).

Der Glasgow Outcome Scale (GOS) von Jennett und Bond (1975) entstand zeitlich
gesehen nach dem GCS. Mithilfe des GOS kénnen das Outcome und der Grad der

Erholung der Patienten nach einem SHT standardisiert dokumentiert werden. Der GOS

besteht aus finf Graden (siche Tabelle 1.4).

Tabelle 1.4 Glasgow Outcome Scale

Grad Funktionsniveau
1.Tod schwerste Schadigung mit Todesfolge
2.Vegetativ schwerste Schadigung mit andauerndem Zustand von Reaktionslosigkeit

und Fehlen héherer Geistesfunktion

3.Schwere Behinderung  schwere Schadigung mit dauerhafter Hilfsbedirftigkeit bei Verrichtungen
des taglichen Lebens

4.MaRige Behinderung keine Abhangigkeit von Hilfsmitteln im Alltag, Arbeitstatigkeit in
speziellen Einrichtungen moglich.

5.Geringe Behinderung geringes neurologisches und psychologisches Defizit

Anmerkung: Tabelle in Anlehnung an Jennett und Bond 1975

1.4.4 Rappaport Score

Die Rappaport Disability Rating Scale (DRS oder der Rappaport Score) wurde von
Rappaport et al. (1982) entwickelt. Ahnlich dem GOS dient er dazu Patienten in ihrer
Rehabilitationsphase standardisiert und objektiv beurteilen zu kénnen. Somit sollen die
Fortschritte der Patienten besser dokumentiert werden kénnen. Der DRS wurde speziell
fir Patienten mit einem schweren SHT und initialem Koma abgestimmt. Die Patienten
werden auf einer Skala mit O — 30 Punkten eingestuft (siche Tabelle 1.5). Dabei bedeutet

ein Wert von 0 Punkten, dass der Patient im Verlauf keinerlei Einschrinkungen durch
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die erlittene Blutung oder das SHT zurtickbehalten hat. Ein Wert von 30 bedeutet
dagegen, dass der Patient verstorben ist. In diesen Score flielen insgesamt acht klinische
Parameter ein. Drei Parameter sind identisch mit denen des GCS: motorische Antwort,
verbale Antwort und Augen Offnen. Zusitzlich werden die selbststindige
Nahrungsaufnahme, selbststindige Korperpflege, selbststindige Miktion und
Defikation, generelle Arbeitsfahigkeit und das allgemeine Funktionslevel im Alltag
erfasst. Fiir alle acht Parameter (siche Tabelle 1.6) werden Punkte vergeben und zu einer
Gesamtsumme zwischen 0 und 30 addiert. Je groBer die Abhingigkeit von fremder
Hilfe, desto mehr Punkte werden in den einzelnen Kategorien vergeben. Anhand der
Gesamtsumme lisst sich der Grad der Behinderung bzw. Beeintrichtigung ablesen

(siche Tabelle 1.5).

Tabelle 1.5
Rappaport Disability Rating Scale (DRS)
Punktwert Grad der Behinderung/Beeintrachtigung

0 keine

1 leicht

2-3 partiell

4-6 mittelgradig

7-11 > mittelgradig/ < schwer
12-16 schwer

17-21 extrem schwer

22-24 vegetativ

25-29 schwerst vegetativ

30 tot
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Tabelle 1.6

Rappaport Disability Rating Scale Punktwerttabelle

Parameter
Augendffnen

Verbale Antwort

Motorische Antwort auf
Schmerzreiz

Eigenstandiges Essen

Eigenstandige
Miktion/Defakation

Eigenstandige Korperpflege

Niveau der Unabhangigkeit

Arbeitsfahigkeit

Befund
spontan

auf Ansprache
auf Schmerzreiz
keine Reaktion
orientiert
verwirrt
unangebracht
unzusammenhéangend
keine Reaktion
kontrolliert
lokalisiert
zurlickziehend
Beugung
Streckung
keine Reaktion
komplett
teilweise
minimal

nicht moglich
komplett
teilweise
minimal

nicht moglich
komplett
teilweise
minimal

nicht moglich

komplett unabhéngig
unabhéangig in spez. Umgebung
maRig abhangig (limit. Assistenz)
mittelgradig abhangig

meistens Assistenz notwendig
24h pflegebediirftig

freier Arbeitsmarkt

ausgewadbhlte Stellen

spez. Werkstatten (WfbM)

nicht arbeitsfahig
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1.5 Ziele der vorliegenden Arbeit

Die Ziele dieser Promotionsarbeit sind:

1. Die Uberprifung des momentanen Standards der Dokumentation einer

Anisokorie mit und ohne Lichtreaktion in der Notfallsituation.

2. Die Uberpriifung der diagnostischen und prognostischen Wertigkeit einer
Anisokorie fiir das Uberleben und das Outcome von Patienten mit SHT und

Patienten mit spontaner intrazerebraler Blutung.

3. Die Evaluation der intervariablen Unabhingigkeit bereits bekannter klinischer
und laborchemischer prognostischer Faktoren aus der Notfallversorgung auf das
Uberleben und das Outcome bei Patienten mit einer Anisokorie bei SHT und

spontanen intrazerebralen Blutungen.

4. Ein Langzeit Follow-up und die Beschreibung des neurologischen Outcomes
von Patienten mit operativ versorgten intrakraniellen Blutungen und SHT mit

praoperativer Anisokorie.

5. Entwicklung eines prognostischen Scores fiir das Outcome bei Patienten mit
einer Anisokorie im Rahmen eines SHT oder einer spontanen intrakraniellen

Blutung,

6. Grundlage fir eine mogliche prospektive Studie zur Verbesserung der
bisherigen Behandlung mit dem Ziel einer weitestgehenden Standardisierung der
Behandlung von Patienten mit einer Anisokorie aufgrund eines SHT oder einer

spontanen intrakraniellen Blutung.

AbschlieBend moéchte ich in diesem letzten Absatz der Einleitung die obenstehenden
Ziele in einen Gesamtkontext bringen. Die gro3e Anzahl an Patienten, die jahrlich mit

schweren SHT oder spontanen ICB behandelt werden, aber vor allem die hohe
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Mortalitit und das schlechte Outcome verdeutlichen die Relevanz des in dieser
Promotionsarbeit beatbeiteten Themas. Unter den Betroffenen ist eine hohe Zahl
junger Patienten, was die Problematik weiter verschirft. Aus diesem Grund besteht ein
nicht zu unterschitzender Bedarf, die Behandlung und Dokumentation sowohl
praklinisch als auch in den Schockriumen zu optimieren (Rickels et al. 2011). Das
klinische und zeitliche Management von Patienten mit SHT und spontanen ICB konnte
durch Zuhilfenahme von klinischen Scores, die bereits einen direkten Hinweis auf eine
unilaterale intrakranielle Raumforderung geben kénnen, optimiert werden. Durch solche
Scores konnen Patienten herausgefiltert werden, die z.B. eine unmittelbare

neurochirurgische Intervention bediirfen um ein gutes Outcome erzielen zu kénnen.

Nach der bisherigen Recherche zeigte sich, dass der Anisokorie als zentraler Hinweis auf
eine moglich vorliegende intrazerebrale Raumforderung ein besonderer Stellenwert
zukommt. Denn eine akut auftretende Anisokorie (mit oder ohne Lichtreaktion) deutet
mit groBer Wahrscheinlichkeit auf eine intrakranielle Druckerhéhung durch eine
einseitige Raumforderung hin (Schynoll et al. 1993) und bedeutet in der Regel einen

unabhingigen negativ prognostischen Faktor.

Ziel der vorliegenden Arbeit ist es die Faktoren herauszufiltern, die direkten Einfluss auf
das Outcome der Patienten mit einer Anisokorie aufgrund einer akuten intrakraniellen
Blutung, spontan oder traumatisch, haben kénnten. Weitere Ziele sollten sein, nicht nur
die Kosten in Zeiten knapper Ressourcen zu senken, sondern sowohl das Uberleben als

auch die Uberlebensqualitéit der haufig jungen Patienten zu verbessern.
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2 Material und Methoden

2.1 Material

2.1.1 Patientenkollektiv

Das in der vorliegenden Dissertation untersuchte Patientenkollektiv umfasst Patienten,
die zwischen 1995 und 2009 im Schockraum der Universititsmedizin Géttingen (UMG)
cingeliefert wurden und auf der Station 0117 weiterbehandelt wurden. Bei der Station
0117 handelt es sich um die anisthesiologische Intensivstation, welche unter anderem
die neurochirurgischen Patienten behandelt, die einer intensivmedizinischen Behandlung
bedurfen. An einem dortigen PC-Arbeitsplatz wurden alle passwortgeschiitzten
Arztbriefe aus oben genanntem Zeitraum nach dem Schlagwort ,,Anisokorie®
durchsucht. Dies wurde mittels der Suchfunktion des Textverarbeitungsprogramms
Word 2003 von Microsoft durchgefiihrt. Bei positivem Suchergebnis fir ,,Anisokorie®
im Arztbrief der Station 0117 wurden anschlieBend die positiv selektierten

Patientennummern aus dem SAP-System dokumentiert.

Die Studie wurde bei der Ethikkommission der Universititsmedizin Gottingen
beantragt, begutachtet und angenommen (Antragsnummer 11/05/10). Der Ethikantrag
enthielt das Studienprotokoll, das erste Anschreiben an die fiir die Studie infrage
kommenden Patienten (Anhang 1.1), das zweite Anschreiben an die Patienten inklusive
des Informationsschreibens und der Einverstindniserklirung (Anhang 1.2) sowie das
Anschreiben an den Hausarzt einschlieBlich des Fragebogens fiir das Follow-Up
(Anhang 1.3).

2.1.2 Rohdaten

In einem ersten Anschreiben wurden die betreffenden Patienten, bei denen im Arztbrief
der Station 0117 eine ,,Anisokorie* dokumentiert wurde, uber die Studie informiert und

gefragt, ob sie an einer Teilnahme Interesse hitten. War dies der Fall wurde ihnen in
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einem zweiten Schreiben die Studie genauer vorgestellt und sie konnten mittels einer

Einverstindniserklirung der Teilnahme zustimmen oder diese verweigern.

Nach Zustimmung durch die Ethikkommission wurden im nichsten Schritt die
Patientenakten der Neurochirurgie und der Anisthesiologie aus dem Zentralarchiv der
Universititsmedizin  Goéttingen  entliehen. Die Patientenakten wurden von den
Mitarbeitern des Zentralarchives in einem dortigen Doktorandenarbeitsraum zur

Einsichtnahme bereitgestellt.

2.2 Methoden

2.2.1 Datendokumentation

Bei der Studie handelt es sich um ein retrospektives Studiendesign. Die entlichenen
Patientenakten wurden mit Hilfe einer in Microsoft Excel 2007 erstellten Arbeitstabelle
ausgewertet. Um den Datenschutz zu gewihrleisten befand sich die Arbeitstabelle auf

einem passwortgeschiitzten PC.

In den 81 Spalten der Excel-Tabelle wurden insgesamt 28 demografische und klinische
Parameter des jeweiligen Patienten eingetragen. Folgende Parameter wurden erhoben:

Alter, Geschlecht, antikoagulative Medikation usw..

Diese Parameter wurden Patient fur Patient aus der jeweiligen Akte gesammelt und in
die Arbeitstabelle eingetragen. Die ausgewerteten Dokumente waren das
Notarztprotokoll, die Anisthesieprotokolle aus dem Schockraum und OP,
Kurvenausdrucke der behandelnden Intensivstation, Verlegungsberichte der
Intensivstation 0117 in der UMG, Entlassungsbriefe der neurochirurgischen
Normalstation, Entlassungsbriefe der neurologischen Rehabilitationskliniken und die
Arztbriefe aus der neurochirurgischen Poliklinik, die zum Zeitpunkt der jeweiligen

Wiedervorstellung angefertigt wurden.
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2.2.2 Follow-up

Die tberlebenden Patienten wurden um ihr Einverstindnis gebeten, tber ihren
Hausarzt eine Einschitzung des jetzigen Gesundheitszustandes zu erfragen. Nach der
Zustimmung durch die Patienten wurden die Hausirzte in einem Schreiben tber die
Studie aufgeklirt und gebeten, eine aktuelle Einschitzung tber den betreffenden
Patienten abzugeben. Zur besseren Objektivierbarkeit wurde dies mittels des Glasgow
Outcome Scale (GOS) erfragt. Der GOS ist eine Skala, die eine schnelle und einfache

Einschitzung des Patienten Outcome erlaubt (Jennet et al. 1975).

2.2.3 Einschlusskriterien

Folgende Kriterien mussten erfiillt sein um an der vorliegenden Studie teilnehmen zu
konnen: 1. Vorliegen einer dokumentierte Anisokorie im Schockraum und/oder schon
am Unfallort; 2. Vorliegen eines Schidel-Hirn-Traumas (SHT) mit Verdacht auf eine
intrakranielle Blutung oder Vorliegen einer spontanen intrazerebralen Blutung; 3.
Vorhandensein eines lickenlos dokumentierten klinischen Verlaufs, angefangen von
einem vollstindigen Notarztprotokoll bis hin zum aktuellen Follow-Up; 4. Vorliegen der

schriftlichen Zustimmung zur Teilnahme an der Studie.

2.2.4 Ausschlusskriterien

Ausgeschlossen wurden Patienten, die die Einschlusskriterien unter Kapitel 2.2.3 nicht
erfullten, Patienten, die wihrend der Behandlung mechanisch kardiopulmonal
reanimiert wurden, Patienten die im Zuge ihres Unfalles oder Sturzes ein Bulbustrauma
erlitten hatten oder ein Aneurysma der Arteria cerebri posterior hatten, sowie Patienten,

die in der Anamnese eine vorbestehende Anisokorie aufwiesen.

2.2.5 Statistische Auswertung

Die statistische Auswertung erfolgte in Zusammenarbeit mit der Abteilung fir
Medizinische Statistik der UMG. Mittels einer univariaten Regressionsanalyse wurden

zunichst alle 28 erhobenen Parameter auf ihren statistisch signifikanten Einfluss hin
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untersucht. Hierbei wurde eine Regressionsanalyse sowohl fiir das gesamte Kollektiv
berechnet, als auch getrennt fiir die beiden Gruppen der spontanen und der durch ein
Trauma ausgelosten Anisokorien. Die signifikanten Kovarianten wurden rickwirts

stufenweise uiberpriift.

Fir die statistisch relevanten Parameter wurden das relative Risiko, Odds Ratio,
Sensitivitit, Spezifitit, positiv pradiktiver Wert und der negative pridiktive Wert

erhoben.

Als nichstes wurden alle statistisch signifikanten Variablen mit einem p-Wert von <

0,05 einer finalen multivariaten Regressionsanalyse unterzogen.

Die statistische Auswertung erfolgte mittels GraphPad Prism 5 der Firma GraphPad
Software Inc. La Jolla, CA, USA. sowie ,,R” (http://www.R-project.org/)Version 2.13.2,

R: A Language and environment for statistical computing.
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3 Ergebnisse

3.1 Klinisches Kollektiv

3.1.1 Patientenkollektiv

Insgesamt wurden 294 Patienten evaluiert, nach Anwendung der Ausschlusskriterien

blieben n= 175 Patienten fiir die statistischen Auswertungen tibrig.

3.1.2 Ursachen der Anisokorie und Definition der Patientengruppen

Bei allen Patienten wurde am Unfallort und/oder spitestens im Schockraum eine
Anisokorie dokumentiert. Als ursiachlich fir die Anisokorie konnten wir zwei grof3e
Gruppen definieren: durch ein Schidel-Hirn-Trauma (SHT) (n=94, 53,7 %) bedingte
und nicht-traumatische (=spontane, n=81, 46,3 %) intrakranielle Raumforderungen.

Siehe Abb.3.1.

Gesamtkollektiv
100-

804

SHT Spontan
Gruppen

Abb.3.1 Sdulendiagramm zur Anzahl der Patienten pro Gruppe
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Das Vetletzungsmuster bei den verunfallten Patienten mit einem Schiadel-Hirn-Trauma
(SHT) umfasste Hochrasanztraumen aufgrund von Verkehrsunfillen, Stiirze aus zum
Teil groBer Hohe (d.h. hoher als 3 Meter), sowohl bei Privatunfillen als auch bei
Arbeitsunfillen, ebenso wie Gewalteinwirkung im Rahmen von Straftaten. Die 94
Patienten aus der Traumagruppe verteilten sich wie folgt: 51 Patienten (54,3 %) erlitten
einen Sturz, 40 Patienten (42,5 %) verunfallten im Stralenverkehr und 3 Patienten (3,2

%) fielen einem Verbrechen mit Gewalt gegen den Schidel zum Opfer. Siehe Abb.3.2.

SHT

60+

Verkehr Sturz Gewalt

Abb.3.2 Sdulendiagramm zur Darstellung der Unfallursachen in der Gruppe SHT.

Infolge eines SHT konnten folgende intrakranielle Verletzungen kategorisiert werden: 5
Patienten (5,3 %) etlitten ein Epiduralhimatom (EDH), 34 Patienten (36,2 %) ecin
akutes ~ Subduralhdimatom, 13  Patienten (13,8 %)  eine  traumatische
Subarachnoidalblutung, bei 22 Patienten (23,4 %) war eine traumatische intrazerebrale
Blutung (ICB) feststellbar und 20 Patienten (21,3 %) hatten ein traumatisches Hirn6dem

ohne Blutungsnachweis (siche Tabelle 3.3).

Die bei 81 Patienten aufgetretene spontane intrakranielle Raumforderungen als Ursache
fir eine Anisokorie waren bei 4 Patienten (4,9 %) bedingt durch ein spontanes

Subduralhimatom (SDH), 42 Patienten (52,5 %) erlitten eine spontane intrazerebrale
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Blutung (ICB) gefolgt von 26 Patienten (31,5 %) mit einer spontanen
Subarachnoidalblutung, 5 Patienten (6,2 %) mit einem ischimischen Hirninfarkt und
konsekutivem Hirnédem, und bei 4 Patienten (4,9 %) wurde eine zerebrale

Raumforderung festgestellt (Siehe Tabelle 3.4).

Hauptverletzung SHT
40-
30
€ 20-
104
0- T
X " & 2 Q>
f © ¥ F &
Q.\\@

Abb.3.3 Sdulendiagramm der Hauptverletzungen nach SHT
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Hauptverletzung Spontan

Abb. 3.4 Saulendiagramm der Hauptverletzungen nach spontaner Blutung

3.1.3 Alter und Geschlecht im Gesamtkollektiv

Von 175 Patienten waren 99 (56,6 %) minnlich und 76 (43,4 %) weiblich (Abb.3.5).
Das durchschnittliche Alter betrug im Mittel 55,15 (£ 19,93) Jahre. Der Median lag bei
57 Jahren (13-93 Jahre). Siehe Abb.3.6.
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Geschlecht im Gesamtkollektiv
150

100+

504

mannlich weiblich

Abb.3.5 Sdulendiagramm der Verteilung nach Geschlecht

Alter im Gesamtkollektiv
100+
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60+

Jahre
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Abb. 3.6 Boxplot zur Altersverteilung im Gesamtkollektiv

3.1.4 Univariater Vergleich demografischer Variablen zwischen den

Untersuchungsgruppen

In der Gruppe der Patienten, die eine Anisokorie aufgrund einer spontan eingetretenen
intrazerebralen Raumforderung gezeigt hatten, lag das Durchschnittsalter bei 61,4

Jahren (£ 15,58 Jahre), der Median lag bei 62 Jahren (24 - 93). In der Gruppe der
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Patienten mit einer traumatisch bedingten Anisokorie lag das Durchschnittsalter bei 49,7
Jahren

(* 21,60), der Median lag bei 48 Jahren (13 - 92). Der signifikante Altersunterschied der
beiden Gruppen betrigt 11,7 Jahre (p = < 0,0001). In Abbildung 3.7 ist die

Altersverteilung der beiden Patientenkollektive dargestellt.

Alter nach Gruppen
100~

80+

60+

Jahre

40+

204

L\l
A
X

Abb.3.7 Boxplot zur Altersverteilung nach Gruppen

In der Gruppe der spontanen Blutungsereignisse sind von insgesamt n= 81, n= 50
weibliche und n= 31 mainnliche Patienten. Das ergibt eine prozentuale Aufteilung von

61,7 % weiblichen und 38,3 % minnlichen Patienten.

In der Gruppe, die ein SHT etlitten haben, sind von insgesamt n = 94 Patienten n = 26
weibliche und n = 68 minnliche Patienten. In der prozentualen Darstellung sind somit
27,7 % weibliche Patienten und 72,3 % mainnliche Patienten. Der Unterschied zwischen

den Gruppen ist signifikant (p = < 0,0007). Siche Abb.3.8.
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Geschlecht nach Gruppen
150-

Bl Mannlich
@@ Weiblich
1004
c
504
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SHT Spontan

Abb.3.8: Sdulendiagramm zur Geschlechterverteilung in den beiden Gruppen

3.2 Univariate Analyse der klinischen Variablen

zwischen den Untersuchungsgruppen

3.2.1 Antikoagulation

Eine Antikoagulation zum Zeitpunkt des Ereignisses lag bei 40 von 175 (22,8 %)
Personen vor. Es bestand bei 25 von 81 Patienten (31,25 %) mit einer spontanen
intrakraniellen Blutung eine Antikoagulation. In der Gruppe der SHT konnte
anamnestisch bei 15 von 94 Patienten (16 %) eine antikoagulative Medikation eruiert
werden. Das bedeutet, dass signifikant (p = 0,079) nahezu doppelt so viele Patienten in
der Spontan-Gruppe unter einer Antikoagulation zum Zeitpunkt des FEreignisses

standen als in der Trauma-Gruppe. Eine graphische Darstellung ist in Abb.3.9 zu sehen.
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Antikoagulation bei Ereignis

150- . )
B Antikoagulation

Bl Keine Antikoagulation

Gesamt Spontan SHT

Abb.3.9: Sdulendiagramm der Antikoagulation im Gesamtkollektiv und nach Gruppen

3.2.2 Begleiterkrankungen

Keine Begleiterkrankung lag bei 73 von 175 Patienten vor. Eine Begleiterkrankung
hatten 74 Patienten. Zwei und mehr Begleiterkrankungen hatten 28 Patienten. Siche

Abb.3.10.1.

Begleiterkrankungen

Keine

Abb.3.10.1 Sdulendiagramm der Anzahl an Begleiterkrankungen
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Die Begleiterkrankungen der Patienten wurden organabhingig unterteilt:
Vorerkrankungen im Bereich des Herzkreislaufsystems (koronare Herzkrankheit
(KHK), arterieller Hypertonus, Herzrhythmusstorungen etc.) lagen bei 72 (41,14 %)
Patienten vor. Vordiagnosen im Bereich des Gehirns (neurologisch und psychiatrische
Diagnosen) waren bei 19 Patienten (10,86 %) zu ermitteln. Ein Diabetes mellitus war
bei 9 Patienten (5,14 %) vorbekannt. Ein chronischer Alkoholabusus lag bei 16
Patienten (9,14 %) vor. Eine Erkrankung des Gerinnungssystems war bei 5 Patienten
(2,86 %) vorbekannt, unabhingig von einer oralen Antikoagulation. Bei 10 Patienten
(5,71 %) war eine maligne Grunderkrankung anamnestisch bekannt. Eine
Nierenfunktionsstorung war bei einem Patienten (0.57 %) vorbestehend. Daraus ergibt

sich eine Verteilung der Begleiterkrankungen wie sie in Abb.3.10.2 dargestellt ist.

Begleitkrankungen Gesamtkollektiv

Malignom
Gerinnung
Niere
Alkoholabusus
Hirm

Diabetes
Herz/Kreislauf
Keine

0 10 20 30 40 50
Prozent %

Abb. 3.10.2 Balkendiagramm der Verteilung der verschiedenen Begleiterkrankungen im
Gesamtkollektiv

Aufgeteilt nach der Ursache einer Anisokorie ergibt sich fiir die Gruppe der 94 SHT-
Patienten folgende Verteilung der Begleiterkrankungen: keine in 49 (52,1 %o,
Herz/Kreislauf 26 (27,7 %), Hirn 2 (2,1 %), Diabetes 4 (4,3 %), Alkoholabusus 11 (11,7
%), Demenz/psychiatrisch 6 (6,4 %), Niere 1 (1 %), Gerinnung 1 (1 %), Malignom 7
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(7,5 %). Fur die Gruppe der durch spontane Hirnblutung entstandenen Anisokorien ist
die Verteilung wie folgt: keine 24 (29,6 %), Herz/Kreislauf 46 (56,8 %), Hirn 4 (4,9%),
Diabetes 5 (6,2 %), Alkoholabusus 5 (6,2 %), Demenz/psychiatrisch 7 (8,6 %),
Gerinnung 4 (4,9 %), Malignom 3 (3,7 %). Siehe Abb.3.11. Signifikante Unterschiede
bei den Vorerkankungen fiir die beiden Untersuchungsgruppen ergaben sich fiir das
generelle Vorhandensein der Begleiterkrankungen (ChZ:  20.997, df = 7; p = 0.004)
(Abb.3.10.1).

Begleiterkrankungen nach Gruppen

Malignom
Niere
Gerinnung @@ Spontan
Alkoholabusus & SHT
Diabetes
Hirn
Herz/Kreislauf

Keine

20 40 60
Prozent %

O™

Abb. 3.11 Balkendiagramm der verschiedenen Begleiterkrankungen nach Gruppen

3.2.3 Glasgow Coma Scale (GCS)

Der GCS wurde zu drei Zeitpunkten wihrend der Behandlung der Patienten
dokumentiert: Bei Erstversorgung, bei Eintreffen in den Schock-OP und zum Zeitpunkt
der Entlassung aus der stationiren Behandlung. Zum Zeitpunkt der Erstversorgung am

Ort des Ereignisses wurde der GCS bei 150 von 175 Patienten (85,7 %) dokumentiert.
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Der Mittelwert des GCS lag bei 7,5 (F£4,4). Fir die Gruppe der spontanen
Hirnblutungen waren bei 67 von 81 Patienten (82,7 %) der GCS zu ermitteln. Der
Mittelwert lag bei 8,1 (£ 4,60). Bei den SHT-Patienten wurde in 83 von 94 Patienten
(88,3 %) der GCS dokumentiert. Der Mittelwert liegt hier bei 7,1 (£ 4,20). Der
Unterschied der Mittelwerte des GCS zeigte sich nicht signifikant (p = 0,780). Siche
Abb.3.12.
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Abb.3.12 Scatterplots der GCS-Werte zum Zeitpunkt der Erstversorgung im Gesamtkollektiv und
nach Gruppen

Zum Zeitpunkt der Finlieferung der Patienten in den Schockraum der UMG wurde der
GCS bei 169 von 175 Patienten (96,6 %) dokumentiert mit einem mittleren GCS von
4,06 (£ 2,50). Fir die Gruppe der spontanen Blutungen wurde bei 75 von 81 Patienten
(92,6 %) der GCS ermittelt. Der Mittelwert lag bei 4,21 (£ 2,73). Bei den SHT-Patienten
wurde bei allen 94 Patienten (100 %) der GCS dokumentiert, der mittlere GCS lag bei
3,93 (£ 2,31). Es ergab sich hierbei wiederum kein signifikanter Unterschied zwischen
den beiden Gruppen (p = 0,468). Aufgrund der insgesamt sehr einheitlich niedrigen
GCS-Werte erfolgte zur besseren Darstellung die Abbildung 3.13.
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GCS im Schockraum
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Abb.3.13 Scatterplots des GCS im Schockraum im Gesamtkollektiv und nach Gruppen

Zuletzt wurde der GCS bei der stationiren Entlassung aus der UMG bestimmt. Hierbei
konnten, auch bedingt durch das Versterben von Patienten, bei 87 von 175 Patienten
(49,7 %) GCS-Werte erthoben werden. Der mittlere GCS lag bei 12,98 (£ 2,15). Fir die
Gruppe der spontanen intrakraniellen Blutungen war bei 32 von 81 Patienten (39,5 %)
der GCS zu ermitteln. Der mittlere GCS lag hier bei 12,59 (* 2,46). Bei den SHT-
Patienten konnte fiir 54 von 94 ein GCS ermittelt werden. Der Mittelwert lag bei 13,17
(X 1,91). Auch hier konnte kein signifikanter Unterschied zwischen den beiden

Gruppen gezeigt werden (p = 0,263). Siehe Abb.3.14.
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GCS bei Entlassung
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Abb. 3.14 Scatterplots des GCS bei Entlassung im Gesamtkollektiv und nach Gruppen
3.2.4 Arterieller Blutdruck am Unfallort bei Erstkontakt

Der arterielle Blutdruck wurde zum Zeitpunkt des Erstkontaktes mit dem Notarzt bzw.
dem Rettungsdienst bei 121 von 175 Patienten (69,1 %) dokumentiert. Der mittlere
systolische Blutdruck lag bei 148,6 mmHg (+ 48,20) mit einer range von 50 bis 300
mmHg. In der Gruppe der spontanen Blutungen wurde bei 54 von 81 Patienten
(66,67 %) ein systolischer Blutdruck ermittelt. Der mittlere systolische Blutdruck lag in
dieser Gruppe bei 172,1 mmHg (+ 49,34; 100 bis 300 mmHg). In der Gruppe der SHT-
Patienten konnten fiir 67 der 94 Patienten (71,28 %) ein Blutdruckwert zum Zeitpunkt
der medizinischen Erstversorgung dokumentiert werden. Hier lag der mittlere
systolische Blutdruck bei 129,6 mmHg (£ 38,07; 50 bis 225 mmHg) und damit
signifikant niedriger, als in der Gruppe von Patienten mit spontanen intrakraniellen

Blutungen (p = <0,0007). Sieche Abb.3.15.
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RR syst. bei Erstkontakt

Abb.: 3.15 Scatterplots des Blutdrucks bei Erstversorgung des Gesamtkollektivs und nach Gruppen

3.2.5 Arterieller Blutdruck im Schockraum

Der arterielle Blutdruck wurde ein weiteres Mal zum Zeitpunkt des Eintreffens im
Schockraum bei 166 von 175 Patienten (94,86 %) dokumentiert. Der mittlere systolische
Blutdruck bei allen Patienten lag bei 133,40 mmHg (+ 28,81). Der Wertebereich lag
zwischen 70 und 230 mmHg. Der mittlere systolische Blutdruck der Patienten mit einer
spontanen intrakraniellen Blutung konnte bei 79 von 81 Patienten (97,53 %) festgestellt
werden. Er lag bei 137,58 mmHg (+ 30,87; 70 bis 230 mmHg). Fir die Gruppe der
Patienten mit einem SHT wurde bei 87 von 94 Patienten (92,55 %) ein systolischer
Blutdruck im Schockraum dokumentiert. Der Mittelwert lag bei 129,61 mmHg (£ 26,41;
70 bis 210 mmHg). Im Schockraum konnte kein signifikanter Unterschied im mittleren
arteriellen Blutdruck zwischen beiden Gruppen gezeigt werden (p = 0,0772). Siehe
Abb.3.16.
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RR syst.im Schockraum

Abb.: 3.16 Scatterplots des Blutdrucks im Schockraum im Gesamtkollektiv und nach Gruppen
3.2.6 Himoglobin-Werte

Fir unsere Studie wurden die Himoglobin (Hb)-Werte bei Aufnahme in den
Schockraum und der niedrigste Hb-Wert wihrend des gesamten stationiren
Aufenthaltes erfasst. Zum Zeitpunkt der Aufnahme in den Schockraum konnte bei 132
von 175 Patienten (75,43 %) ein Hb-Wert ermittelt werden. Der Mittelwert lag bei 11,82
g/dl (£ 2,51). Der Wertebereich lag zwischen 2,6 und 17,6 g/dl. In der Gruppe der
spontanen Freignisse wurde bei 61 von 81 Patienten (75,31 %) ein Hb-Wert im
Schockraum dokumentiert. Der Mittelwert lag bei 12,48 g/dl (+ 2,15; 7 bis 17,6 g/dl).
Fir die Gruppe der SHT-Patienten konnte bei 71 von 94 Patienten (75,53 %) ein Hb-
Wert im Schockraum ermittelt werden. Der Mittelwert lag bei 11,24 g/dl (+ 2,66; 2,6 bis
15,8 g/dl). Es zeigte sich anhand der Daten ein signifikanter Unterschied zwischen den
untersuchten Gruppen (p = 0,0052). Sieche Abb.3.17.
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Hb im Schockraum
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Abb.: 3.17 Scatterplots des Hb-Spiegels im Gesamtkollektiv und nach Gruppen

Ein niedrigster Hb-Wert konnte anhand von Verlaufskontrollen bei 136 von 175
Patienten (77,71%) ermittelt werden. Der mittlere Hb-
Wert lag hier bei 10,69 g/dl (£ 2.87; 2.6 bis 17.6 g/dl). In der Gruppe der spontanen
intrakraniellen Blutungen wurde ein niedrigster Wert bei 62 von 81 Patienten (76,54 %)
dokumentiert. Der Mittelwert lag bei 11,66 g/dl (£ 2,58; 5,2 bis 17,6 g/dl). Fur die
Gruppe der SHT-Patienten konnte bei 74 von 94 Patienten (78.72 %) der niedrigste
dokumentierte Hb-Wert im Schockraum ermittelt werden. Der Mittelwert lag bei 9,88
g/dl (£ 2,87; 2,6 bis 15,8 g/dl) Der mittlere Hb-Wert im Verlauf zeigte ebenfalls
statistisch einen signifikanten Unterschied zwischen beiden Patientengruppen (p =

0,0002). Sieche Abb.3.18.
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Niedrigster Hb im Verlauf
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Abb.: 3.18 Scatterplots des niedrigsten Hb-Spiegels im Gesamtkollektiv und nach Gruppen

3.2.7 Herzfrequenz

Die Herzfrequenz wurde in unserer Datenerhebung zum Zeitpunkt des Ereignisses und
der Erstbehandlung erhoben und konnte bei 111 von 175 Patienten (63,43 %)
verwendet werden. Der Mittelwert lag bei 85,73 (£ 25,03) bpm (beats per
minute/Herzschlige pro Minute). Die Bandbreite lag zwischen 37 und 160 bpm. In  der
Gruppe der Patienten mit spontaner intrakranieller Blutung wurde bei 44 von 81
Patienten (54,32 %) die Herzfrequenz ermittelt. Der Mittelwert lag bei diesen Patienten
bei 77,41 bpm (£ 19,20; 44 bis130 bpm). In der Traumagruppe wurde fiir 67 von 94
Patienten (71,28 %) die Herzfrequenz festgehalten. Der Mittelwert lag bei 91,19 bpm (*
26,98; 37 bis 160 bpm). Die Herzfrequenz war bei Traumapatienten signifikant héher (p

= 0,0022) als bei Patienten mit einer spontanen intrakraniellen Blutung. Siche Abb.3.19.
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Herzfrequenz bei Erstkontakt
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Abb.:3.19 Scatterplots der Herzfrequenz bei Erstversorgung im Gesamtkollektiv und nach Gruppen

3.2.8 Korpertemperatur

Die Koérpertemperatur wurde in unserer Datenerhebung zu drei Zeitpunkten erhoben.
Wihrend des Ereignisses, im Schockraum und auf der Intensivstation. Wahrend des
Ereignisses wurde leider nur bei 4 von 175 Patienten (2,29 %) die Temperatur ermittelt.
Der Mittelwert lag bei 31,02 °C (£ 4,29). Die Bandbreite lag zwischen 27 und 37,1 °C.
Aufgrund der zu kleinen Datenmenge entfillt die Aufteilung in beide Gruppen.
Die Temperatur im Schockraum wurde bei 14 von 175 Patienten (8 %) dokumentiert.
Der Mittelwert lag bei 35,03°C (% 3,21; 28 bis 38,3 °C). Auch hier ist die Datenmenge
zu gering um eine sinnvolle Aufteilung in beide Gruppen darzustellen. Die Temperatur
zum Zeitpunkt der Aufnahme auf Intensivstation wurde bei 109 von 175 Patienten
(62,29 %) dokumentiert. Der Mittelwert lag bei 35,11°C (+ 2,12; 29,7 bis 41,4°C).
In der Gruppe der Patienten mit einer spontanen intrakraniellen Blutung war bei 47 von
81 Patienten (58,02 %) eine Korpertemperatur auf der Intensivstation dokumentiert.
Der Mittelwert lag bei 35,46 °C (+ 1,83; 31.7 bis 39.3 °C). In der  Gruppe  der
traumatisch erkrankten Patienten wurde bei 62 von 94 Patienten (65,96 %) die

Korpertemperatur schriftlich dokumentiert. Der Mittelwert lag hier bei 34,84°C (£ 2,29;
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29,7 bis 41,4°C) und unterschied sich damit nicht signifikant von der Korpertemperatur

von Patienten mit spontanen Ereignissen (p = 0,7775). Siche Abb.3.20.
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Abb.:3.20 Scatterplots der Kérpertemperatur auf Intensivstation im Gesamtkollektiv und nach
Gruppen

3.2.9 Atemfrequenz

Die Atemfrequenz wurde in unserer Datenerhebung zum Zeitpunkt des Ereignisses
festgehalten und konnte bei 31 von 175 (17,71 %) ermittelt werden. Der Mittelwert lag
bei 14,10 (* 3,37) Atemziigen pro Minute. Die Werte lagen zwischen 6 und 25
Atemziigen pro Minute. In der Gruppe der Patienten mit spontanem Ereignis wurde bei
17 von 81 Patienten (20,99 %) die Atemfrequenz ermittelt. Der Mittelwert lag bei 14,12
(* 2,12) Atemzigen pro Minute. Der Wertebereich lag zwischen 12 und 20
Atemziige/Minute.

In der Traumagruppe konnte fir 14 von 94 Patienten (14,89 %) eine Atemfrequenz
ermittelt werden. Der Mittelwert lag bei 14,07 (£ 4,55). Atemzuge/Minute. Der

Wertebereich  lag  zwischen 6 und 25 Atemziigen pro Minute. Die
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Untersuchungsgruppen unterschieden sich nicht signifikant (p = 0,5357). Siche
Abb.3.21.
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Abb.: 3.21 Scatterplots der Atemfrequenz bei Erstkontakt im Gesamtkollektiv und nach Gruppen
3.2.10 pSa0,

Die periphere Sauerstoffsittigung wurde in unserer Datenerhebung zu zwei Zeitpunkten
erhoben. Zum Zeitpunkt des Ereignisses konnte bei 98 von 175 Patienten (56 %) die
periphere Sauerstoffsittigung ermittelt werden. Der Mittelwert lag bei 92,5 % (£ 7,34).
Die Bandbreite lag zwischen 69 und 100 %. In der Gruppe der Patienten mit spontaner
intrakranieller Blutung konnte bei 40 von 81 Patienten (49,38 %) eine periphere
Sauerstoffsittigung ermittelt werden. Der Mittelwert lag bei 94,65 % (£ 4,81). Der
Wertebereich lag zwischen 80 und 100 %. In der Traumagruppe konnte fiir 58 von 94
Patienten (61,70 %) eine periphere Sauerstoffsittigung ermittelt werden. Der Mittelwert
lag bei 91,02 % (£ 8,39). Der Wertebereich lag zwischen 69 und 100 %. Die
Mittelwerte der beiden Gruppen zeigen einen signifikanten Unterschied (p = 0,0079).
Sieche Abb.3.22.

45



Ergebnisse

pSa0, bei Erstkontakt
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Abb.:3.22 Scatterplots der peripheren Sauerstoffsattigung bei Erstkontakt im Gesamtkollektiv und
nach Gruppen

Zum Zeitpunkt der Aufnahme im Schockraum wurde bei 166 von 175 Patienten
(94,86 %) die periphere Sauerstoffsittigung gemessen. Der Mittelwert lag bei 98,10 %
(x 5,40). Die Bandbreite lag zwischen 46 und 100 %. In der Gruppe der Patienten mit
spontaner intrakranieller Blutung wurde die periphere Sauerstoffsittigung bei 77 von 81
Patienten (95,06 %) dokumentiert. Hierbei lag der Mittelwert lag bei 98,48 % (* 4,58).
Der Wertebereich lag zwischen 60 und 100%. In der SHT-Gruppe konnte fiir 89 von 94
Patienten (94,68 %) die periphere Sauerstoffsittigung ermittelt werden. Der Mittelwert
lag bei 97.77 % (£ 6.03). Der Wertebereich lag zwischen 46 und 100 %. Es ergab sich
kein signifikant messbarer Unterschiede zwischen den beiden Untersuchungsgruppen

(p = 0,3882). Sieche Abb.3.23.
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Abb.:3.23 Scatterplots der peripheren Sauerstoffsattigung im Schockraum im Gesamtkollektiv und
nach Gruppen

3.2.11 etCO,

Der endexspiratorische CO,-Partialdruck in der Atemluft wurde in unserer
Datenerhebung zum Zeitpunkt des Ereignisses nach erfolgter endotrachealer Intubation
ethoben und konnte bei 26 von 175 Patienten (14,86 %) dokumentiert werden.
Der Mittelwert lag bei 36,58 (+8,8) mmHg.
Die Bandbreite lag zwischen 25 und 70 mmHg. In der Gruppe der Patienten mit
spontanem Ereignis konnte nur bei 10 von 81 Patienten (12,36 %) der etCO, ermittelt
werden. Der Mittelwert lag bei 37,2 (+ 13,05) mmHg. Der Wertebereich lag
zwischen 25 und 70 mmHg. In der Traumagruppe konnte der etCO, fir 16 von 94
Patienten (17,02 %) gemessen werden. Der Mittelwert lag bei 36,19 * 5,14 mmHg. Der
Wertebereich lag zwischen 28 und 44 mmHg. Es bestand kein signifikanter Unterschied
zwischen den beiden Untersuchungsgruppen (p = 0,8795). Siehe Abb.3.24.

47



Ergebnisse

etCO, bei Erstkontakt

80+
e -}
60+
-3 <
£ 404 © e 5 . ﬁ h
e ege® Y] Ay A
ee® W' i
204
0 T T T
N N A
Q (o)
<) R

Abb.:3.24 Scatterplots des endexspiratorischen CO%-Partialdruckes bei Erstkontakt im
Gesamtkollektiv und nach Gruppen

3.2.12 pCO;,

Der CO,-Partialdruck im Blut wurde in unserer Datenerhebung zum Zeitpunkt der
Einlieferung in den Schockraum erhoben und konnte bei 84 von 175 Patienten (48 %)
dokumentiert werden. Der Mittelwert lag bei 41,21 (£ 7,26) mmHg. Alle gemessenen
Werte lagen zwischen 23 und 58 mmHg. In der Gruppe der Patienten mit spontanem
Ereignis konnte bei 38 von 81 Patienten (46,91 %) der CO,-Partialdruck ermittelt
werden. Der Mittelwert lag bei 38,66 (£ 6,31) mmHg mit einer Spanne zwischen 23
und 54 mmHg. In der Traumagruppe konnte der CO,-Partialdruck fir 46 von 94
Patienten

(48,94 %) aufgezeichnet werden. Der Mittelwert lag bei 43,32 (+ 7,38) mmHg mit einem
Wertebereich zwischen 28 und 58 mmHg. Die Mittelwerte der beiden Gruppen waren

signifikant unterschiedlich (p = 0,0025). Siche Abb.3.25.
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Abb.: 3.25 Scatterplots des CO,-Partialdruckes im Schockraum im Gesamtkollektiv und nach Gruppen
3.2.13 pO,

Der Sauerstoffpartialdruck im Blut wurde in unserer Datenerhebung zum Zeitpunkt der
Einlieferung in den Schockraum erhoben und konnte bei 84 von 175 Patienten (48 %)
aus den Akten entnommen werden. Der Mittelwert lag bei 257,05 (£ 145,91) mmHg,
Die Bandbreite fur alle Patienten lag zwischen 27 wund 586 mmHg.
In der Gruppe der Patienten mit spontaner intrakranieller Blutung konnte bei 38 von 81
Patienten (46,91 %) ein Sauerstoffpartialdruck im Blut ermittelt werden. Der Mittelwert
lag bei 236,2 (£ 127,1) mmHg, mit einer Spannbreite der Messergebnisse zwischen 88
und 490 mmHg,. In der Traumagruppe konnte der pO, fiir 46 von 94 Patienten (48,94
%) dokumentiert werden. Der Mittelwert lag bei 274,3 mmHg (+ 159,1), zwischen 27
und 586 mmHg. Die Mittelwerte der beiden Gruppen waren nicht signifikant
unterschiedlich (p = 0,2255). Siehe Abb.:3.26.
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Abb.: 3.26 Scatterplots des Sauerstoffpartialdruckes im Schockraum im Gesamtkollektiv und nach
Gruppen

3.2.14 ICP

Der intrakranielle Druck (ICP) wurde in unserer Datenerhebung zu zwei Zeitpunkten
erhoben. Bei Einbringen der Messsonde im OP bei operativer Erstversorgung und der
maximale Druck in der Dokumentation wihrend des intensivstationiaren Aufenthaltes.
Der ICP wurde bei der operativen Erstversorgung bei 27 von 175 Patienten schriftlich
festgehalten. Der Mittelwert lag bei 19,56 (+ 11,26) mmHg. Die Bandbreite lag
zwischen 4 und 45 mmHg. In der Gruppe der Patienten mit spontanem Ereignis wurde
der ICP bei 6 von 81 Patienten ermittelt. Der Mittelwert lag bei 13,67 (+ 9,18) mmHg,
mit einer Bandbreite zwischen 4 und 30 mmHg. In der Traumagruppe wurde der ICP
intraoperativ fur 21 von 94 Patienten ermittelt. Der Mittelwert lag bei 21,24 (£ 11,42)
mmHg, mit einer Bandbreite der Messergebnisse zwischen 5 und 45 mmHg. Die
Mittelwerte der beiden Gruppen unterschieden sich nicht signifikant (p = 0,7268). Siehe
Abb.: 3.27.
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ICP intraoperativ

50-
)
404 ® A
2 A
:?30- oo:.o " ‘AAAA
£ o A
EX) A
101 e i Yaat
o® 5} 4
0 T T T
N o A
e’bé\ 06@ 23
® R

Abb.: 3.27 Scatterplots des intrakraniellen Druckes in mmHg wahrend der Operation im
Gesamtkollektiv und nach Gruppen

Der maximal gemessene ICP wihrend des stationdren Aufenthaltes konnte bei 70 von
175 Patienten (40 %) aus den intensivstationdren Akten entnommen werden. Der
Mittelwert lag bei 31,56 (£ 23,37) mmHg. Der Wertebereich lag zwischen 3 und 100
mmHg. Fir die Patienten mit einer spontanen intrakraniellen Blutung konnten der
maximale ICP von 24 der 81 Patienten (29,63 %) ermittelt werden. Der Mittelwert lag
bei 30,71 (* 26,09) mmHg, mit einem Wertebereich zwischen 3 und 100 mmHg.
Fir die Patienten in der Traumagruppe konnte der maximale ICP in 46 der 94 Patienten
(48,94 %) gefunden werden. Der Mittelwert lag bei 32,0 (£ 22,11) mmHg, mit einer
Spannbreite der ICP-Werte zwischen 5 und 100 mmHg. Beide Untersuchungsgruppen

unterschieden sich nicht signifikant im Mittelwert der maximal gemessenen ICP-Werte

(p = 0,8372). Sieche Abb.: 3.28.
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Abb.:3.28 Scatterplots des maximal gemessenen ICP im Gesamtkollektiv und nach Gruppen
3.2.15 OP

Bei allen Patienten konnte aus den Akten Informationen zur Art eines
neurochirurgischen Eingriffs entnommen werden. Eine Hemikraniektomie wurde bei 24
Patienten (13,71 %) durchgefiihrt. Eine minimalinvasive externe Ventrikeldrainage
(EVD) wurde bei 41 Patienten (23,43 %) appliziert. Die Evakuation eines
EDH/SDH/ICB wurde bei 54 Patienten (30,86 %) durchgefihrt. Eine alleinige
Codman-Sonde zur ICP-Messung wurde bei 18 Patienten (10,29 %) eingelegt und bei 2

Patienten (1,14 %) wurde ein Lysekatheter appliziert. 35 Patienten erhielten keine OP.
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Siehe Abb.: 3.29.
Operationen im Gesamtkollektiv
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Abb.: 3.29. Balkendiagramm der OP-Verfahren im Gesamtkollektiv

In der Gruppe der Patienten mit einer spontanen intrakraniellen Blutung wurde bei 7
Patienten (8,64 %) eine Hemikraniektomie durchgefithrt, 27 Patienten (33,34 %)
erhielten ausschlieSlich eine EVD, bei 27 Patienten (33,34 %) wurde die Blutung
evakuiert und 2 Patienten (2,47 %) erhielten einen Lysekatheter. 18 Patienten (22,23 %)
wurden nicht operiert. In der Gruppe der SHT-Patienten wurde folgende Anzahl und
Art an Operationen durchgefihrt:  Bei 17 Patienten (18,09 %) musste eine
Hemikraniektomie erfolgen, 14 Patienten (14,89 %) bekamen ausschlieBlich eine EVD,
eine Blutungsevakuation erfolgte bei 27 Patienten (28,72 %), eine alleinige Codman-
Sonde zur ICP-Messung erhielten 18 Patienten (19,15 %). 17 Patienten (18,09 %)
wurden nicht operiert. Signifikante Unterschiede bei den Haufigkeiten der OP-
Methoden fur die beiden Untersuchungsgruppen waren messbar (ChiZ = 27.621; df = 5;
p = 0.000). Dieser Unterschied lief3 sich auf folgende Operationen beziehen: Anlage
ciner Codman-Sonde, der Anlage einer EVD und einer Hemikraniektomie. Siche

Abb.3.30.
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Operationen nach Gruppen
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Abb.: 3.30 Balkendiagramm der OP-Verfahren nach Gruppen

3.2.16 Zeitlicher Abstand zwischen Dokumentation einer Anisokorie
und einem operativen Eingriff

Wir ermittelten fir die operierten Patienten den zeitlichen Abstand zwischen Auftreten
bzw. der Dokumentation der Anisokorie und Beginn der zuerst durchgefiihrten
Operation. Es gelang, bei 126 von 140 operierten Patienten (90 %) die Zeit zwischen
der Dokumentation der Anisokorie und Beginn der OP-Zeiten zu erhalten. Der
Mittelwert lag bei 160,7 (£ 216,4) Minuten. Der Wertebereich lag zwischen 9 und 1404
Minuten. Fir die Patienten mit einer spontanen intrakraniellen Blutung konnte diese
Zeit bei 56 von 81 Patienten (69,14 %) erhoben werden. Der Mittelwert lag bei 150,5 (£
205,6) Minuten, mit einer Spannbreite von 9 bis 979 Minuten. Fir die Traumagruppe
gelang es bei 70 von 94 Patienten (74,47 %) die entsprechende Zeit zu dokumentieren.
Der Mittelwert lag bei 168,9 (£ 225,9) Minuten mit einem Wertebereich zwischen 10
und 1404 Minuten. Es ergab sich bei der statistischen Berechnung kein signifikanter
Unterschied zwischen den beiden Untersuchungsgruppen (p = 0,6336). Siehe
Abb.:3.31. Die Darstellung auf der y-Achse ist zweier-logarithmisch aufgetragen.
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Abb.:3.31 Scatterplots des Abstands zwischen Anisokorie und OP im Gesamtkollektiv und nach
Gruppen

3.2.17 OP-Zeit

Es gelang bei 136 von 140 operierten Patienten (97,14 %) die OP-Dauer zu ermitteln.
Der Mittelwert fiir alle Patienten lag bei 76,51 (+ 65,53) Minuten. Der Wertebereich lag
zwischen 10 bis 326 Minuten. Fir die Gruppe der Patienten mit einem spontanen
Blutungsereignis konnten diese Zeiten bei 59 von 81 Patienten (72,84 %) erhoben
werden. Der Mittelwert lag bei 82,05 (*+ 69,53) Minuten, mit einem Wertebereich
zwischen 10 und 326 Minuten. Fir die Traumagruppe gelang die Dokumentation der
OP-Zeit bei 77 von 94 Patienten (81,91 %). Der Mittelwert lag hier bei 72,27 (+ 62,41)
Minuten, mit einer Bandbreite von 10 bis 325 Minuten. Trotz der unterschiedlichen
Operationsarten unterschieden sich die mittleren Operationszeiten zwischen den beiden

Gruppen nicht (p = 0,3974). Siche Abb.: 3.32.
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Abb.:3.32 Scatterplots der OP-Dauer im Gesamtkollektiv und nach Gruppen

Tab.3.1: Variablen der Univariatanalysen

Ergebnisse

Variable Spontan SHT p

Alter (in Jahren) 61,4 49,7 <0,0001
Geschlecht ménnlich 38,3 72,3 <0,0001
(%)

Antikoagulationja (%) 31,2 16 0,019
Begleiterkrankungen 29,6 52,1 0,004
nein (%)

mittlerer GCS:

bei Erstversorgung 8,1 7,1 0,180
im Schock-OP 4,21 3,93 0,468
bei Entlassung 12,95 13,17 0,263
syst. RR am Unfallort 172,1 129,6 <0,0001
(mmHg)

syst. RR im Schock-OP 137,6 129,6 0,0728
(mmHg)

Hb im Schockraum 12,48 11,24 0,0052
(mg/dl)

niedrigster Hb 11,66 9,88 0,0002
insgesamt (mg/dl)

Herzfrequenz 77,41 91,19 0,0022
(Schldge/Min.)

Koérpertemperatur (°C) 35,46 34,84 0,1175

bei Aufnahme auf
Intensivstation
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Atemfrequenz 14,12 14,07 0,5357
(zige/Min.)

pSa0, bei Erstkontakt 94,65 91,02 0,0079
(%)

pSa0, im Schockraum 98,48 97,77 0,3882
(%)

etCO, (mmHg) nach 37,2 36,19 0,8195
Intubation

pCO, (mmHg) im 38,66 43,32 0,0025
Schockraum

pO, (MmHg) im 236,2 274,3 0,2255
Schockraum

ICP intraop. (mmHg) 13,67 21,24 0,1268
ICP max. (mmHg) 30,71 32 0,872
OP ja (%) 77,77 81,91 0,000
Anisokorie-OP 150,5 168,9 0,6336
Abstand (Min.)

OP-Dauer (Min.) 82,05 72,27 0,3974

3.3 Follow-up

3.3.1 Medianes Follow-up

Das mediane Follow-up fir das Gesamtkollektiv lag bei 16,5 Tagen. Die range lag
zwischen 1 und 4970 Tagen. Der Mittelwert lag bei 116,6 (+ 486) Tagen. Aufgrund der
grol3en range erfolgte die Darstellung logarithmisch. Siehe Abb. 3.33.
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Abb.3.33 Scatterplot des Follow-up-Zeitraumes im Gesamtkollektiv

3.3.2 Medianes Ubetleben im Gesamtkollektiv

Das mediane Uberleben im Gesamtkollektiv betrug 30 Tage (Wertebereich von 0 bis
4970  Tagen). Das  Gesamtiberleben  der  Patienten  innerhalb  des
Nachverfolgungszeitraumes lag bei 49,10 % d.h. es iiberlebten 87 und es verstarben 90
Patienten. Siche Abb.3.34.
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Abb. 3.34 Kaplan-Meier-Kurve des Gesamtkollektivs
3.3.3 Mortalitit der Gruppen im Vergleich

Das Gesamtiiberleben anhand der Gruppen aufgeteilt zeigt, dass in der Gruppe der
Patienten mit einer Anisokorie ausgelost durch spontane Blutungsereignisse von n= 80
Patienten n= 51 (= 63,8 %) an den Folgen der Blutung verstorben sind. 29 Patienten
(= 36,2 %) haben die Blutung uberlebt. In der Gruppe der Patienten mit einer
traumatischen Ursache der Anisokorie verstarben von insgesamt n = 97 Patienten n =
39

(= 40,2 %) an ihrer Blutung und es tberlebten n = 58 (= 59,8 %) Patienten. Das
mediane Uberleben fiir die Patienten mit einer spontan aufgetretenen Blutung lag bei 18
Tagen. Da in der Gruppe der SHT-Patienten weit tiber 50 % der Patienten tberlebt
haben ist ein medianes Uberleben anhand unserer Daten nicht zu ermitteln. Das

Uberleben der beiden Gruppen zeigt einen signifikanten Unterschied bei p = 0,010.
Siehe Abb.3.35.
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Uberleben nach Gruppen
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Abb. 3.35 Kaplan-Meier-Kurve getrennt nach Gruppen

Das Ubetleben der beiden Gruppen zeigt einen signifikanten Unterschied (p = 0,0074)
zugunsten der Patienten mit einem SHT bei einer Odds Ratio von 0,3824 (KI 0,2076 bis

0,7040). Siche Abb.3.36.
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Abb. 3.36 Siulendiagramm des Uberlebens nach Gruppen
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3.4. Univariate EinflussgroBen auf das Uberleben

3.4.1 Geschlecht

Die Mortalitit lag bei den Miannern mit 44,4 % deutlich unter der der Frauen mit 59 %.
Das mediane Ubetleben bei Frauen lag bei 18 Tagen. Bei den Minnern lag das mediane
Uberleben bei 100 Tagen. Der Unterschied zwischen den Geschlechtern erreichte mit

p = 0,081 aber keine Signifikanz. Siche Abb.3.37
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Abb.3.37 Kaplan-Meier-Kurve nach Geschlecht

3.4.2 Geschlecht nach Gruppen

Das Geschlecht hatte in der Gruppe der Patienten mit einer spontanen Hirnblutung
hinsichtlich der Mortalitit und Morbiditit der Patienten keinen signifikanten Einfluss

(b= 0,723).

Ein dhnliches Ergebnis zeigte sich in der Gruppe der SHT-Patienten. Hier hatte das
Geschlecht der Patienten hinsichtlich der Mortalitit und Morbiditit mit einem p - Wert

von 0,066 keinen signifikanten Einfluss. Siehe Abb. 3.38.
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Uberleben nach Geschlecht
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Abb. 3.38: Siulendiagramm der Geschlechterverteilung in Korrelation mit dem Uberleben der
Patienten

3.4.3 Alter

Der Cut-off fir das Alter zur prognostischen Unterteilung innerhalb des
Gesamtkollektivs wurde nach unseren Daten mit 50 Jahren ermittelt. Patienten mit 50
Jahren oder ilter iberlebten im Median 6 Tage. Im Vergleich hierzu zeigten die
Patienten < 50 Jahren ein signifikant besseres Uberleben. Bis zum Ende des Follow-up-

Zeitraumes lebten noch 75 % der < 50-Jdhrigen. (p = <0,0001). Siehe Abb.3.39.
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Gesamtiiberleben nach Alter
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Abb. 3.39 Kaplan-Meier-Kurve nach Alter
3.4.4 Uberleben nach Alter der beiden Gruppen

Das Alter der Patienten mit einem Cut-Off-Wert bei 50 Jahren zum Zeitpunkt des
Ereignisses zeigt, dass in der Gruppe der spontanen Hirnblutungen von 23 Patienten,
die unter 50 Jahre alt waren, 15 (65,2 %) tberlebt haben und nur 8 (34,8 %) im Verlauf
verstarben. 60 Patienten waren tiber 50 Jahre alt. Von Ihnen verstarben 42 (70 %), und
es uberlebten 18 (30 %). Bei einem p-Wert von 0,005 konnte gezeigt werden, dass das
Alter einen signifikanten Einfluss auf die Mortalitit hat. Patienten tiber 50 Jahre starben
signifikant haufiger als jingere Patienten (siche Abbildung 3.40). Die Odds Ratio fiir das
Uberleben von Patienten unter 50 Jahren verglichen mit Patienten itber 50 Jahren, lag
bei 4,375.
Die Spezifitit wird mit 84 % angegeben (95 %-Konfidenzintervall von 70,9 % - 92,8 %).
Die Sensitivitit wird mit 45,4% angegeben (95 %-Konfidenzintervall von 28,1 % -
63,6 %). Im t-Test (p < 0,001) zeigte sich, dass das mittlere Uberleben signifikant
unterschiedlich war fir die Patienten die mit = 65 Jahren verstorben sind, ebenso fiir die

Patienten, die mit einem Alter von =< 53 Jahren tUberlebt haben.
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Uberleben nach Alter
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Abb.3.40: Siulendiagramm des Uberlebens in Abhéngigkeit zum Alter im Spontankollektiv

Wie im Spontankollektiv. war auch in der Gruppe der SHT-Patienten das Alter
signifikant entscheidend fiir das Uberleben (p = < 0,007). Bei 93 Patienten waren zum
Zeitpunkt des Ereignisses 49 Patienten unter und 44 Patienten tber 50 Jahre alt. In der
Gruppe der unter 50-Jdhrigen tbetlebten 89,8 % (n = 44) und 102 % (n = 5)
verstarben. In der Gruppe der tiber 50-Jdhrigen verstarben dagegen 75 % (n = 33) und
nur 25 % (n = 11) Gberlebten.

Die Odds Ratio fiir Patienten unter 50 Jahren im Vergleich zu Patienten iiber 50 Jahren
lag bei 26,40. Die Spezifitit wird mit 86,8 % angegeben (95 %-Konfidenzintervall von
71,9 % - 95,6 %). Die Sensitivitat wird mit 80 % angegeben (95 %-Konfidenzintervall
von 67 % - 89,6 %). (Abb.3.41). Mittels t-Test zeigten sich die Mittelwerte als hoch
signifikant (p <0,007) zwischen dem Alter und der Mortalitit. Sie besagen, dass
Patienten im Durchschnitt mit einem Alter von =< 38 Jahren ihr Trauma tGberlebt haben

und Patienten mit einem Durchschnittsalter von = 67 Jahren verstorben sind.
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Uberleben nach Alter
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Abb.3.41: Sdulendiagramm des Uberlebens in Abhingigkeit vom Alter der Patienten im
Traumakollektiv

3.4.5 Medianes Uberleben nach Antikoagulation

Das mediane Uberleben in der Gruppe der Patienten, die eine Antikoagulation zum
Zeitpunkt des Ereignisses eingenommen hatte, lag bei 6 Tagen. Das mediane Uberleben
fir die Gruppe ohne Antikoagulation lag bei 56 Tagen. In der Gruppe mit
Antikoagulation haben nur 31,42 % der Patienten tberlebt. Im Vergleich hierzu waren
in der Gruppe der nicht-antikoagulierten Patienten zum Ende der Evaluation 60,5 %
der Patienten am Leben. Die Signifikanz der Kaplan-Meyer-Analyse lag bei p =
<0,0001. Siehe Abb.3.42.
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Gesamtiiberleben nach Antikoagulation
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Abb.4.42 Kaplan-Meier-Kurve nach Antikoagulation

In der Gruppe der spontanen Anisokorie-Patienten, die eine Antikoagulation erhalten
haben, tiberlebten 7 Patienten (29,2 %) und es verstarben 17 Patienten (70,8 %). Von
den restlichen 60 Patienten (71,4 %) ohne vorbestehende Antikoagulation iibetlebten 27
Patienten (45 %) und es verstarben 33 Patienten (55 %). Mit einem p-Wert von 0,223
liegt keine signifikante Korrelation vor (Abb.3.43).

Uberleben nach Antikoagulation
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Abb.3.43: Sdulendiagramm des Uberlebens in Abhangigkeit zur Antikoagulation im Spontankollektiv
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Eine Antikoagulation zum Zeitpunkt des Traumas wurde bei 94 Patienten
dokumentiert. 16 % (n = 15) wurden schon vor dem Trauma mit Antikoagulantien
behandelt. Von diesen tberlebten 26,6 % (n = 4) Patienten das Trauma, 73,3 % (n = 11)
verstarben. 84 % (n = 79) wiesen keine Antikoagulation wihrend des Traumas auf. In
dieser Gruppe tberlebten 65,8 % (n = 52) und es verstarben 34,2 % ( n = 27). Die
Sensitivitit liegt bei bei 92,7 % (95 %-Konfidenzintervall von 82,7 % - 98 %). Die
Spezifitit liegt bei 28,9 % (95 %-Konfidenzintervall von 15,4 % - 45,2 %). Die Odds
Ratio fiir ein Uberleben ohne bestehende Antikoagulation, im Vergleich zu den
Patienten, die unter eine antikoagulativen Therapie wahrend des Traumas befanden, war

5,296. Das Signifikanz-Niveau lag bei p = 0,008 (Abb.3.44).

Uberleben nach Antikoagulation
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Abb.3.44: Siulendiagramm des Uberlebens in Abhangigkeit zur Antikoagulation im Traumakollektiv

3.4.6 Medianes Ubetleben nach dem arteriellen Blutdruck bei
Ereignis

Der Cut-off-Wert fir die prognostische Unterteilung der Untersuchungsgruppe lag nach
unseren Daten bei 160 mmHg. Das mediane Uberleben fir die Patienten mit einem

Blutdruck tber 160 mmHg zum Zeitpunkt des Ereignisses liegt bei 6 Tagen. Fur die
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Gruppe mit einem Blutdruck unter 160 mmHg konnte aufgrund der hohen Anzahl an
censored Patienten das mediane Uberleben nach der Kaplan-Meyer-Analyse nicht
aufgetragen werden (p = <0,0007). Die Gesamtmortalitit fiir Patienten mit einem
Blutdruck tber 160 mmHg liegt bei 71,43 %. Fir die Patienten mit einem Blutdruck
von weniger als 160 mmHg zum Zeitpunkt des Ereignisses lag die Sterblichkeit bei 31,0
%. Siche Abb.3.45.

Gesamtiiberleben nach Blutdruck
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Abb.3.45 Kaplan-Meier-Kurve nach Blutdruck

Um herauszufinden, ob der systolische Blutdruck als Prognosefaktor in Frage kommt,
hat sich nach Berechnung des 95 %-Konfidenzintervalls ein Cut-Off-Wert von 160
mmHg ergeben. In die Auswertung der Patienten aus dem Kollektiv der spontanen
Blutung wurden 53 Patienten einbezogen. Bei diesen konnte ein RR-Wert retrospektiv
gesichert werden. Bei 28 Patienten (52,8 %) wurde bei Vorfinden durch den Notarzt ein
systolischer Blutdruck von > 160 mmHg gemessen. Bei 25 (48,2 %) wurde ein
systolischer Blutdruck von < 160 mmHg festgestellt. Es zeigte sich, dass der systolische
Blutdruck keinen signifikanten Einfluss auf das Uberleben hatte (p = 0,748, siehe
Abbildung 3.40).
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Uberleben nach Blutdruck
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Abb.3.46: Sdulendiagramm des Uberlebens in Abhingigkeit zum systolischen Blutdruck im
Spontankollektiv

Im Gegensatz zum Spontankollektiv war ein systolischer Blutdruck mit einem Cut-Off-
Wert bei 160 mmHg im Traumakollektiv statistisch signifikant fiir die Prognose des
Patienten. Von insgesamt 64 Patienten zeigten 50 Patienten (78,1%) einen systolischen
Blutdruck < 160 mmHg. Davon tberlebten 34 Patienten (68 %) und 16 Patienten (32
%) verstarben. Von den 14 Patienten (21,8 %) mit einen systolischen Blutdruck > 160

mmHg tiberlebten 3 Patienten (21,4%) und 11 Patienten (78,6 %) verstarben.

Die Odds Ratio fiir ein Uberleben bei einem systolischen Blutdruck < 160 mmHg im
Vergleich zu einem systolischen Blutdruck > 160 mmHg lag bei 7,792. Die Sensitivitit
lag bei 91,8 % (95 %-Konfidenzintervall von 78,1 % - 98,3 %). Die Spezifitit lag bei
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40,7 % (95 %-Konfidenzintervall von 224 % - 61,2 %). Der p-Wert betrug 0,005.

Uberleben nach Blutdruck
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Abb.3.47: Siulendiagramm des Uberlebens in Abhingigkeit vom Blutdruck im Traumakollektiv

3.4.7 Glasgow Coma Scale

Der Glasgow Coma Scale (GCS) wurde zu 3 Zeitpunkten wihrend der Behandlung der
Patienten erhoben. Initial wurde er durch den Rettungsdienst oder den Notarzt erhoben
(Abb.3.48), dann zum Zeitpunkt der Einlieferung in die UMG (Abb.3.49) und zum
Zeitpunkt der Entlassung aus der UMG (Abb.3.50). Keiner der 3 Erhebungszeitpunkte

stand in signifikantem Zusammenhang (» = 0,572) mit dem Uberleben der Patienten.
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Uberleben nach initialen GCS-Werten

1549 eoeoe = AMA A \A A
) 1T AMAAA v
AA v
® (1T AA
® ol
= 104 ®© EEE A vy
© A AMA vy
c‘i; % E YvYY
s =] —m—
8 O] AAA %
O 5 ® e AA vy
62508 =] AbA A YvYy
TR =] prevey Ao aad
G 1 L 1 1
N N O\ O\
\?0 \?’Q ‘f‘\ Q“\
' N < 9
o (8) ) )
R R QQ QQ
R Q (<) (<)
X RN o~ A
o o 0 O
A A g
0 )

@

Abb.3.48: Scatterplot des Uberlebens in Abhingigkeit vom initialen GCS

In Tabelle 3.2 sind die mittleren GCS Werte und die Standardabweichungen der beiden

Kollektive nach iiberlebenden und verstorbenen Patienten getrennt dargestellt.

Tabelle 3.2: GCS Werte

GCS Werte Uberlebende Verstorbene
Gruppe Gruppe Gruppe Gruppe
spontan Trauma spontan Trauma
Mittelwert 7,360 6,843 8,122 7,212
Standardabweichung 4,329 4,110 4,702 4,299
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15-

LA A A
o000
o000

GCS-Score
&

*;

~

& ©

Abb.3.49: Scatterplot des Uberlebens in Abhingigkeit vom GCS im Schock-OP in der UMG

GCS der Uberlebenden bei Entlassung
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Abb.3.50: Scatterplot des GCS der Patienten bei Entlassung aus der UMG

3.4.8 Himoglobin-Wert

Die Traumagruppe wies bei Einlieferung einen mittleren Himoglobin-Wert

M = 11,15 g/dl (§D = 0,28) auf. In der Spontangruppe lag der Hb im
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12,62 g/dl (§D = 0,29). Nach statistischen Berechnungen zeigte sich, dass dieser
Unterschied signifikant war (p-Wert < 0,007). Auch im weiteren Verlauf der Behandlung
wies die Spontangruppe stets im Mittel einen statistisch signifikant hoéheren
Himoglobin-Wert auf (M = 9,9, SD = 0,42 g/di) als die Traumagruppe (M = §,3, SD =
0,34 g/ dj, P = 0,004).
Korreliert man die Himoglobin-Werte mit dem Uberleben der Patienten, zeigt sich,
dass weder der initial gemessene (p = 0,073) noch der im Verlauf der Behandlung
niedrigste dokumentierte Hb-Wert (p = 0,036) einen Einfluss auf das Uberleben hatte.
In den untenstehenden Abbildungen 3.51. und 3.52. ist der Hb in g/dl aufgetragen.

Uberleben nach Hb im Schockraum
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Abb.3.51.: Scatterplot der Abhingigkeit vom Hb (gemessen im Schock-OP) zum Uberleben in beiden
Gruppen
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Tabelle 3.3.: Himoglobin-Mittelwerte bei Uberlebenden und Verstorbenen im Schock-OP

Uberlebende Verstorbene

Gruppe Gruppe Gruppe Gruppe

spontan Trauma spontan Trauma
Mittelwert 12,34 11,16 12,75 11,30
Standardabweichung 1,744 2,505 2,653 2,361

Uberleben nach minimalem Hb
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Abb.3.52: Abhingigkeit vom Hb (niedrigster Wert in der UMG) zum Uberleben in der UMG

Tabelle 3.4.: Himoglobin-Mittelwerte bei Uberlebenden und Verstorbenen wihrend des stationdren
Aufenthaltes

Uberlebende Verstorbene

Gruppe Gruppe Gruppe Gruppe

spontan Trauma spontan Trauma
Mittelwert 10,06 8,339 9,792 8,145
Standardabweichung 1,709 1,993 2,268 1,991
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3.4.9 Kohlenstoffdioxid-Partialdruckim Schock-OP

In Abbildung 3.53 ist der im Schock-OP gemessene Kohlenstoffdioxid-Partialdruck
(pCO,) im Blut der Patienten getrennt nach Uberlebenden und Verstorbenen
dargestellt. Die Gruppe der tberlebenden Patienten zeigte einen mittleren pCO, Wert
von

43,0 mmHg (D = 0,97). Die Gruppe der verstorbenen Patienten zeigte einen pCO,, der
im Mittel bei 38,4 mmHg (§D = 7,25) lag. Der Unterschied der beiden Gruppen ist
zwar signifikant (p = 0,004), jedoch liegen beide Werte im Normbereich. Der pCO, hat

daher keinen Einfluss auf das Ubetleben der Patienten.

Uberleben nach pCO, im Schock-OP
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Abb.3.53: Scatterplot des pCO; in Abhingigkeit vom Uberleben

Tabelle 3.5: Mittelwerte und Standardfehler des pCO,
Mittelwert und Standardfehler

Uberlebende 43,01 £ 0,9727 (N = 49)
Verstorbene 38,36+ 1,247 (N = 33)

3.4.10 Zeit zwischen Auftreten der Anisokorie und OP

In Abbildung 3.54 ist die Zeit vom Auftreten der Anisokorie bis zu einer Operation

(y-Achse) und das Uberleben bzw. Nichtiiberleben (x-Achse) zu sehen. Es zeigt sich,
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dass das Auftreten der Anisokorie als prognostisch ungiinstiger Faktor keine
Aussagekraft hat, wenn eine OP innerhalb der ersten 120 Minuten durchgefihrt wurde
(p = 0,821). Die insignifikante Korrelation mit einem p-Wert von 0.8204 lisst keinerlei
Zusammenhang vermuten. Die y-Achse zeigt die Zeit in Minuten, in der die Anisokorie

bestand, bis eine OP durchgefiihrt wurde (Abb.3.16.).
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Abb.3.54: Scatterplot der Abhdngigkeit des Zeitabstandes zwischen Anisokorie und OP im Hinblick
auf die Sterblichkeit
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3.5 Funktionelles Outcome des Gesamtkollektivs

3.5.1 Rappaport Disability Rating Scale (DRS)

Fir das Gesamtkollektiv konnte ein Mittelwert von 19,64 Punkten (§D=77,33) ermittelt

werden. Der Wertebereich ergibt sich durch den Score und liegt zwischen 0 und 30
Punkten. Siehe Abb.3.55.
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Abb.3.55 Scatterplot des DRS im Gesamtkollektiv

3.5.2 Glasgow Outcome Scale (GOS)

Fir das Gesamtkollektiv konnte ein Mittelwert von Punkten 2,33 (§D=7,49) ermittelt

werden. Der Wertebereich ergibt sich durch den Score und liegt zwischen 1 und 5

Punkten. Siehe Abb.3.56.
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GOS des Gesamtkollektivs
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Abb.3.56 Scatterplot des GOS im Gesamtkollektiv

3.6 Follow-up der SHT'-/Spontangruppe im Vergleich

mittels Outcome Scores

3.6.1 Rappaport Disability Rating Scale

Anhand der Rappaport Disability Rating Scale wurde die Qualitit des Uberlebens der
SHT-Gruppe mit der Gruppe der Patienten mit einer spontanen Blutung verglichen.
Dabei liegt bei einem Wert von 0 keine Behinderung vor, bei einem Wert von 30 ist der
Patient verstorben. Die Patienten, die ein SHT etlitten und betlebt haben, wiesen einen
mittleren DRS von 8,05 (§D = 0,79, range 0-21) auf. Die Patienten aus dem
Spontankollektiv hatten einen mittleren DRS von 11,03 (§D = 1,01, range 0-20). Der
Unterschied zugunsten der SHT-Patienten ist mit p = 0,024 signifikant. Patienten mit
einer Anisokorie, ausgel6st durch eine traumatisch bedingte Blutung, wiesen eine hohere
Qualitit des Uberlebens auf als Patienten, die eine spontane Blutung erlitten. In der

untenstehenden Abbildung sind die verstorbenen Patienten deshalb exkludiert worden.

(Abb. 3.57).
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Abb.3.57.: Scatterplot der Differenz des Outcome anhand des DRS in der jeweiligen Gruppe

Tabelle 3.6: Mittelwerte und Standardfehler des DRS
Mittelwert und Standardfehler

Gruppe der spontanen Blutungen

Gruppe der SHT-Blutungen

11,03 + 1,008 (N =33)
8,054 + 0,7979 (N = 56)

Tabelle 3.7: Anzahl der Patienten eingeteilt nach DRS

DRS

Spontan

Trauma

selbststindig (0-10)

9 (10,98%)

30 (30,61%)

abhingig (11-19)

21 (25,61%)

27 (27,55%)

vegetativ (20-29)

1 (1,22%)

1.(1,02%)

tot (30)

51 (62,20%)

40 (40,82%)
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3.6.2 Glasgow Outome Scale (GOS)

Anhand der Glasgow-Outcome-Scale (GOS) wird die Uberlebensqualitit nach einer
Schidel-Hirn-Verletzung gemessen. Der Wertebereich reicht von 1 (Patient verstorben)
bis 5 (Patient hat mit geringen bis keinen Behinderungen tberlebt). In Abbildung 3.19.
sind die GOS-Werte der SHT-Patienten sowie die Werte der Patienten mit einer
spontanen intrakraniellen Blutung abgebildet. Wenn man die verstorbenen Patienten in
der Kalkulation behilt, so hat die Gruppe der SHT-Patienten einen mittleren GOS-Wert
von 2,66 und die Spontangruppe einen mittleren GOS von 1,93. Damit zeigt sich auch
hier anhand des GOS ein signifikant schlechteres Outcome des Spontankollektivs im

Vergleich zum Traumakollektiv (p = 0,024). Siehe Abbildung 3.58.
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Abb.3.58: Scatterplot der Differenz des Outcomes der Gruppen gemessen am GOS

Tabelle 3.8: Mittelwerte und Standardfehler des GOS
Mittelwert und Standardabweichung

Gruppe der spontanen Blutungen 1,93+1,33 (N =81)
Gruppe der Traumablutungen 2,66+ 1,55 (N =98)
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Tabelle 3.9: Anzahl der Patienten eingeteilt nach GOS

GOS 1CB Trauma
selbstindig (4-5) 9 (10,4%) 29 (29,9%)
abhingig (3) 22 (25,3%) 25 (25,8%)
vegetativ (2) 1 (1%) 1 (1%)

tot (1) 53 (60,9%) 39 (40,2%)

In Tabelle 3.9 ist die prozentuale Verteilung der Patienten nach den verschiedenen
GOS-Punktewerten dargestellt. Die GOS-Werte wurden nach Abschluss der
Behandlung einschlieBlich aller Rehabilitationsma3nahmen erhoben. 29 Patienten (29,9
%) aus der Traumagruppe sind nach Abschluss der Behandlung, einschlief3lich der
Rehabilitationsmaf3nahmen, in einem Bereich genesen, der dem Glasgow Outcome
Score 4-5 zuzuordnen ist. Im Vergleich hierzu sind in diesem GOS-Bereich nur 9
Patienten (10,4 %) der Spontangruppe einzuordnen gewesen. Dem GOS von 3 konnten
in beiden Kollektiven dhnlich grofle Gruppen zugeordnet werden. In der Traumagruppe
waren es 25 Patienten (25,8 %) und in der Spontangruppe waren es 22 Patienten (25,3
%), die einem GOS von 3 entsprachen. Von einem GOS von 2 waren in beiden
Gruppen jeweils nur 1 Patient betroffen, dies entspricht in beiden Gruppen einem
Prozentwert von 1,1. Ein GOS von 1 hatten in der Traumagruppe 39 Patienten (40,2
%). In der Spontangruppe sind 53 Patienten (60,9 %) verstorben. Wenn man nun die
verstorbenen Patienten exkludiert erhilt man die in Abb. 3.59 dargestellte signifikante
Aufteilung (p=<0,0007). Auch hier zeigt sich ein messbarer Unterschied im Outcome

zwischen den Ubetlebenden beider Gruppen.
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Die tiberlebenden Patienten der SHT-Gruppe hatten einen durchschnittlichen GOS von
3,81 (range 2— 5). Die Patienten, welche eine spontane Blutung tberlebt haben, kommen

auf einen durchschnittlichen GOS von 3,5 (range 2-5).
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Abb.3.59 Scatterplot der Uberlebenden beider Gruppen

Tabelle 3.10: Mittelwerte und Standardfehler des GOS der Uberlebenden

Mittelwert und Standardabweichung

Gruppe der spontanen Blutungen 3,50 £ 0,90 (N =30)
Gruppe der SHT-Blutungen 3,81 +0,89 (N =58)

3.6.3 Follow-up

Das funktionelle Outcome fur die beiden Gruppen, dargestellt durch den GOS und die
DRS-Skalen, zeigt, dass ein signifikant schlechteres Outcome fir die Gruppe der
tberlebenden Patienten mit einer spontanen intrakraniellen Blutung, welche zu einer

Anisokorie gefithrt hat, besteht. Der GOS- sowie der DRS-Wert zeigt ein signifikant
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schlechteres Outcome des Spontankollektivs im Vergleich zum Traumakollektiv (p =
0,024). Die Punktwertergebnisse fiir die Uberlebenden Patienten lagen anhand des DRS
fir die Patienten der Traumagruppe um 2,98 Punkte besser als die DRS-Werte der
Gruppe mit erlittenen spontanen Hirnblutungen. Ahnlich verhilt es sich in der
Auswertung zum GOS. Hier zeigte sich ein Punktwerteunterschied zugunsten der

Traumgruppe von 0,73.

3.7 Beinflussende Faktoren fiir das Uberleben

3.7.1 GOS/Alter

Wenn man nun anhand des GOS und dem Cut-off-Wert von 50 Jahren die Ergebnisse
anschaut, so sieht man die signifikante Abhingigkeit zwischen Alter und Outcome. Die
unter 50-Jdhrigen der Spontangruppe wiesen einen signifikant héheren Punktwert auf
als die iber 50-Jahrigen der gleichen Gruppe von 0,7 Punkten. In der Traumagruppe fiel
dieser Unterschied noch deutlicher aus. Hier hatten die Patienten, die zum Zeitpunkt
ithres Unfalls jiinger als 50 Jahre waren, ein besseres Outcome im Vergleich zu den iber

50-jahrigen Patienten von 2 Punkten (Abb.3.60).
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Abb.3.60.: Scatterplot der Differenzen des GOS anhand des Alters der Patienten beider Gruppen

Bei der Untersuchung des Rappaport Disabilitiy Rating Scale im Hinblick auf die
festgelegte ermittelte Altersgrenze von 50 Jahren zeigte sich ebenfalls ein statistisch
signifikanter Einfluss des Alters auf die Morbiditit beider Kollektive. Patienten unter 50
Jahren, die ein Trauma etlitten haben, wiesen einen mittleren DRS von (M= 6,73; §D =
5,5) auf. Vergleicht man diese mit Patienten Gber 50 Jahren ldsst sich der Einfluss des
Alters auf die Morbiditit zeigen (M = 12,92; SD = 5,2). Ahnlich verhilt es sich in dem
Patientenkollektiv mit Spontanblutung. Der mittlere DRS der unter 50-Jahrigen betrug
10,79

(SD = 5,62). Der mittlere DRS der tiber 50- Jihrigen lag bei 11,21 (§D = 6,06). Das
Ganze bei einer Signifikanz von p = 0,0072 (Abb.3.61).

84



T 304
O
o
@
5
- 20- . M
= ° u v
3 o0 v
w
L ._j'l_-_' 1Mt SR
3 104 AA
o |
a - A
C% A‘ ‘A
0 @ ? L | | - | 1 | Y
) @ 2 &
eg 2 Vig 2
@5 %Qs N @5
L -7 L -7
\C \J NS \J
o O og {ig
& & S $
) Q v 2
R ES AN N

Ergebnisse

Abb.3.61.: Scatterplot der Differenzen des Outcome anhand des DRS mit Einbezug des Alters

Tab.3.11: Zusammenfassung der signifikanten Variablen

Variable Einfluss Einfluss Einfluss
auf Uberleben auf Uberleben auf Uberleben
Spontan SHT Gesamt
Alter Ja Ja Ja
OR=4,375 OR=26,40
p=0,027 p=0,027 p=< 0,001
Geschlecht Nein Nein Ja
p= 0,723 p =0,067 p =0,046
Antikoagulation Nein Ja Ja
OR=5,296
p=0,223 p =0,008 p =0,011
RR Nein Ja Ja
OR=7,792
p=0,148 p = 0,005 p =<0,001
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3.8 Multivariate Analyse

Fir die multivariate Analyse wurden die in der univariaten Analyse signifikanten 4
Faktoren (Alter, Antikoagulation, RR und Geschlecht) verwendet. Da die
bedeutsamsten Variablen Alter, Antikoagulation und RR nicht unabhingig voneinander

zu sehen sind konnte keine sinnvolle multivariate Analyse durchgefithrt werden.
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4 Diskussion

4.1.1 Dokumentation der Anisokorie

Die Anisokorie ist ein wichtiger Indikator und prognostischer Faktor in der
Notfallbehandlung von akut schwersterkrankten bzw. verletzten Patienten. Nach
Hukkelhoven et al. (2005) und Murray et al. (2007) ist die Anisokorie ein deutlicher
Hinweis auf einen akuten hirndrucksteigernden Prozess. Bereits Schynoll et al. (1993)
untersuchten klinische Symptome, die auf eine intrazerebrale Blutung hinweisen. Dabei
zihlte die Anisokorie zu den wichtigsten Symptomen, die auf eine im Schidel-CT
sichtbare Blutung hindeuteten. In vielen Untersuchungen wird der Begriff Anisokorie
synonym fur lichtstarre Pupillen verwendet (Tuhrim et al. 1988; Choi et al. 1991;
Wilberger et al. 1991; Levy et al. 2000; Andrews et al. 2002; Hukkelhoven et al. 2005;
Marmarou et al. 2007; Murray et al. 2007). Es existiert ein breiter Konsens, dass das
Vorliegen sowohl einer lichtstarren Pupille als auch einer Anisokorie das Outcome
verschlechtert und die Mortalititswahrscheinlichkeit erhoht. Dennoch sollte im
praktischen Alltag sowie in nachfolgenden Studien die Erfassung und Dokumentation
des Pupillenstatus differenzierter erfolgen um klar zwischen lichtstarren und ungleich

groB3en Pupillen zu unterscheiden.

Es gibt mehrere Studien, die sich speziell mit der Anisokorie bei traumatischen bzw.
spontanen Hirnblutungen und deren Einfluss auf das Outcome beschiftigt haben (Polin
et al. 1995; Cohen et al. 1996; Hukkelhoven et al. 2005; Murray et al. 2007; Huber-
Wagner et al. 2010). Letztere berichten, selbst die einzige Studie zu sein, die eine
Anisokorie in ein Scoring-System fur SHT-Patienten erfolgreich eingefithrt hat. Alle hier
zitierten Veroffentlichungen grenzen ihr Patientenkollektiv stark ein und beziehen sich

meist nur auf eine Blutungsentitit bzw. auf eine Pathophysiologie der Blutung.

In der vorliegenden Dissertation wurde an einem Gesamtkollektiv von 175 Patienten
untersucht, welche prognostischen Faktoren bei Vorliegen einer Anisokorie das

Outcome zusatzlich negativ oder positiv beeinflussen. Hierzu wurden alle Patienten, die
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innerhalb der akuten Notfallbehandlung eine Anisokorie entwickelten, hinsichtlich der
Mortalitit und Morbiditit untersucht. Da in wunserem Studiendesign keine
Kontrollgruppe ohne Anisokorie vorlag wurde die Anisokorie nicht als Prognosefaktor
untersucht. Wie bereits beschrieben ist die Anisokorie ein Hinweis auf eine massive
intrakranielle Raumforderung, die das Outcome stark verschlechtert. Das
Patientenkollektiv umfasste demnach die Patientengruppe mit dem schlechtesten

Outcome.

Die Anisokorie wurde in der vorliegenden retrospektiven Studie durch die
erstbehandelnden Notirzte oder die diensthabenden Neurochirurgen der UMG
dokumentiert. Ob zusitzlich eine lichtstarre Pupille vorgelegen hat, konnte aufgrund der
ungenauen Erhebungs-/Dokumentationsbégen nicht eindeutig differenziert werden.
Dagegen wurde der Zeitpunkt der Feststellung der entrundeten Pupille in den Akten
genau dokumentiert. Daraus kann man mit grofler Wahrscheinlichkeit schlussfolgern,
dass die meisten der eingeschlossenen Patienten lediglich eine Anisokorie, d.h. eine aktiv
reproduzierbare Pupillendysfunktion zum Zeitpunkt ihrer primiren Versorgung

aufwiesen.

In der vorliegenden Untersuchung wurden Patienten nach einem Polytrauma
(penetrierend und stumpf), mit isolierten Schiadel-Hirn-Traumata sowie Patienten mit
einer spontanen intrakraniellen Blutung mit einbezogen. Anders als in den oben
beschriebenen Verotfentlichungen wurde das Patientenkollektiv bewusst breit gefichert
gewiahlt um ein realititsnahes Bild aus der Notaufnahme bzw. dem Schockraum

darzustellen.

4.1.2 Outcome

Im folgenden Abschnitt wird das Outcome anhand der Morbiditit und Mortalitit
getrennt fur beide Kollektive diskutiert. Die Morbiditit wurde anhand des Rappaport
Disability Rating Scale (DRS) von Rappaport et al. (1982) und des Glasgow Outcome
Scale (GOS) von Jennett und Bond (1975) evaluiert. Aufgrund seiner einfachen und

praktikablen Handhabung wurde der GOS bereits in anderen Studien, die Schadel-Hirn-
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Trauma-Patienten und Patienten mit spontaner Blutung beziiglich ihres Outcomes
untersuchten, verwendet (Kalff et al. 1992; Marmarou et al. 2007). Kalff et al. (1992)
untersuchten Patienten mit spontanen zerebralen Blutungen und deren Outcome. Dabei
unterschieden sie konservative und operative Behandlung und verglichen das Outcome
der Patienten im Verlauf anhand des GOS. Hier zeigte sich bei 30 % der Patienten ein
Wert von 4 bis 5 auf der GOS. Gestiitzt durch die Untersuchung von Miller et al. (2005)
kann man vermuten, dass Patienten mit einem GOS von 4 bis 5 Punkten auch im
weiteren Verlauf gute Fortschritte machen werden. Bei einem GOS-Wert von 3 kann
man dagegen keine signifikante Aussage hinsichtlich Verbesserung oder
Verschlechterung des Zustandes machen. Zur Einschitzung und Verlaufskontrolle
dieser cher kritischen Patienten scheint der DRS tbertlegen. Dieser stiitzt sich auf
messbare Fihigkeiten des Patienten im alltdglichen Leben, wihrend mittels GOS die
Patienten nur in vorbeschriebene Kategorien eingeteilt werden.
In einer Studie von Hall et al. (1985) wurden anhand von 70 Schidel-Hirn-Trauma-
Patienten der DRS und der GOS miteinander verglichen. Hall et al. konnten zeigen,
dass der DRS im Vergleich zum GOS im ersten Jahr der Rehabilitation signifikant
sensitiver misst. Vor allem die Messung der Verbesserung der Patienten unter
medizinischer Behandlung und Rehabilitation gelang mit dem DRS deutlich besser.
AbschlieBend sei noch einmal erwihnt, dass sowohl der DRS als auch der GOS
urspringlich fiir Schidel-Hirn-Trauma-Patienten entwickelt worden sind. Wie auch in
dieser Untersuchung wurden beide Scores in den letzten Jahren vor allem aufgrund ihrer
leichten Handhabung immer mehr auch in der Evaluation von Patienten mit spontanen
intrazerebralen Blutungen eingesetzt. Da keiner der beiden Scores den
Unfallmechanismus und die genaue Blutungsursache berticksichtigt, scheint diesem
Vorgehen auch nichts im Wege zu stehen.
In der vorliegenden Untersuchung waren fir den GOS die Werte 4 und 5 und im DRS
Werte < 6 mit einem guten Outcome assoziiert. Hierbei ist zu erwarten, dass die
Patienten ein groBtenteils selbstindiges Leben fihren koénnen. Zwischen den
Kollektiven besteht ein signifikant messbarer Unterschied in der Morbiditit. Im

Vergleich zur Gruppe der spontanen Blutungen erlangten dreimal mehr Patienten der
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Traumagruppe im Follow-up ein zufriedenstellendes Rehabilitationsergebnis. Die
mittelschweren und schweren Rehabilitationsverldufe kamen in beiden Gruppen gleich
hiufig vor. Es zeigte sich, dass sich Patienten mit einer spontanen intrakraniellen
Blutung signifikant schlechter von der Blutung erholten als Patienten nach einem
Trauma. Der Mittelwert aller DRS-Werte war in der Traumagruppe um 3 Punkte
geringer und somit das funktionelle und kognitive Outcome besser. Vergleicht man die
beiden Kollektive nicht nur anhand eines guten Rehabilitationsergebnisses, sondern
anhand aller Ergebnisse miteinander, so schneidet die Traumagruppe im Vergleich zu
der Spontangruppe im GOS um 0.7 Punkte besser ab. Hierbei spielen die Unterschiede
beziiglich des durchschnittlichen Alters und der mittleren Blutdriicke der beiden
Kollektive eine entscheidende Rolle. Die Traumagruppe ist zum einen deutlich junger
und weist zum anderen niedrigere Blutdriicke auf als die Gruppe der spontanen

intrakraniellen Blutungen.

4.1.3 Mortalitit der Patienten mit SHT

Die Mortalitdtsraten unterscheiden sich zwischen den Studien stark. Wihrend die
Gesamtmortalitit unseres Traumakollektives bei 40,2 % lag, geben Hukkelhoven et al.
(2005) eine Mortalitit von 31 % an. Demetriades et al. (2004) geben die Mortalitit aller
schweren Schidel-Hirn-Traumata mit 60 % an, Lefering et al. (2008) beschreiben die
Gesamtmortalitit einer traumatischen intrazerebralen Blutung mit 22,1 %. Zur letzt
genannten Untersuchung sei hinzugeftgt, dass die Erfassung der Verletzungsschwere
anhand des Abbreviated Injury Scales (AIS) stattgefunden hat. Der Wert von 22,1 %
beinhaltet alle Patienten, die einen Wert von = 4 auf der 6-stufigen Skala hatten, sodass
sicherlich im Vergleich zu unserem Kollektiv auch weniger schwerverletzte Patienten in
die Berechnung mit eingegangen sind. Im Vergleich zu der unter 4.1.4 angegebenen
Mortalitit der Patienten mit einer spontanen intrazerebralen Blutung ist die grof3e
Bandbreite der Zahlen in der hier diskutierten Gruppe auf die uneinheitliche Erfassung

des Mortalititsgrundes zuriickzufithren.
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Des Weiteren wurden in unser Traumakollektiv nur Patienten einbezogen, die aufgrund
eines SHT eine Anisokorie aufwiesen. Dies hat zur Folge, dass ausschlief3lich schwere
SHT-Patienten untersucht wurden. Im Literaturvergleich (Demetriades et al. (2004);
Hukkelhoven et al. (2005); Lefering et al. (2008)) mit schwer verletzten Patienten ist die

gefundene Mortalititsrate von 40.2 % cher als niedrig einzustufen.

4.1.4 Mortalitit der Patienten mit spontaner intrazerebraler Blutung

Die Gesamtmortalitit in der Gruppe der spontanen intrazerebralen Blutungen lag in
unserem Kollektiv bei 60,9 %. Auch in dieses Kollektiv wurden nur Patienten
cinbezogen, die eine spontane Blutung mit derartig groBer Raumforderung oder
raumfordernder Wirkung darboten, dass eine Anisokorie auftrat. Dies bedeutet, dass in
unserem Kollektiv im Vergleich zu vielen anderen Studien nur schwergradige
intrakranielle Blutungen eingeschlossen wurden. Dennoch findet man auch in der
Literatur dhnliche Mortalititsangaben. Die in Literaturvergleichen zu findenden
Zahlenangaben stehen im FEinklang mit den von uns gefundenen Werten. In einer
Veroffentlichung von Kalff et al. (1992) ist von 60 % Gesamtmortalitit die Rede. Naval
et al. (2008) beschrieben bereits innerhalb der ersten 30 Tage eine Mortalitit von 50 %
und konnten in ihrer Studie zeigen, dass die spontane intrakranielle Blutung die hochste
Mortalitit aller zerebrovaskuliren FEreignisse hat. Fir Patienten mit akuter

Subarachnoidalblutung geben van Gijn et al. (2007) eine Gesamtmortalitit von 50 % an.

4.1.5 Diskussion des klinischen Kollektivs
4.1.5.1 Demografische Daten bei Patienten mit SHT

Das Alter spielt fiir das Outcome unserer Patienten in beiden Gruppen eine
mal3gebliche Rolle. Die Patienten, die eine Anisokorie aufgrund eines Traumas gegen
den Schidel erlitten hatten, wurden mit einem Durchschnittsalter von 49,8 Jahren in die
UMG eingeliefert. In der dazu bisher veroffentlichten Literatur lieBen sich dhnliche
Altersbereiche nicht finden (Signorini et al. 1999, Andrews et al. 2002, Hukkelhoven et
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al. 2005). In diesen Publikationen lag das Durchschnittsalter zwischen 32,8 (§D = 12,4)
und 43 Jahren (§D = 21) und somit deutlich niedriger. Das hohe Durchschnittsalter
unserer Stichprobe lésst sich sicherlich auch darauf zuriickzufihren, dass die deutsche
Bevolkerung die drittilteste Bevolkerung der Welt ist. Das mittlere Alter in Deutschland
liegt bei 44,2 Jahren (Statistisches Bundesamt 2014). Des Weiteren konnte ein
Unterschied im Durchschnittsalter darauf zurickzufihren sein, dass in vielen anderen
Untersuchungen der Anteil an Verkehrsopfern deutlich hoéher ist. Hiufig sind bei
Verkehrsunfillen vor allem Fahranfinger und somit meist junge Verkehrsteilnehmer
beteiligt. In unserem Kollektiv wurden dagegen besonders viele Stiirze als Ursache der
Blutung erfasst. Die Aufteilung des Traumakollektivs nach Geschlecht zeigte, dass in
dem vorliegenden Kollektiv mehrheitlich méannliche Patienten betroffen waren. Diese
Geschlechterverteilung konnten auch Rickels et al. (2011) zeigen. Ein Grund hierftr ist
das hohere Risikoverhalten ménnlicher Stralenverkehrsteilnehmer sowie die Austibung

von risikoreichen Berufen, wie z.B. Dachdecker, Gertistbauer und andere.

4.1.5.2 Demografische Daten der spontanen intrazerebralen Blutung

Im Mittel waren die Patienten, die nach einer spontanen intrazerebralen Blutung eine
Anisokorie aufwiesen, 60,6 Jahre alt. Ahnliche Altersstrukturen mit einem
Mittelwertbereich von 56,6 bis 66,6 Jahren zeigten bereits groflere Studien auf diesem
Themengebiet (Schiitz et al. 1990, Rosenow et al. 1997, Hemphill et al. 2001, Mendelow
et al. 2005, Pantazis et al. 2006). Die Aufteilung nach Geschlecht in der Gruppe der
spontanen intrazerebralen Blutungen zeigte im Vergleich zur Traumagruppe eine
entgegengesetzte Verteilung. 61,7 % der Patienten waren weiblich, 38,3 % minnlich.
Ein Grund fir diese Verteilung zu Ungunsten der Frauen ist eine erhohte Inzidenz fir
das Erleiden einer SAB weiblicher Patienten (van Gijn et al. 2007). Auch in unserem
Kollektiv waren von 26 Patienten mit einer spontanen SAB 20 Patienten weiblich und
nur 6 minnlich. Des Weiteren werden Frauen in unserer Gesellschaft dlter als Minner,
was zu einem erhohten Risiko fiir das Erleiden einer spontanen Blutung fithrt (Jeon et

al. 2013).
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4.1.5.3 Vorerkrankungen der beiden Kollektive

Von insgesamt 94 Patienten im Traumakollektiv hatten 49 Patienten (52,12 %) keinetlei
Vorerkrankungen. Die hohe Zahl zuvor gesunder Patienten ldsst sich durch den
jungeren Altersdurchschnitt im Gegensatz zur Gruppe der Patienten mit spontanen
Hirnblutungen erkliren. Mit zunehmendem Alter steigt auch die Anzahl der
Vorerkrankungen an.
Bei nur 26 Patienten (27,66%) war eine Vorerkrankung des Herz-Kreislaufsystems
bekannt. In der Gruppe der Patienten mit spontaner Hirnblutung lag die Zahl mit 46
Patienten (56,8%) deutlich hoher.

In der Gruppe der spontanen Hirnblutungen waren nur bei 24 der insgesamt 81
Patienten (29 %) keine Vorerkrankungen bekannt. Dafiir verantwortlich sind die
negative Selektion von Vorerkrankten in dieser Patientengruppe, das hohere
Durchschnittsalter der Gruppe und der Fakt, dass die Herz-Kreislaufvorerkrankungen
und der hohere Anteil an Patienten mit Diabetes negative Prognosefaktoren fiir das

Auftreten einer spontanen Hirnblutung sind (Greenberg et al. 1990).

4.2 Univariate Analyse der Parameter zum Outcome

4.2.1 Alter

Um das Outcome anhand des Alters der Patienten und nach den beiden Grundentititen
spontane zerebrale Blutung und Trauma zu beurteilen wurde der Glasgow Outcome
Scale sowie der DRS in dieser Untersuchung benutzt. Dabei stellten wir fest, dass das
Alter signifikant das Outcome beeinflusste. Patienten = 50 Jahre hatten, verglichen mit
den unter 50-Jdhrigen, eine 26-fach erhéhte Wahrscheinlichkeit aufgrund ihres Traumas
zu versterben. In der Gruppe der spontanen Blutungen lag der Unterschied der beiden
Altersgruppen im Mittel bei < 1 Punkt auf der DRS. Vergleicht man die tiberlebenden
Patienten unter 50 Jahren der Traumagruppe mit denen gleichen Alters nach einer

spontanen Blutung, so zeigt sich, dass erstere Gruppe im DRS im Mittel um 4 Punkte
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besser abschnitt. In der Gruppe der tber 50-Jdhrigen dagegen schnitten die Trauma-
Patienten mit durchschnittlich 1 Punkt schlechter ab als die Patienten nach einer
spontanen Blutung.  Dies deutet auf eine hohere Gewichtung des Alters als

Prognosefaktor bei SHT- Patienten hin.

Bei der Auswertung des DRS wurden nur die iiberlebenden Patienten einbezogen.
Dabei ist zu beachten, dass mehr Patienten nach einer spontanen Blutung verstarben als
nach einem Trauma. Ein Rickschluss, dass das Outcome der tiber 50-]Jahrigen nach
einer spontanen Blutung besser sei als das der Trauma-Patienten ist daher nicht
moglich.

In den Auswertungen beztiglich des GOS zeigte sich ein dhnliches Bild. Die unter 50-
Jahrigen Patienten aus der Traumagruppe hatten ein um 2 Punkte besseres Outcome als
die Patienten iiber 50 Jahren. Ahnliches gilt fiir die unter 50-Jihrigen aus der
Spontangruppe. Diese hatten im Vergleich zu den tiber 50-Jdhrigen ein um 0.7 besseres
Outcome.

In den meisten Ver6ffentlichungen, die sich mit der Erstellung eines Outcome-Scores
nach einer spontanen ICB beschiftigen, wird das Alter als Hauptpridiktor angefithrt. Es
wird berichtet, dass ein hoheres Alter einen negativen Einfluss auf die
Uberlebensqualitit hat. Exakte Altersangaben fehlen jedoch in den meisten Studien
(Kalff et al. 1992; Rosenow et al. 1997; Dennis 2003; Weimar und Diener 2003;
Sorimachi und Fujii 2010). In der Untersuchung von Kalff et al. (1992) konnte fiir beide
Gruppen bei steigendem Alter der Patienten ein schlechteres Outcome gezeigt werden.
Studien mit genauen Altersangaben geben Altersbereiche zwischen = 65 Jahren bis = 80
Jahren an (Schiitz et al. 1990; Hemphill et al. 2001; Cheung et al. 2003; Ruiz-Sandoval et
al. 2007; Rost et al. 2008). Hemphill et al. (2001) fanden einen signifikanten Einfluss auf
die 30-Tage Mortalitit bei einer Altersgrenze = 80 Jahren.

Die Ergebnisse der vorliegenden Untersuchung lassen sich mit den Erkenntnissen von
Ruiz-Sandoval et al. (2007) vergleichen. In beiden Untersuchungen stiegen die
Mortalitit und ein schlechtes Outcome ab einem Alter von = 65 Jahren signifikant an.

In der Untersuchung von Ruiz-Sandoval et al. (2007) zeigte sich auBerdem, dass ein
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Alter < 53 Jahren einen positiven Prognosefaktor darstellt. Auch Demetriades et al.
(2004) beschreibt eine Altersgrenze in der Mitte der finften Dekade als prognostisch
signifikant.

In der Regel erfolgt die Einteilung des Alters bindr, wie beispielsweise beim
sogenannten ICH-Score, einer Graduierungsskala fur Patienten mit einer ICB nach
Hemphill et al. 2001. Hier erhilt ein =80 Jahre alter Patient einen Punkt fiir eine
schlechtere Prognose, jiingere Patienten erhalten keinen Punkt. Es gibt jedoch auch
vereinzelt Studien, die den Einfluss des Patientenalters auf Morbiditit und Mortalitit
nicht finden konnten (z. B. Broderick et al. 1993). Das Alter, welches in dieser Studie
lediglich als Co-Faktor untersucht worden ist, hatte laut Broderick et al. keinen Einfluss
auf das Outcome. In der Gruppe der Patienten, die durch ein Trauma eine Hirnblutung
erlitten, wurde, wie bereits oben dargestellt, ebenfalls das Alter als wichtiger
Prognosefaktor fir das Outcome gefunden. Dies wurde auch von anderen
Arbeitsgruppen ohne genaue Altersangaben bestatigt (Hukkelhoven et al. 2005;
Demetriades et al. 2006; Murray et al. 2007; Otani et al. 2010). Viele andere
Verotfentlichungen beschreiben Altersbereiche zwischen 60 und 65 Jahren als negativen
Prognosefaktor beim SHT (Choi et al. 1991; Wilberger et al. 1991; Huber-Wagner et al.
2010). Die Arbeit von Kuhne et al. (2005) zeigte, dass sowohl Mortalitit als auch
Morbiditit schon mit einem Alter von = 55 Jahren ansteigt. Haselsberger et al. (1988)
untersuchten Patienten mit subduralen Himatomen (SDH). Dabei stellten sie fest, dass
die Sterblichkeit in der zweiten und sechsten Lebensdekade gleich hoch war. Die hohe
Sterblichkeit in jungen Jahren konnte auf das Unfallereignis mit weiteren
Begleitverletzungen und das hoéhere Risiko als junger Mensch im StraBenverkehr zu
verunfallen zuriickgefithrt werden. Die ansteigende Mortalitit und Morbiditit bei
héherem Lebensalter lisst sich fiir beide Gruppen auch unterstiitzend mit der
steigenden Anzahl an Begleiterkrankungen erkliren. Dennoch spielt unserer Meinung
nach das Alter des betroffenen Organismus und das dadurch limitierte Potenzial zur
Rehabilitation auch ohne Begleiterkrankungen eine wichtige Rolle. Die Ergebnisse

unseres Kollektivs zusammen mit der vorhandenen Literatur zeigen, dass das Alter
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einen maf3geblichen, wenn nicht sogar den wichtigsten Prognosefaktor fiir das Outcome

aller Blutungsentitaten darstellt.

4.2.2 Geschlecht

Das Geschlecht als Pridiktor bei Patienten mit einer spontanen intrakraniellen Blutung
wird in den bisherigen Veroffentlichungen in beide Richtungen diskutiert. In der
vorliegenden Studie konnte keine signifikante Abhingigkeit zwischen Geschlecht und
Outcome unserer Patienten gefunden werden. Dies bestitigt auch die Mehrzahl der
Untersuchungen aus der Literatur (Giroud et al. 1991; Broderick et al. 1993; Hemphill et
al. 2001; Dolderer et al. 2004). Zwei unabhingige Untersuchungen beschreiben jedoch
einen Einfluss des Geschlechts auf das Outcome bei spontanen intrakraniellen
Blutungen. Dabei wurde das weibliche Geschlecht als ein unabhingiger Pridiktor fir
eine spatere funktionelle Abhingigkeit bzw. ein schlechteres Outcome gefunden
(Weimar und Diener 2003; Cheung und Zou 2003). Hier sei dazu gesagt, dass sich die
Untersuchung von Weimar und Diener (2003) sowohl auf himorrhagische als auch auf
ischimische Insulte stitzt. Rosenow dagegen fand heraus, dass das minnliche
Geschlecht eine leicht erhdhte, jedoch verzégerte Mortalitit mit sich bringt (Rosenow et
al. 1997). Nach Rosenow et al. verstarben die Patienten nach mehr als 30 Tagen. In der
Gruppe der Traumapatienten konnte anhand des vorliegenden Kollektivs ebenfalls
keine signifikante Abhingigkeit des Outcomes vom Geschlecht bewiesen werden. Dies
bestitigen auch die Ergebnisse bereits veroffentlichter Literatur (Wilberger et al. 1991,
Murray et al. 2007, Huber-Wagner et al.2010).

4.2.3 Blutdruck

Der Blutdruck spielt bei Patienten mit aktiven Blutungen im Schidel eine entscheidende
Rolle. Dabet stellt der sonst schitzende knécherne Schidel ein Problem dar. Kommt es
zu einer intrakraniellen Blutung und konsekutiv zu einer Raumforderung im Schidel, so
muss der arterielle Blutdruck ansteigen um die Perfusion des Hirngewebes zu
gewihrleisten. Diesen durch die Medulla oblongata gesteuerten Mechanismus

bezeichnet man als Cushingreflex. Da MAD (mittlerer arterieller Druck) minus ICP
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(intrakranieller Druck) den zerebralen Perfusionsdruck (CPP) ergibt steigt reflektorisch
bei zunehmendem ICP auch der MAD an. Daraus konnen sich systolische Blutdriicke
von bis zu 300 mmHg ergeben. Das gesteigerte Herzzeitvolumen (HZV) kann oft nicht
dauerhaft aufrechterhalten werden, und die Patienten koénnen eine bradykarde
Rhythmusstérung erleiden und zu dem lebensbedrohlichen intrakraniellen Prozess auch
kardial dekompensieren. Der Cushingreflex ist anfinglich ein tberlebenswichtiger
Vorgang. Je lianger jedoch diese Spirale aus Hirndrucksteigerung und
Blutdrucksteigerung andauert, umso bedrohlicher wird es fiir den Patienten (Fodstad et
al. 2006). Je hoher der Blutdruck ansteigt, desto schneller und drastischer nimmt die
Blutung im Schidel zu. Dies verkiirzt die Zeitspanne, in der eine kurative Behandlung
moglich ist und fithrt schneller zu irreparablen Hirnschidden. Aufgrund dieser Tatsachen
sollte dem Blutdruck auf der Suche nach Prognosefaktoren ein besonderer Stellenwert
zukommen. Bisher wurde wissenschaftlich vor allem der Zusammenhang zwischen
Hypotonie und Hirnblutungen erforscht. Im Rahmen der IMPACT-Studie
(Hukkelhoven et al. 2005) wurden Prognosefaktoren bei Patienten mit traumatischen
Hirnverletzungen untersucht. Es zeigte sich, dass Patienten mit einer Hypotonie zum
Zeitpunkt der Einlieferung ein schlechteres Outcome aufwiesen. Die Ursache fur die
Hypotonie lag zumeist in einer hypovoldmischen Kreislaufsituation, sodass weniger der
Druck der Raumforderung im  Schddel als vielmehr der Mangel an
Sauerstofftransportern in Form von Erythrozyten das Problem waren. FEine
Untersuchung von Sellmann et al. (2012) konnte zeigen, dass Patienten mit einem
systolischen Blutdruck von tber 160 mmHg wihrend und nach der Akutphase ein
deutlich schlechteres Outcome gegentiber den Patienten mit normalen Blutdruck-

Parametern hatten.

Die vorliegende Untersuchung bestitigt, dass im Kollektiv der Traumapatienten die
Hypertension mit einem systolischen Wert von tiber 160 mmHg das Outcome negativ
beeinflusst.

Im Kollektiv der Patienten mit spontanen intrakraniellen Blutungen konnte die

Hypertonie als Prognosefaktor nicht mit dem Outcome in Verbindung gebracht
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werden. Auch Cheung und Zou (2003) konnten zeigen, dass eine hypertone
Kreislaufsituation nicht prognoserelevant war. Jedoch ist eine chronische arterielle
Hypertonie ein unumstrittener Risikofaktor fiir das Entstehen einer spontanen
intrakraniellen Blutung (Brott et al. 1986; Rosenow et al. 1997; Ariesen et al. 2003;
Haenggi und Steiger 2008). Brott et al. (1986) haben zudem gezeigt, dass ca. ein Drittel
der Patienten, die in der Vorgeschichte eine arterielle Hypertonie aufwiesen, auch zum
Zeitpunkt der Einlieferung ins Krankenhaus eine hypertensive Blutdrucksituation
zeigten. Diese Beobachtung lisst zumindest indirekte Schlisse beziiglich des Outcomes
zu. Aufgrund der chronischen arteriellen Hypertonie hat eine irreversible Schidigung
des arteriellen HirngefiBsystems bereits stattgefunden und das Risiko einer
lebensbedrohlichen Hirnblutung nimmt von Jahr zu Jahr zu. Mit Blick auf die Daten der
vorliegenden Untersuchung und der zitierten Literatur scheint ein erhéhter Blutdruck
das Outcome der Patienten zu verschlechtern. Zum einen, da bei initialen systolischen
Blutdriicken von >160 mmHg und einsetzendem Cushingreflex deutlich schneller
lebensbedrohliche Blutdriicke zur ausreichenden Perfusion des Hirngewebes erzeugt
werden missen. Zum anderen rupturieren die durch die chronische Hypertonie
geschadigten zerebralen Blutgefil3e bei einer erneuten Blutdruckspitze deutlich schneller

als nicht vorgeschidigte zerebrale Blutgefile.

4.2.4 Antikoagulation

Die priventive Antikoagulation und Thrombozytenaggregationshemmung ist bei einer
immer grofer werdenden Anzahl an Patienten in der Medikamentenanamnese
vorzufinden. Die Haufigkeit steigt mit zunehmendem Alter und damit verbundenen
zusitzlichen Risikofaktoren wie beispielsweise Vorhofflimmern, ischdimischem Insult,
Zustand nach kunstlicher Herzklappenimplantation oder nach stattgehabter arterieller

Lungenembolie.

Das am hiufigsten verschriebene orale Antikoagulans in Deutschland ist
Phenprocoumon (Marcumar®), die haufigsten Thrombozytenageregationshemmer sind

Clopidogrel (Plavix®) und Acetylsalicylsdure (Aspirin®). In der aktuellen S3-Leitlinie
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Prophylaxe der vendsen Thromboembolie (1'TE), welche von den 24 grofiten deutschen
medizinischen Fachgesellschaften gemeinschaftlich ver6ffentlicht wurde, sind auer den
oben genannten Antikoagulantien auch neuere orale Antikoagulantien, sogenannte
NOAKS, wie Dabigatran (Pradaxa®) und Rivaroxaban (Xarelto®) empfohlen. Bei der
Auswahl der korrekten antikoagulativen Therapie entscheidet vor allem der
Wirkmechanismus des Medikamentes. Thrombozytenaggregationshemmer wirken
nahezu ausschlieBlich im arteriellen Gefilsystem. Die auf Gerinnungsfaktoren direkt
(Phenprocoumon, Rivaroxaban und Dabigatran u.v.a.) oder indirekt (Heparine oder
Heparinoide) wirkenden Antikoagulantien wirken dagegen iuberwiegend im vendsen

System.

Um orale Antikoagulantien wie z.B. Marcumar in der Notfallsituation zu antagonisieren
eignet sich nur die externe Gabe von Gerinnungsfaktoren wie z.B. PPSB
(Prothrombinkonzentrat). Dies fithrt zu erheblichen Mehrkosten in der Behandlung der
Patienten. Ist eine Antagonisierung nicht mit sofortiger Wirkung notwendig, kann die
Gerinnungsfaktorensynthese zumeist mit einer hochdosierten Vitamin K Gabe
innerhalb von 6-10 Stunden wiederhergestellt werden. Die neuen oralen
Gerinnungshemmer (NOAKS) wie Dabigatran und Rivaroxaban sind momentan nur
teilweise durch eine spezielle Notfallhimodialyse zu antagonisieren. Dies ist in der
Akutsituation jedoch nicht durchfithrbar. Im Gegensatz zu Phenprocoumon mit einer
Plasmahalbwertszeit von 160 Stunden haben die neuen Gerinnungshemmer jedoch eine
wesentlich geringere Plasmahalbwertszeit von nur 14 Stunden. Erste Antidote der
NOAKS haben die Zulassung in Deutschland erhalten, so dass sich die Notfalltherapie

von hiermit behandelten Patienten in den kommenden Jahren wohl wandeln kénnte.

Die Einnahme von Thrombozytenaggregationshemmern wie Acetylsalicylsiure oder
Clopidogrel fithrt zu einer kompletten irreversiblen Funktionslosigkeit aller zum
Zeitpunkt der Einnahme zirkulierenden Thrombozyten. Falls eine Notfall-Operation
unter ASS- oder Clopidogreleinnahme stattfinden muss, ist die einzige Mdglichkeit zur
Wiederherstellung ~ einer  thrombozytiren =~ Hamostase  die =~ Gabe  von

Thrombozytenkonzentraten. Ein Antidot ist fir die beiden verschiedenen Wege der
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Thrombozytenaggregationshemmung nicht vorhanden. Zu beachten ist, dass bei einer
Plasmahalbwertszeit von 7 bis 8 Stunden fir das Clopidogrel nach einer abgelaufenen
Halbwertszeit noch immer 50 % des wirksamen Metaboliten zirkulieren und auch die

transfundierten Thrombozyten funktionslos machen.

Die vorliegenden Ergebnisse zeigen, dass eine Antikoagulation sowohl im vendsen als
auch arteriellen System in der Gruppe der Traumapatienten einen negativen
prognostischen Einfluss auf das Outcome hatte. Auch in anderen Studien wurde eine
Steigerung der Mortalitit gegentber der Kontrollgruppe zwischen 7 und 50 %
beschrieben (Ferrera und Bartfield 1999; Karni et al. 2001; Mina et al. 2002; Mina et al.
2003).

Bei genauerer Betrachtung der vorliegenden Daten fillt jedoch auf, dass die
Traumapatienten mit Antikoagulation im Mittel 74 Jahre alt waren. Die Gruppe ohne
Antikoagulation war dagegen im Mittel nur 45 Jahre alt und damit deutlich jinger. Die
Variablen Alter und Antikoagulation konfundieren unabsichtlich, dies ist aber aus
medizinischer Sicht erklirbar. Um den Einfluss der Antikoagulation unabhingig vom
Alter zu untersuchen, sollte in einer fortfiihrenden Untersuchung eine grofere
Stichprobe mit Patienten aus der 7. und 8. Lebensdekade untersucht werden. Diesen
Ansatz verfolgten Mina et al. (2003) bereits in den USA. IThr aus zwei Gruppen
bestehendes Patientenkollektiv umfasste Patienten nach einem SHT und war im Mittel
77 Jahre alt. Eine Gruppe umfasste 25 Patienten, die Warfarin zum Zeitpunkt des
Traumas einnahmen. Die andere Gruppe mit 47 Patienten etlitt ebenfalls ein SHT, hatte
jedoch keine Gerinnungshemmer eingenommen. Die Autoren fanden heraus, dass die
Antikoagulation zu einem schlechteren Outcome fihrte. Die FEinnahme von
Antikoagulantien scheint daher trotz der Konfundierung mit dem Alter in der Gruppe
der Traumapatienten eine negative prognostische Bedeutung zu haben. Fir die Gruppe
der Patienten mit einer spontanen intrakraniellen Blutung liel3 sich keine signifikante
Relevanz der Antikoagulation auf das Outcome ermitteln. Hier sei noch einmal darauf
hingewiesen, dass unsere Patienten ein am schwersten betroffenes Kollektiv darstellten.

Alle Patienten hatten am Unfallort oder im Schockraum eine Anisokorie gezeigt. Dieser
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insgesamt schlechte Zustand und die damit verbundene negative Prognose der Patienten
kénnte die Signifikanz andere Prognosefaktoren wie z.B. eine vorbestehende
Antikoagulation verdeckt haben. Somit ist eine Vergleichbarkeit der Patientenkollektive
mit anderen Studien (Kalff et al. 1992, Naval et al. 2007) nicht gewihrleistet. Kalff et al.
(1992) beschreiben, dass die Sterblichkeit bei Patienten mit einer spontanen
intrakraniellen Blutung und Antikoagulation bei 70 % liegt. Naval et al. (2007)
postulierten ebenfalls, dass sich die Prognose bei Antikoagulation verschlechtert, genaue
Zahlen wurden jedoch nicht genannt. Ahnlich der Hypertonie scheint auch die
Antikoagulation als Risikofaktor fiir eine spontane intrakranielle Blutung zu gelten (Woo
und Broderick 2002). Rosenow et al. (1997) spricht sogar davon, dass in 9 -14 % aller
Fille die Antikoagulation alleinige Ursache fiir das Auftreten einer spontanen
intrakraniellen Blutung sei. Ahnlich der Gruppe der Traumapatienten konfundieren
Alter und Antikoagulation auch in der Gruppe der spontanen ICB-Patienten. Die nicht
bestatigte Signifikanz der Antikoagulation konnte durch das hohe Alter der Patienten

verdeckt worden sein.

4.2.5 GCS

In den vorliegenden Daten wurde der GCS optimalerweise zu drei Zeitpunkten
wihrend der Behandlung der Patienten erhoben. Initial wurde er durch den
Rettungsdienst oder Notarzt an der Unfallstelle dokumentiert, erneut bei Einlieferung in
die UMG und zuletzt zum Zeitpunkt der Entlassung. Keine der Einschitzungen der
drei Zeitpunkte stand in signifikantem Zusammenhang mit dem Uberleben der
Patienten. Dies galt sowohl fiir die Traumagruppe als auch fiir die Spontangruppe. Ein
Grund fir den fehlenden Zusammenhang konnte in der mangelnden Quantitit der
Einschitzungen liegen. Es gelang nur bei ca. 70 % der Patienten tatsichlich, die drei
Erhebungszeitpunkte zu recherchieren. Ahnlich sieht es auch bei anderen deutschen

Untersuchungen aus. Rickels et al. (2011) fanden heraus, dass nur bei 56 % aller
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Schidel-Hirn-Traumata der GCS oder eine andere neurologische Untersuchung durch
medizinisches Personal durchgefihrt wurde. Bei einer gesonderten Betrachtung
ausschlief3lich von Notirzten erfolgte immerhin in 70,9 % aller Fille eine neurologische
Untersuchung am Unfallort (Rickels et al. 2011). Bei Hubschraubereinsitzen und damit
verbundenen schwer erkrankten Patienten erfolgte eine GCS-Erhebung nur in 61 % der
Fille (Rickels et al. 2011). Ein weiterer Grund fir den fehlenden Zusammenhang
kénnte durch eine Fehlinterpretation der GCS-Werte zustande gekommen sein.
Insgesamt hatten 86 % der Patienten einen GCS von = 4. Die GCS-Werte zum
Zeitpunkt der Einlieferung in die UMG sind jedoch durch bereits erfolgtes arztliches
Handeln bei 41 % der Patienten artifiziell verfilscht. Dies wurde ebenfalls in einer
Untersuchung von Marion und Carlier (1994) gezeigt und bestitigt unsere Ergebnisse.
Das bisherige medizinische Handeln, wie beispielsweise eine fir die endotracheale
Intubation indizierte Narkose, beeinflusst stark die Evaluation (Stochetti et al. 2004). In
der Veroffentlichung von Grote et al. (2011) wurde auf die schlechte Sensitivitit von
56,1 % des GCS hingewiesen. Grote et al. empfehlen daher zur Evaluation von SHT-
Patienten ein anatomisches Scoring-System, wie z.B. den AIS (Abbreviated Injury
Scale), um den Schweregrad der Verletzung besser einschitzen zu konnen. Bisher als
prognostischer Faktor genutzt wird der GCS uv.a. im Sequential Trauma Score (STS) von
Huber-Wagner et al. (2010). In diesem Score werden zu drei Zeitpunkten wihrend der
Behandlung der Polytrauma-Patienten Parameter erhoben und in das Scoring mit
einbezogen. Der STS nutzt den GCS zwar fur prognostische Zwecke, jedoch nur als
bindren Faktor (GCS <8 ja/nein) und nicht als 15-stufige Skala. Die Einteilung, die von
Huber-Wagner et al. (2010) getroffen wurde, entspricht auch der Empfehlung zur
Intubation am Unfallort bei Traumapatienten der deutschen Gesellschaft fiir
Unfallchirurgie. Anstelle der Punkteeinteilung des GCS koénnte man auch die Variable
Intubation ja/nein verwenden. Nach den bisherigen Literaturergebnissen erscheint es
sinnvoller, den GCS in Teilen zu integrieren. Dies erfolgte in einigen Untersuchungen,
in welchen nur der GCS Motor Score (von 6 Punkte fiir befolgte Aufforderung bis 1
Punkt fir keinerlei Reaktion auf Schmerzreize) in die Prognoseberechnung mit

einbezogen wurde (Murray et al. 2007; Hukkelhoven et al. 2005; Choi et al. 1991).
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Wilberger et al. (1991) beschreiben, dass bei Patienten mit einer akuten subduralen
Blutung ein GCS von = 4 signifikant prognostisch ungtnstig ist. Levy et al. (1994) und
Levy et al. (2000) haben zwei Publikationen zum Thema GCS als Prognosefaktor bei
Schidel-Hirn-Traumata veroffentlicht. Das Ziel war in beiden Fillen herauszufinden ob
aufgrund des GCS bei Einlieferung eine Operation erfolgen sollte oder nicht. Die
Ergebnisse zeigten, dass eine operative Therapie einen Einfluss auf das Uberleben der
Patienten mit einem niedrigen GCS (< 9) hat, jedoch nicht auf die Morbiditit. Signorini
et al. (1999) und Andrews et al. (2002) beschreiben ebenfalls eine signifikante
Korrelation des GCS auf das Uberleben der Patienten mit einer OR von 1,3 bzw. 2,3.
Man konnte anhand der vorliegenden Daten aus der Literatur den Eindruck gewinnen,
dass der GCS entgegen unseren Ergebnissen womdglich doch als Prognosefaktor
relevant ist. Es ist jedoch weiter fraglich, ob ein Score, der laut der Verfasser Jennet und
Teasdale (1974) zur Momentaufnahme gedacht ist, sich tatsichlich zur Einschitzung des
Outcomes nutzen lasst. Gleichzeitig muss die Storanfalligkeit durch eine Hypotonie,
Hypoxie und Sedation bedacht werden, welche den Einfluss auf die Prognose
abschwicht. Insgesamt sei anhand unserer Untersuchung und der Literatur, die sich mit
dem prognostischen Wert des GCS beschiftigt, gesagt, dass der GCS ein gutes
Instrument zur schnellen Evaluation des Patienten ist. Sein prognostischer Stellenwert
ist jedoch als begrenzt und allenfalls in dem von Huber-Wagner et al. (2010) genutzten
Ausmaf3 sinnvoll. In der Gruppe der Patienten mit spontanen Hirnblutungen wurde
ebenfalls der GCS zur Prognoseberechnung untersucht. Hier konnten in gleicherweise
keine signifikanten Ergebnisse beziiglich des Outcomes gefunden werden. Neben
unserer Studie gibt es einige weitere Untersuchungen, welche sich mit dem GCS als
Prognosefaktor bei Patienten mit einer spontanen Hirnblutung beschiftigt haben. In
verschiedenen Publikationen wird fir den GCS ein pridiktives Potential auf die 30-
Tage-Mortalitit bei Patienten mit spontaner intrakranieller Blutung beschrieben
(Hemphill et al. 2001; Broderick et al. 1993; Thurim et al. 1988). Ahnlich wie in der
Untersuchung von Huber-Wagner et al. (2010) dichotomisieren auch Ruiz-Sandoval et
al. (2007) das Patientenkollektiv. Hier wird von einem unginstigen Outcome

gesprochen, sobald ein GCS von = 8 bei Einlieferung ins Krankenhaus vorliegt.
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Sampron et al. (2010) empfehlen den GCS als Entscheidungshilfe pro oder contra einer
Operation bei Patienten mit oberflichlicher intrakranieller Blutung. In ihrer
Untersuchung stellten sie fest, dass vor allem Patienten mit einem GCS-Wert zwischen
4 und 8 von einer Operation profitieren. Des Weiteren konnten wir zeigen, dass die
GCS-Werte bei Ereignis nicht signifikant mit den GOS-Werten bei Entlassung bzw. im

Follow up korrelierten.

4.2.6 Laborwerte

In dieser Arbeit wurde eine Vielzahl von Laborparametern analysiert. Aufgrund der
Verflgbarkeit und Validitit der Dokumentation konnten in die statistische Auswertung
jedoch nur der Himoglobin Wert (Hb) und der Kohlendioxid-Partialdruck (pCO2) mit
einbezogen werden. Der Hb-Wert gilt als einer der wichtigsten chirurgischen
Verlaufsparameter. In die Auswertung wurden sowohl der erste im Schockraum
gemessene Wert als auch der im Verlauf der stationiren Behandlung in der UMG
niedrigste gemessene Wert mit einbezogen. Im Vergleich der beiden Gruppen konnten
bei Patienten mit spontanen Hirnblutungen stets signifikant héhere Hb-Werte gemessen
werden als in der SHT-Gruppe. Ein signifikanter Unterschied zwischen iiberlebenden
und verstorbenen Patienten hinsichtlich des Himoglobinwertes konnte jedoch nicht
festgestellt werden.
Die niedrigeren Hb-Werte in der SHT-Gruppe lassen sich durch den hdéheren
Blutverlust aufgrund der Begleitverletzungen des Abdomen und der Extremititen
erkliren. Gleichzeitig sind diese extrakraniellen Verletzungen, wie bereits oben
beschrieben, aber erst ab einem AIS = 4 hinsichtlich der Mortalitit entscheidend
(Lefering et al. 2008). Zu einem dhnlichen Schluss kommen Haselsberger et al. (1988).
Sie betrachten den Hb-Wert ebenfalls nicht als primiren Prognosefaktor fiir das
Uberleben der Patienten, da vor allem die Begleitverletzungen ursichlich fiir einen Hb-
Abfall sind. Der fehlende Einfluss des Hb-Wertes auf das Uberleben kénnte zum einen
auf den heutzutage schnellen Transport und eine zeitnahe Operation zurtickgefithrt
werden. Zum anderen ist es fraglich, ob der Hb-Wert in Zeiten moderner

Transfusionsmedizin tiberhaupt noch einen groBen Einfluss auf das Ubetleben haben
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kann. Durch die schnelle Verfigbarkeit von Blutprodukten kann der Hb-Gehalt des
Blutes rasch und effizient wieder auf normale Werte angehoben werden.
Im Sequential Trauma Score wurde versucht die Hb-Werte im Schockraum in Bereiche
von < 8 g/dl und > 8 g/dl zu teilen und diesen in die Prognoseberechnung mit
einzubeziechen (Huber-Wagner et al. 2010). Huber-Wagner et al. fanden bei ihren SHT
Patienten dem in dieser Studie gefundenen Mittelwert von 11.82 g/dl (£2.51) ahnliche
mittlere Hb-Werte von ca. 11.5 g/dl. Da auch Huber-Wagner et al. (2010) keinen
signifikanten Einfluss des Hb-Wertes finden konnten, konnte dieser nicht wie
angestrebt mit in den STS einbezogen werden. Fir Patienten mit spontanen
intrakraniellen Blutungen konnte in der Literatur keine Studie gefunden werden, die den
Himoglobinwert als Prognosefaktor fir das Outcome anfithrt. Dies mag daran liegen,
dass der Hb-Wert meist in physiologischen Bereichen liegt, wie auch in unserem
Kollektiv. In den hier vorliegenden Zahlen konnte dem Hb-Wert hinsichtlich des
Ubetlebens ebenfalls keine signifikante Bedeutung zugewiesen werden. Die Hb-Werte
bei Einlieferung in den Schockraum lagen im Mittel bei 12.6 g/dl und waren somit bei
geringer Standardabweichung (£2.15) normwertig.
Der gemessene COj-Partialdruck ist ebenso wie der GCS bei intubiert beatmeten
Patienten nicht zu verwerten. Aufgrund der maschinellen Beatmung und Uberwachung
durch einen Anasthesisten wird der CO5-Partialdruck kontrolliert und den
Anforderungen angepasst und somit verfilscht. Die vorliegenden Laborparameter
zeigten, dass der pCO;, bei allen Patienten zum Zeitpunkt der Messung im Schockraum
immer normwertig war. Dies galt sowohl fiir die Gberlebenden als auch die im Verlauf
verstorbenen Patienten. Es kann daher nicht unterschieden werden, ob der pCO,
bereits wieder aktiv oder passiv respiratorisch ausgeglichen wurde oder gar nicht erst

pathologisch zu hoch oder zu niedrig war.

4.2.7 OP-Zeiten

Wir konnten in unserer Untersuchung sowohl fiir das Gesamtkollektiv als auch fiir die

Untergruppen kein sinnvolles Zeitintervall zwischen Auftreten einer Anisokorie und
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einer OP identifizieren, welches das Outcome positiv oder negativ beeinflusst. Die
Patienten, die an ihrer Blutung verstarben, hatten in unserem Kollektiv im Mittel ein
statistisch signifikant kiirzeres Intervall zwischen Anisokorie und OP-Beginn im
Vergleich zu den tberlebenden Patienten. Dies konnte man damit erkliren, dass diese
Patienten bereits praoperativ vital bedrohter waren und somit schneller operiert wurden.
In der Literatur finden sich je nach Ursache unterschiedliche Angaben beztglich des
Zeitraumes und der Art der Behandlung nach Feststellung einer Anisokorie (Cohen et
al. 1996, Morgenstern et al. 2010, Wilberger et al. 1991). In den Leitlinien zum
Management der spontanen intrazerebralen Blutungen (Morgenstern et al. 2010) wird
von Zeitriumen von 4 bis 96 Stunden bis zu einer entlastenden wund
blutungsstoppenden Operation berichtet.

Gleichzeitig wird dartiber diskutiert, ob eine frihzeitige Operation bei spontanen
Hirnblutungen gegentiber dem konservativen Vorgehen tberhaupt vorzuziehen ist
(Kalff et al. 1995; Mendelow et al. 2005; Morgenstern et al. 2010). Beispielsweise wurde
in einer Untersuchung von Morgenstern et al. (2010) eine erhéhte Mortalitit aufgrund
von Nachblutungen bei Operationen innerhalb der ersten vier Stunden festgestellt. Aus
den 4ullerst unterschiedlichen Untersuchungsergebnissen, die vorliegende Studie
miteingeschlossen, lisst sich schlussfolgern, dass es fiir Patienten mit einer spontanen
ICB bisher keinen bekannten prognoseentscheidenden Zeitraum zwischen dem
Auftreten einer Anisokorie und der operativen Therapie der Raumforderung gibt.
Jedoch konnte auch bisher ein abwartendes Verhalten keinen Prognosevorteil beweisen.
Anhand der in diesem Abschnitt zitierten Untersuchungen muss man postulieren, dass
es keine zeitlich verbindliche Verpflichtung zwischen Auftreten einer Anisokorie und
Operation fiir Patienten mit einer spontanen ICB gibt. Auch fiir die Traumapatienten
konnten wir leider keinen signifikanten Zeitraum zwischen Auftreten einer Anisokorie
und einer Operation herausfinden. Dies liegt sicherlich auch daran, dass in unserem
Kollektiv nicht nur Patienten mit einer Form der intrakraniellen Hirnblutung, sondern
alle bekannten supratentoriellen Blutungen, die zu einer Anisokorie fithrten,

eingeschlossen wurden.
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In der Literatur gibt es, im Gegensatz zu den spontanen Blutungen, bei den traumatisch
bedingten intrakraniellen Blutungen klare zeitliche Vorstellungen. In einer
Verotfentlichung von Cohen et al. (1996) wurden Patienten mit einem supratentoriellen
Epiduralhimatom (EDH) untersucht. Alle 21 Patienten waren zuvor gesund und hatten
keine weiteren extrakraniellen Verletzungen. Ahnlich der vorliegenden Studie wurde der
Zeitraum des Auftretens der Anisokorie bis zu einer Kraniotomie retrospektiv
untersucht. Es konnte gezeigt werden, dass die Patienten, die innerhalb von 90 Minuten
nach Auftreten der Anisokorie operiert wurden, tberlebten. Patienten, die erst nach 90
Minuten kraniotomiert wurden, wiesen eine signifikant hohere Morbiditit und
Mortalitit auf. Da das Kollektiv nur 21 Patienten und ausschlieBlich mit einem
supratentoriellen EDH umfasste, sind diese Ergebnisse nicht zu verallgemeinern.
Dennoch weisen die Ergebnisse von Cohen et al. (1996) darauf hin, dass fiir
Traumapatienten mit einer Anisokorie als Zeichen einer akuten Raumforderung im
Schidel eine schnellst mogliche Entlastung und Stillung der Blutung einer der
mal3geblichen Faktoren fur das spitere Outcome ist. Die von Cohen et al. (1996)
gefundene Grenze von 90 Minuten sollte in einer Industrienation wie Deutschland mit
einer flichendeckend guten medizinischen Versorgung nicht tberschritten werden.
Sofern die Bergung des Patienten nicht zu lange dauert, sollten Patienten innerhalb
dieses Zeitraums operativ behandelt werden. Denn das Auftreten einer Anisokorie ist
mit dem Beginn einer zerebralen Minderperfusion gleichzusetzen. Fir unser
Gesamtkollektiv sei hier an dieser Stelle noch einmal gesagt: Falls Patienten mit einer
akuten Anisokorie einen Vorteil durch eine entlastende Operation haben kénnten, sollte
diese schnellstmoglich erfolgen, auch wenn in der Literatur gerade bei den spontanen

Blutungen unterschiedliche Ergebnisse und Empfehlungen existieren.

4.2.8 Begleitverletzungen

Bei Patienten nach ecinem Polytrauma koénnte man vermuten, dass neben der
Schidelhirnverletzung auch Traumata anderer Korperregionen die Mortalitit
beeinflussen. Lefering et al. (2008) berichteten jedoch, dass diese weiteren Verletzungen

nur eine untergeordnete Rolle hinsichtlich der Mortalitit spielen, sofern diese einen AIS
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von = 3 nicht uberschreiten. Der Wertebereich des AIS reicht von 1 (geringe
Verletzungsschwere) bis zu 6 (maximal, nicht behandelbar). Der Bereich von 1 bis 3
Punkte umfasst somit eher geringe Begleitverletzungen. Auch Huber-Wagner et al.
(2010) erfassten in ihrem Sequential Trauma Score (STS) das Ausmal} der
Begleitverletzungen. Der STS ist eine mehrstufige, dynamische Skala, die zur
Prognoseabschitzung fiir Patienten nach schweren Traumata eingesetzt wird. Bei
Patienten nach einem penetrierenden Trauma jeglicher Lokalisation darf dieser jedoch
nicht angewandt werden. Argumentiert man wie Lefering et al. (2008), ist dieser
Ausschluss sicherlich begriindet. Ein penetrierendes Trauma fihrt in der Regel zu so

schweren Begleitverletzungen, dass ein AIS von 4 in aller Regel tiberschritten wird.

4.2.9 Faktoren ohne nachgewiesenen Einfluss auf das Outcome

Im Folgenden werden verschiedene Variablen beschrieben, die in die statistische
Auswertung eingeschlossen wurden, jedoch keinen signifikanten Einfluss auf das
Outcome hatten. Die Art der Blutungen zeigte die in unseren Ergebnissen (Kap.3.1.2)
dargestellte Aufteilung, die in ihrer Haufigkeit auch den publizierten Inzidenzen
entsprach. Die Ergebnisse dieser Untersuchung zeigten, dass jede Entitit ihr eigenes
Risikoprofil aufwies. Aufgrund der teilweise sehr geringen Anzahl an Patienten pro
Entitdt konnte die Art der Blutung nicht als Prognosefaktor fir das Outcome verwendet
werden. Des Weiteren spielte sicherlich das breite Spektrum an kranialen Blutungen mit
ihren unterschiedlichen Behandlungsregimen und Pathogenesen eine Rolle. Je nach
Blutungsentitit unterscheidet sich das spitere Outcome deutlich. So ist mit dem EDH
in der Regel das beste Outcome aller kranialen Blutungen verbunden (Klemenc-Ketis et
al. 2011), wihrend die Prognose nach einer SAB deutlich schlechter ist (Levy et al.
2000).

Auch der Mortalitits- und Morbidititsunterschied zwischen geschlossenen und
penetrierenden Schidelhirnverletzungen zugunsten der geschlossenen Verletzungen ist
bekannt (Levy et al. 2000; Demetriades et al. 2004). Dies fihrte auch dazu, dass
Patienten mit penetrierenden Verletzungen nicht mit dem Sequential Trauma Score von

Huber-Wagner et al. (2010) evaluiert werden diirfen. Neben der Antikoagulation
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erfassten wir auch weitere Vormedikationen der Patienten sowie durch den Notarzt
applizierte Medikamente. In den statistischen Auswertungen gab es, mit Ausnahme von
Phenprocoumon, keine signifikanten Hiufungen. Weder die Vorerkrankungen der
Patienten, das gewihlte Rettungsmittel, noch das Vorliegen einer Reanimation oder
Herzrhythmusstérungen hatten einen signifikanten Einfluss auf das Outcome. Neben
der bereits beschriebenen Zeit bis zur OP spielte auch das gewihlte OP-Verfahren fiir
das Outcome der Patienten keine Rolle. Die Korrelation der aus den Akten
entnommenen ICP zu verschiedenen Zeitpunkten der Behandlung lie3 nicht auf einen
signifikanten Einfluss auf Morbiditit und Mortalitit schlieBen. Auch die Dauer des
stationdren Aufenthaltes zeigte keinen FEinfluss auf das klinische Outcome der
Patienten. Die Rolle der Temperatur konnte nur eingeschrinkt untersucht werden, da
nur die Daten der Intensivstationen weitestgehend lickenlos vorlagen. Die
dokumentierten Temperaturangaben lagen im Mittel im Referenzbereich der normalen
Kérpertemperatur. Zu den untersuchten Laborparametern/Vitalparametern zihlten
weitethin  die  periphere  Sauerstoffsittigung  (SaOz), der endexspiratorische
Kohlenstoffdioxidgehalt (etCO,), der Sauerstoff-Partialdruck und Kohlenstoffdioxid-
Partialdruck im Blut (pOz, pCOy). Bei fast allen Parametern lagen die Mittelwerte im
physiologischen Referenzbereich. Eine Ausnahme stellte der pO, dar, der durch die
maschinelle Beatmung artifiziell gesteigert worden war. Die klinischen Parameter
Atemfrequenz (AF) und Herzfrequenz (HF) zum Zeitpunkt des Ereignisses lagen im
Mittel ebenfalls im normalen Bereich.
Weiterhin war von Interesse, ob eine durch das Ereignis bedingte Liquorrhoe einen
signifikanten FEinfluss auf das Outcome hat. Dies war genauso wie die primire
Behandlung in einem peripheren Krankenhaus nicht von statistischer Signifikanz fiir das

Outcome der Patienten.

4.3 Multivariate Analyse

Es ist schlussendlich nicht sinnvoll eine multivariate Analyse aus den drei signifikanten

Variablen Alter, Blutdruck und Antikoagulation zu berechnen, da die Variablen nicht
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unabhingig zueinander sind. Mit zunehmendem Alter steigen der Blutdruck und die
Inzidenz der FEinnahme von Antikoagulantien. Es ist uns daher nicht gelungen einen

prognostischen Score zu erstellen.

4.4 Schlussfolgerungen

Ziel der vorliegenden retrospektiven Studie war es, Prognosefaktoren aus klinischen und
demographischen Daten bei neurochirurgischen Patienten mit einer Anisokorie
herauszufiltern. Es wurde die Hypothese zugrunde gelegt, dass eine Anisokorie auf ein
sehr schlechtes Outcome hinweist. Mit den neuen Prognosefaktoren sollte ein Score
entwickelt werden, um Patienten mit einer lebensbedrohlichen Blutung im Schidel und
der daraus resultierenden Anisokorie schon im Schockraum beziiglich ihres Outcomes
besser einschitzen zu konnen. So sollte eine zielgerichtete, addquate und damit

schnellere kurative oder palliative Therapie ermoglicht werden.

Wir konnten anhand unsrer Daten zeigen, dass ein hoheres Lebensalter (>50 Jahre)
einen negativen Prognosefaktor fir das Outcome beider Kollektive darstellte. Ein
erhohter Blutdruck und eine laufende Antikoagulation zum Zeitpunkt des Ereignisses
fir die Patienten mit einem SHT konnte ebenfalls als prognostisch negativer Faktor
nachgewiesen werden. Aus diesen Ergebnissen lie} sich der angestrebte Score jedoch
nicht generieren. Dies ist hauptsichlich durch die Abhingigkeit der drei signifikanten
Variablen Alter, Antikoagulation wund Blutdruck bedingt (siche Kap.4.3).
Gerade in Bezug auf die Untersuchung von Schynoll et al. (1993), die zeigte, dass die
Anisokorie eines der wichtigsten klinischen Zeichen fir eine intrazerebrale
Raumforderung ist, sollte die Anisokorie als einfacher praklinischer Parameter
konsequenter beachtet, standardisiert erhoben und eindeutig dokumentiert werden.
Um in einer multivariaten Analyse einen neuen Prognosescore zu entwickeln, muss ein
Protokoll mit standardisierten Parametern und Zeitverliufen entwickelt werden.
Ahnlich dem Traumaregister der deutschen Gesellschaft fiir Unfallchirurgie kénnte ein
Register fiir Patienten mit Blutungen im Schidel erstellt werden. Nur so konnte eine

ausreichende Datenmenge erhoben werden. Mithilfe dieser Daten aus verschiedenen
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Behandlungszentren kénnte dann in einer weiteren Studie aus unabhingigen Variablen
ein Prognosescore sowohl fir Schiddel-Hirn-Traumata als auch fir spontane
intrakranielle Blutungen entwickelt werden. Bei einer Mortalitit von 60 % aller schweren
Schidel-Hirn-Traumata versterben jahrlich 13.650 Patienten an ihrem Trauma
(Demetriades et al. 2004). Ein Prognosescore ist bei jahrlichen Behandlungskosten der
SHT-Patienten von 2,8 Mrd. Euro auch aus 6konomischer Sicht erforderlich (Rickels et

al. 2006).
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5 Zusammenfassung

Spontane intrakranielle Blutungen und Schidel-Hirn-Traumata sind schwerwiegende
lebensbedrohliche Krankheitsbilder (Klemenc-Ketis et al. 2011). Allein in Deutschland
sind hiervon tber 30 000 Menschen in allen Altersgruppen betroffen (Kolominsky-
Rabas et al. 1998 und Rickels et al. 2011). Wir konnten retrospektiv 175 Patienten mit
einem der beiden oben genannten Krankheitsbilder in wunsere Untersuchung
cinschlieBen. Davon erlitten 94 Patienten ein SHT und 81 Patienten eine spontane
intrazerebrale Hirnblutung. Es wurden nur Patienten in die Studie aufgenommen, die
zum Zeitpunkt der Aufnahme in den Schockraum der UMG eine Anisokorie aufwiesen.
Das Vorliegen einer Anisokorie deutet auf ein Kollektiv mit einem sehr schlechten
Outcome hin (Schynoll et al. 1993). Retrospektiv wurden anhand der Patientenakten
verschiedene demografische und klinische Parameter erhoben. Wir konnten zeigen, dass
fir alle 175 Patienten das Alter einer der wichtigsten Faktoren beztiglich des Outcomes
ist. Ab einem Alter von tber 50 Jahren steigt nach unseren Daten das Morbiditits- und
Mortalititsrisiko deutlich an. 70 % der tuber 50-Jdhrigen verstarben in beiden
Patientenkollektiven. Des Weiteren konnten wir zeigen, dass bei einem SHT die
Einnahme von Antikoagulantien vor dem Blutungsereignis ebenfalls das Outcome
negativ beeinflusst. Fur die Gruppe der SHT-Patienten konnten wir dariiber hinaus
nachweisen, dass ein systolischer Blutdruck > 160 mmHg zum Zeitpunkt des
Ereignisses, das Outcome, gemessen anhand des GOS und DRS, signifikant
verschlechtert. Fir die Gruppe der spontanen intrazerebralen Blutungen konnte neben

dem Alter kein zusitzlicher Risikofaktor auf das Ubetleben definiert werden.

Da die drei signifikanten Prognoseparameter fiir das Gesamtiiberleben (Alter,
Antikoagulation und Blutdruck) klinisch nicht unabhingig voneinander zu sehen sind,
war eine multivariate Analyse nicht sinnvoll. Aus den vorliegenden monoparametrischen
Zusammenhangen kann somit kein prognostischer Score fiir Patienten mit Anisokorie

im Schockraum erstellt werden.
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Abkiirzungsverzeichnis

Abkiirzungsverzeichnis

AIS abbreviated Injury Scale

APP amyloid precursor protein

aSAB akute Subarachnoidalblutung
aSDH akutes Subduralhdmatom

AWMF Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften
Bpm beats per Minute

CPP zerebraler Persfusionsdruck

cSDH chronisches Subduralhamatom

CT Computertomographie

Df Degree of Freedom (Freiheitsgrad)
DGU Deutsche Gesellschaft fur Unfallchirurgie
DRS Disability Rating Scale

EDH epidurales Himatom

etCO, endexspiratorisches Kohlendioxid
EVD externe Ventrikeldrainage

GCS Glasgow Coma Scale

GOS Glasgow Outcome Scale

Hb Hamoglobin

HzV Herzzeitvolumen

ICB intrazerebrale Blutung

ICP intrazerebraler Druck

KHK koronare Herzkrankheit

KI Konfidenzintervall

M Mittelwert

MAD mittlerer arterieller Druck

mmHg Millimeter Quecksilbersaule

N. Nervus

NF Neurofilament

NOAKS neue orale Antikoagulantien

oP Operation/Operationssaal

OR Odds Ratio

P Signifikanzwert

pCO; Kohlenstoffdioxid-Partialdruck
pO: Sauerstoff-Partialdruck

PPSB Prothrombinkonzentrat

pSa0, periphere Sauerstoffsattigung

RR Blutdruckmessung nach Riva-Rocci
S3 Leitlinie mit der hochsten Evidenzklasse
SAB Subarachnoidalblutung

SD standard deviation

SHT Schéadel-Hirn-Trauma

STS Sequentialtraumascore

tSAB traumatische Subarachnoidalblutung
UMG Universitdtsmedizin Gottingen
VTE vendse Thromembolie

WfbM Werkstatten fur behinderte Menschen
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	Die Inzidenz für einen hämorrhagischen Schlaganfall durch eine spontane intrazerebrale Blutung beläuft sich auf 24 pro 100 000 Einwohner (Kolominsky-Rabas et al. 1998). Auf ganz Deutschland gerechnet entspricht dies einer Anzahl von 19 680 Patienten, ...
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	Mit einer Inzidenz von 18 pro 100 000 EU-Bürgern stellt die hypertoniebedingte intrazerebrale Blutung die häufigste Ursache einer intrazerebralen Blutung dar (Kolominsky-Rabas et al. 1998; Weimar et al. 2003). Andere Autoren sprechen von etwa 50 – 60 ...
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	Einer der wichtigsten Risikofaktoren eine intrazerebrale Blutung zu erleiden ist die arterielle Hypertonie (Ariesen et al. 2003). Viele der Patienten werden mit hypertensiven Kreislaufsituationen eingeliefert. Eine arterielle Hypertension im Rahmen ei...
	Nach Ariesen et al. (2003) spielt auch das Geschlecht eine wichtige Rolle. Wenn man die aneurysmatische SAB außer Acht lässt haben Männer ein viermal höheres Risiko eine spontane Hirnblutung zu erleiden als Frauen. Ob dies durch eine eventuell ebenfal...
	Neben der Hypertonie spielt auch das Alter der Patienten eine entscheidende Rolle. In einer deutschen Studie zur Epidemiologie der spontanen intrazerebralen Blutung war jeder zweite Patient älter als 66 Jahre und die Inzidenzspitze lag in der 7. Dekad...
	Des Weiteren wird eine bestehende Antikoagulation als unabhängiger Risikofaktor für das Auftreten einer spontanen ICB diskutiert (Dennis 2003). Bei Auftreten einer intrakraniellen Blutung bestand bei einer großen Anzahl Patienten aufgrund bereits best...
	Nach bisherigem Forschungsstand lässt sich zusammenfassen, dass sowohl das Alter, das Geschlecht sowie eine vorbestehende Hypertonie in direktem klinischen Zusammenhang zur Entstehung einer intrazerebralen Blutung stehen. Der Einfluss einer Antikoagul...
	Broderick et al. (1993) konnten zeigen, dass mit einer progredienten Volumenzunahme des Hämatoms sowohl die Morbidität, als auch die Mortalität ansteigen.
	In der Literatur wurde auch der Zeitabstand zwischen Auftreten einer Anisokorie als Zeichen einer spontanen intrazerebralen Blutung und operativer Behandlung untersucht (Cohen et al.  1996; Morgenstern et al. 2010). In den gemeinsamen Leitlinien der A...
	Für Patienten, die eine aneurysmatische SAB als morphologisches Korrelat ihrer spontanen intrakraniellen Blutung erlitten haben, existieren spezifische Risikofaktoren für das Überleben und die Prävention weiterer Blutungen. Besonders gefährdet sind Ra...
	Um eine schnelle und korrekte medizinische Behandlung von Patienten mit einem SHT oder spontanen intrakraniellen Blutungen zu gewährleisten müssen in kurzer Zeit möglichst viele Parameter erfasst werden. Hierzu bieten bereits bestehende Scores eine Hi...
	Um Patienten mit Schädelhirnverletzungen hinsichtlich vieler Parameter möglichst schnell und einfach einschätzen zu können wird häufig der Glasgow Coma Scale (GCS) von Jennett und Teasdale (1974) verwendet. Aufgrund seiner einfachen Handhabung wird de...
	Tabelle 1.1
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	Bisher ist nur ein Instrument bekannt, welches die Anisokorie als prognostisches Element mit einbezieht. Hierbei handelt es sich um den Sequential Trauma Score (STS) für Patienten mit einem geschlossenen SHT (Huber-Wagner et al. 2010). Mittels des STS...
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	Tabelle 1.6
	Rappaport Disability Rating Scale Punktwerttabelle
	Die Ziele dieser Promotionsarbeit sind:
	1. Die Überprüfung des momentanen Standards der Dokumentation einer Anisokorie mit und ohne Lichtreaktion in der Notfallsituation.
	2. Die Überprüfung der diagnostischen und prognostischen Wertigkeit einer Anisokorie für das Überleben und das Outcome von Patienten mit SHT und Patienten mit spontaner intrazerebraler Blutung.
	3. Die Evaluation der intervariablen Unabhängigkeit bereits bekannter klinischer und laborchemischer prognostischer Faktoren aus der Notfallversorgung auf das Überleben und das Outcome bei Patienten mit einer Anisokorie bei SHT und spontanen intrazere...
	4. Ein Langzeit Follow-up und die Beschreibung des neurologischen Outcomes von Patienten mit operativ versorgten intrakraniellen Blutungen und SHT mit präoperativer Anisokorie.
	5. Entwicklung eines prognostischen Scores für das Outcome bei Patienten mit einer Anisokorie im Rahmen eines SHT oder einer spontanen intrakraniellen Blutung.
	6. Grundlage für eine mögliche prospektive Studie zur Verbesserung der bisherigen Behandlung mit dem Ziel einer weitestgehenden Standardisierung der Behandlung von Patienten mit einer Anisokorie aufgrund eines SHT oder einer spontanen intrakraniellen ...
	Abschließend möchte ich in diesem letzten Absatz der Einleitung die obenstehenden Ziele in einen Gesamtkontext bringen. Die große Anzahl an Patienten, die jährlich mit schweren SHT oder spontanen ICB behandelt werden, aber vor allem die hohe Mortalitä...
	Nach der bisherigen Recherche zeigte sich, dass der Anisokorie als zentraler Hinweis auf eine möglich vorliegende intrazerebrale Raumforderung ein besonderer Stellenwert zukommt. Denn eine akut auftretende Anisokorie (mit oder ohne Lichtreaktion) deut...
	Ziel der vorliegenden Arbeit ist es die Faktoren herauszufiltern, die direkten Einfluss auf das Outcome der Patienten mit einer Anisokorie aufgrund einer akuten intrakraniellen Blutung, spontan oder traumatisch, haben könnten. Weitere Ziele sollten se...
	Das in der vorliegenden Dissertation untersuchte Patientenkollektiv umfasst Patienten, die zwischen 1995 und 2009 im Schockraum der Universitätsmedizin Göttingen (UMG) eingeliefert wurden und auf der Station 0117 weiterbehandelt wurden. Bei der Statio...
	Die Studie wurde bei der Ethikkommission der Universitätsmedizin Göttingen beantragt, begutachtet und angenommen (Antragsnummer 11/05/10). Der Ethikantrag enthielt das Studienprotokoll, das erste Anschreiben an die für die Studie infrage kommenden Pat...
	In einem ersten Anschreiben wurden die betreffenden Patienten, bei denen im Arztbrief der Station 0117 eine „Anisokorie“ dokumentiert wurde, über die Studie informiert und gefragt, ob sie an einer Teilnahme Interesse hätten. War dies der Fall wurde ih...
	Nach Zustimmung durch die Ethikkommission wurden im nächsten Schritt die Patientenakten der Neurochirurgie und der Anästhesiologie aus dem Zentralarchiv der Universitätsmedizin Göttingen entliehen. Die Patientenakten wurden von den Mitarbeitern des Ze...
	Bei der Studie handelt es sich um ein retrospektives Studiendesign. Die entliehenen Patientenakten wurden mit Hilfe einer in Microsoft Excel 2007 erstellten Arbeitstabelle ausgewertet. Um den Datenschutz zu gewährleisten befand sich die Arbeitstabelle...
	In den 81 Spalten der Excel-Tabelle wurden insgesamt 28 demografische und klinische Parameter des jeweiligen Patienten eingetragen. Folgende Parameter wurden erhoben: Alter, Geschlecht, antikoagulative Medikation usw..
	Diese Parameter wurden Patient für Patient aus der jeweiligen Akte gesammelt und in die Arbeitstabelle eingetragen. Die ausgewerteten Dokumente waren das Notarztprotokoll, die Anästhesieprotokolle aus dem Schockraum und OP, Kurvenausdrucke der behande...
	Die überlebenden Patienten wurden um ihr Einverständnis gebeten, über ihren Hausarzt eine Einschätzung des jetzigen Gesundheitszustandes zu erfragen. Nach der Zustimmung durch die Patienten wurden die Hausärzte in einem Schreiben über die Studie aufge...
	Folgende Kriterien mussten erfüllt sein um an der vorliegenden Studie teilnehmen zu können: 1. Vorliegen einer dokumentierte Anisokorie im Schockraum und/oder schon am Unfallort; 2. Vorliegen eines Schädel-Hirn-Traumas (SHT) mit Verdacht auf eine intr...
	Ausgeschlossen wurden Patienten, die die Einschlusskriterien unter Kapitel 2.2.3 nicht erfüllten, Patienten, die während der Behandlung mechanisch kardiopulmonal reanimiert wurden, Patienten die im Zuge ihres Unfalles oder Sturzes ein Bulbustrauma erl...
	Die statistische Auswertung erfolgte in Zusammenarbeit mit der Abteilung für Medizinische Statistik der UMG. Mittels einer univariaten Regressionsanalyse wurden zunächst alle 28 erhobenen Parameter auf ihren statistisch signifikanten Einfluss hin unte...
	Für die statistisch relevanten Parameter wurden das relative Risiko, Odds Ratio, Sensitivität, Spezifität, positiv prädiktiver Wert und der negative prädiktive Wert erhoben.
	Als nächstes wurden alle statistisch signifikanten Variablen mit einem p-Wert von < 0,05 einer finalen multivariaten Regressionsanalyse unterzogen.
	Die statistische Auswertung erfolgte mittels GraphPad Prism 5 der Firma GraphPad Software Inc. La Jolla, CA, USA. sowie „R” (http://www.R-project.org/)Version 2.13.2, R: A Language and environment for statistical computing.
	Insgesamt wurden 294 Patienten evaluiert, nach Anwendung der Ausschlusskriterien blieben n= 175 Patienten für die statistischen Auswertungen übrig.
	Bei allen Patienten wurde am Unfallort und/oder spätestens im Schockraum eine Anisokorie dokumentiert. Als ursächlich für die Anisokorie konnten wir zwei große Gruppen definieren: durch ein Schädel-Hirn-Trauma (SHT) (n=94, 53,7 %) bedingte und nicht-t...
	Abb.3.1 Säulendiagramm zur Anzahl der Patienten pro Gruppe
	Das Verletzungsmuster bei den verunfallten Patienten mit einem Schädel-Hirn-Trauma (SHT) umfasste Hochrasanztraumen aufgrund von Verkehrsunfällen, Stürze aus zum Teil großer Höhe (d.h. höher als 3 Meter), sowohl bei Privatunfällen als auch bei Arbei...
	Abb.3.2 Säulendiagramm zur Darstellung der Unfallursachen in der Gruppe SHT.
	Infolge eines SHT konnten folgende intrakranielle Verletzungen kategorisiert werden: 5 Patienten (5,3 %) erlitten ein Epiduralhämatom (EDH), 34 Patienten (36,2 %) ein akutes Subduralhämatom, 13 Patienten (13,8 %) eine traumatische Subarachnoidalblutun...
	Die bei 81 Patienten aufgetretene spontane intrakranielle Raumforderungen als Ursache für eine Anisokorie waren bei 4 Patienten (4,9 %) bedingt durch ein spontanes Subduralhämatom (SDH), 42 Patienten (52,5 %) erlitten eine spontane intrazerebrale Blut...
	Abb.3.3 Säulendiagramm der Hauptverletzungen nach SHT
	Abb. 3.4 Säulendiagramm der Hauptverletzungen nach spontaner Blutung
	Von 175 Patienten waren 99 (56,6 %) männlich und 76 (43,4 %) weiblich (Abb.3.5).  Das durchschnittliche Alter betrug im Mittel 55,15 (± 19,93) Jahre. Der Median lag bei  57 Jahren (13-93 Jahre). Siehe Abb.3.6.
	Abb.3.5 Säulendiagramm der Verteilung nach Geschlecht
	Abb. 3.6 Boxplot zur Altersverteilung im Gesamtkollektiv
	In der Gruppe der Patienten, die eine Anisokorie aufgrund einer spontan eingetretenen intrazerebralen Raumforderung gezeigt hatten, lag das Durchschnittsalter bei 61,4 Jahren (± 15,58 Jahre), der Median lag bei 62 Jahren (24 - 93). In der Gruppe der P...
	Abb.3.7 Boxplot zur Altersverteilung nach Gruppen
	In der Gruppe der spontanen Blutungsereignisse sind von insgesamt n= 81, n= 50 weibliche und n= 31 männliche Patienten. Das ergibt eine prozentuale Aufteilung von 61,7 % weiblichen und 38,3 % männlichen Patienten.
	In der Gruppe, die ein SHT erlitten haben, sind von insgesamt n = 94 Patienten n = 26 weibliche und n = 68 männliche Patienten. In der prozentualen Darstellung sind somit 27,7 % weibliche Patienten und 72,3 % männliche Patienten. Der Unterschied zwisc...
	Abb.3.8: Säulendiagramm zur Geschlechterverteilung in den beiden Gruppen
	Eine Antikoagulation zum Zeitpunkt des Ereignisses lag bei 40 von 175 (22,8 %) Personen vor. Es bestand bei 25 von 81 Patienten (31,25 %) mit einer spontanen intrakraniellen Blutung eine Antikoagulation. In der Gruppe der SHT konnte anamnestisch bei 1...
	Abb.3.9: Säulendiagramm der Antikoagulation im Gesamtkollektiv und nach Gruppen
	Keine Begleiterkrankung lag bei 73 von 175 Patienten vor. Eine Begleiterkrankung hatten 74 Patienten. Zwei und mehr Begleiterkrankungen hatten 28 Patienten. Siehe Abb.3.10.1.
	Abb.3.10.1 Säulendiagramm der Anzahl an Begleiterkrankungen
	Die Begleiterkrankungen der Patienten wurden organabhängig unterteilt: Vorerkrankungen im Bereich des Herzkreislaufsystems (koronare Herzkrankheit (KHK), arterieller Hypertonus, Herzrhythmusstörungen etc.) lagen bei 72 (41,14 %) Patienten vor. Vordiag...
	Abb. 3.10.2 Balkendiagramm der Verteilung der verschiedenen Begleiterkrankungen im Gesamtkollektiv
	Aufgeteilt nach der Ursache einer Anisokorie ergibt sich für die Gruppe der 94 SHT-Patienten folgende Verteilung der Begleiterkrankungen: keine in 49 (52,1 %), Herz/Kreislauf 26 (27,7 %), Hirn 2 (2,1 %), Diabetes 4 (4,3 %), Alkoholabusus 11 (11,7 %), ...
	Abb. 3.11 Balkendiagramm der verschiedenen Begleiterkrankungen nach Gruppen
	Der GCS wurde zu drei Zeitpunkten während der Behandlung der Patienten dokumentiert: Bei Erstversorgung, bei Eintreffen in den Schock-OP und zum Zeitpunkt der Entlassung aus der stationären Behandlung. Zum Zeitpunkt der Erstversorgung am Ort des Ereig...
	Abb.3.12 Scatterplots der GCS-Werte zum Zeitpunkt der Erstversorgung im Gesamtkollektiv und nach Gruppen
	Zum Zeitpunkt der Einlieferung der Patienten in den Schockraum der UMG wurde der GCS bei 169 von 175 Patienten (96,6 %) dokumentiert mit einem mittleren GCS von 4,06 (± 2,50). Für die Gruppe der spontanen Blutungen wurde bei 75 von 81 Patienten  (92,6...
	Abb.3.13 Scatterplots des GCS im Schockraum im Gesamtkollektiv und nach Gruppen
	Zuletzt wurde der GCS bei der stationären Entlassung aus der UMG bestimmt. Hierbei konnten, auch bedingt durch das Versterben von Patienten, bei 87 von 175 Patienten  (49,7 %) GCS-Werte erhoben werden. Der mittlere GCS lag bei 12,98 (± 2,15). Für die ...
	Abb. 3.14 Scatterplots des GCS bei Entlassung im Gesamtkollektiv und nach Gruppen
	Der arterielle Blutdruck wurde zum Zeitpunkt des Erstkontaktes mit dem Notarzt bzw. dem Rettungsdienst bei 121 von 175 Patienten (69,1 %) dokumentiert. Der mittlere systolische Blutdruck lag bei 148,6 mmHg (± 48,20) mit einer range von 50 bis 300 mmHg...
	Abb.: 3.15 Scatterplots des Blutdrucks bei Erstversorgung des Gesamtkollektivs und nach Gruppen
	Der arterielle Blutdruck wurde ein weiteres Mal zum Zeitpunkt des Eintreffens im Schockraum bei 166 von 175 Patienten (94,86 %) dokumentiert. Der mittlere systolische Blutdruck bei allen Patienten lag bei 133,40 mmHg (± 28,81). Der Wertebereich lag zw...
	Abb.: 3.16 Scatterplots des Blutdrucks im Schockraum im Gesamtkollektiv und nach Gruppen
	Für unsere Studie wurden die Hämoglobin (Hb)-Werte bei Aufnahme in den Schockraum und der niedrigste Hb-Wert während des gesamten stationären Aufenthaltes erfasst. Zum Zeitpunkt der Aufnahme in den Schockraum konnte bei 132 von 175 Patienten (75,43 %)...
	Abb.: 3.17 Scatterplots des Hb-Spiegels im Gesamtkollektiv und nach Gruppen
	Ein niedrigster Hb-Wert konnte anhand von Verlaufskontrollen bei 136 von 175 Patienten (77,71%) ermittelt werden. Der mittlere Hb-Wert lag hier bei 10,69 g/dl (± 2.87; 2.6 bis 17.6 g/dl). In der Gruppe der spontanen intrakraniellen Blutungen wurde ei...
	Abb.: 3.18 Scatterplots des niedrigsten Hb-Spiegels im Gesamtkollektiv und nach Gruppen
	Die Herzfrequenz wurde in unserer Datenerhebung zum Zeitpunkt des Ereignisses und der Erstbehandlung erhoben und konnte bei 111 von 175 Patienten (63,43 %) verwendet werden. Der Mittelwert lag bei 85,73 (± 25,03) bpm (beats per minute/Herzschläge pro ...
	Abb.:3.19 Scatterplots der Herzfrequenz bei Erstversorgung im Gesamtkollektiv und nach Gruppen
	Die Körpertemperatur wurde in unserer Datenerhebung zu drei Zeitpunkten erhoben. Während des Ereignisses, im Schockraum und auf der Intensivstation. Während des Ereignisses wurde leider nur bei 4 von 175 Patienten (2,29 %) die Temperatur ermittelt. De...
	Abb.:3.20 Scatterplots der Körpertemperatur auf Intensivstation im Gesamtkollektiv und nach Gruppen
	Die Atemfrequenz wurde in unserer Datenerhebung zum Zeitpunkt des Ereignisses festgehalten und konnte bei 31 von 175 (17,71 %) ermittelt werden. Der Mittelwert lag bei 14,10 (± 3,37) Atemzügen pro Minute. Die Werte lagen zwischen 6 und 25 Atemzügen pr...
	Abb.: 3.21 Scatterplots der Atemfrequenz bei Erstkontakt im Gesamtkollektiv und nach Gruppen
	Die periphere Sauerstoffsättigung wurde in unserer Datenerhebung zu zwei Zeitpunkten erhoben. Zum Zeitpunkt des Ereignisses konnte bei 98 von 175 Patienten (56 %) die periphere Sauerstoffsättigung ermittelt werden. Der Mittelwert lag bei 92,5 % (± 7,3...
	Abb.:3.22 Scatterplots der peripheren Sauerstoffsättigung bei Erstkontakt im Gesamtkollektiv und nach Gruppen
	Zum Zeitpunkt der Aufnahme im Schockraum wurde bei 166 von 175 Patienten  (94,86 %) die periphere Sauerstoffsättigung gemessen. Der Mittelwert lag bei 98,10 % (± 5,40). Die Bandbreite lag zwischen 46 und 100 %. In der Gruppe der Patienten mit spontane...
	Abb.:3.23 Scatterplots der peripheren Sauerstoffsättigung im Schockraum im Gesamtkollektiv und nach Gruppen
	Der endexspiratorische CO2-Partialdruck in der Atemluft wurde in unserer Datenerhebung zum Zeitpunkt des Ereignisses nach erfolgter endotrachealer Intubation erhoben und konnte bei 26 von 175 Patienten (14,86 %) dokumentiert werden.  Der Mittelwert la...
	Abb.:3.24 Scatterplots des endexspiratorischen CO²-Partialdruckes bei Erstkontakt im Gesamtkollektiv und nach Gruppen
	Der CO2-Partialdruck im Blut wurde in unserer Datenerhebung zum Zeitpunkt der Einlieferung in den Schockraum erhoben und konnte bei 84 von 175 Patienten (48 %) dokumentiert werden. Der Mittelwert lag bei 41,21 (± 7,26) mmHg. Alle gemessenen Werte lage...
	Abb.: 3.25 Scatterplots des CO2-Partialdruckes im Schockraum im Gesamtkollektiv und nach Gruppen
	Der Sauerstoffpartialdruck im Blut wurde in unserer Datenerhebung zum Zeitpunkt der Einlieferung in den Schockraum erhoben und konnte bei 84 von 175 Patienten (48 %) aus den Akten entnommen werden. Der Mittelwert lag bei 257,05 (± 145,91) mmHg. Die Ba...
	Abb.: 3.26 Scatterplots des Sauerstoffpartialdruckes im Schockraum im Gesamtkollektiv und nach Gruppen
	Der intrakranielle Druck (ICP) wurde in unserer Datenerhebung zu zwei Zeitpunkten erhoben. Bei Einbringen der Messsonde im OP bei operativer Erstversorgung und der maximale Druck in der Dokumentation während des intensivstationären Aufenthaltes. Der I...
	Abb.: 3.27 Scatterplots des intrakraniellen Druckes in mmHg während der Operation im Gesamtkollektiv und nach Gruppen
	Der maximal gemessene ICP während des stationären Aufenthaltes konnte bei 70 von 175 Patienten (40 %) aus den intensivstationären Akten entnommen werden. Der Mittelwert lag bei 31,56 (± 23,37) mmHg. Der Wertebereich lag zwischen 3 und 100 mmHg. Für di...
	Abb.:3.28 Scatterplots des maximal gemessenen ICP im Gesamtkollektiv und nach Gruppen
	Bei allen Patienten konnte aus den Akten Informationen zur Art eines neurochirurgischen Eingriffs entnommen werden. Eine Hemikraniektomie wurde bei 24 Patienten (13,71 %) durchgeführt. Eine minimalinvasive externe Ventrikeldrainage (EVD) wurde bei 41 ...
	Abb.: 3.29. Balkendiagramm der OP-Verfahren im Gesamtkollektiv
	In der Gruppe der Patienten mit einer spontanen intrakraniellen Blutung wurde bei 7 Patienten (8,64 %) eine Hemikraniektomie durchgeführt, 27 Patienten (33,34 %) erhielten ausschließlich eine EVD, bei 27 Patienten (33,34 %) wurde die Blutung evakuier...
	Abb.: 3.30 Balkendiagramm der OP-Verfahren nach Gruppen
	Wir ermittelten für die operierten Patienten den zeitlichen Abstand zwischen Auftreten bzw. der Dokumentation der Anisokorie und Beginn der zuerst durchgeführten Operation. Es gelang, bei 126 von 140 operierten Patienten (90 %) die Zeit zwischen der D...
	Abb.:3.31 Scatterplots des Abstands zwischen Anisokorie und OP im Gesamtkollektiv und nach Gruppen
	Es gelang bei 136 von 140 operierten Patienten (97,14 %) die OP-Dauer zu ermitteln. Der Mittelwert für alle Patienten lag bei 76,51 (± 65,53) Minuten. Der Wertebereich lag zwischen 10 bis 326 Minuten. Für die Gruppe der Patienten mit einem spontanen B...
	Abb.:3.32 Scatterplots der OP-Dauer im Gesamtkollektiv und nach Gruppen
	Tab.3.1: Variablen der Univariatanalysen
	Das mediane Follow-up für das Gesamtkollektiv lag bei 16,5 Tagen. Die range lag zwischen 1 und 4970 Tagen. Der Mittelwert lag bei 116,6 (± 486) Tagen. Aufgrund der großen range erfolgte die Darstellung logarithmisch. Siehe Abb. 3.33.
	Abb.3.33 Scatterplot des Follow-up-Zeitraumes im Gesamtkollektiv
	Das mediane Überleben im Gesamtkollektiv betrug 30 Tage (Wertebereich von 0 bis 4970 Tagen). Das Gesamtüberleben der Patienten innerhalb des Nachverfolgungszeitraumes lag bei 49,10 % d.h. es überlebten 87 und es verstarben 90 Patienten. Siehe Abb.3.34.
	Abb. 3.34 Kaplan-Meier-Kurve des Gesamtkollektivs
	Das Gesamtüberleben anhand der Gruppen aufgeteilt zeigt, dass in der Gruppe der Patienten mit einer Anisokorie ausgelöst durch spontane Blutungsereignisse von n= 80 Patienten n= 51 (= 63,8 %) an den Folgen der Blutung verstorben sind. 29 Patienten  (=...
	Abb. 3.35 Kaplan-Meier-Kurve getrennt nach Gruppen
	Das Überleben der beiden Gruppen zeigt einen signifikanten Unterschied (p = 0,0014) zugunsten der Patienten mit einem SHT bei einer Odds Ratio von 0,3824 (KI 0,2076 bis 0,7040). Siehe Abb.3.36.
	Abb. 3.36 Säulendiagramm des Überlebens nach Gruppen
	Die Mortalität lag bei den Männern mit 44,4 % deutlich unter der der Frauen mit 59 %. Das mediane Überleben bei Frauen lag bei 18 Tagen. Bei den Männern lag das mediane Überleben bei 100 Tagen. Der Unterschied zwischen den Geschlechtern erreichte mit ...
	Abb.3.37 Kaplan-Meier-Kurve nach Geschlecht
	Das Geschlecht hatte in der Gruppe der Patienten mit einer spontanen Hirnblutung hinsichtlich der Mortalität und Morbidität der Patienten keinen signifikanten Einfluss  (p =  0,723).
	Ein ähnliches Ergebnis zeigte sich in der Gruppe der SHT-Patienten. Hier hatte das Geschlecht der Patienten hinsichtlich der Mortalität und Morbidität mit einem p - Wert von 0,066 keinen signifikanten Einfluss. Siehe Abb. 3.38.
	Abb. 3.38: Säulendiagramm der Geschlechterverteilung in Korrelation mit dem Überleben der Patienten
	Der Cut-off für das Alter zur prognostischen Unterteilung innerhalb des Gesamtkollektivs wurde nach unseren Daten mit 50 Jahren ermittelt. Patienten mit 50 Jahren oder älter überlebten im Median 6 Tage. Im Vergleich hierzu zeigten die Patienten < 50 J...
	Abb. 3.39 Kaplan-Meier-Kurve nach Alter
	Das Alter der Patienten mit einem Cut-Off-Wert bei 50 Jahren zum Zeitpunkt des Ereignisses zeigt, dass in der Gruppe der spontanen Hirnblutungen von 23 Patienten, die unter 50 Jahre alt waren, 15 (65,2 %) überlebt haben und nur 8 (34,8 %) im Verlauf v...
	Abb.3.40: Säulendiagramm des Überlebens in Abhängigkeit zum Alter im Spontankollektiv
	Wie im Spontankollektiv war auch in der Gruppe der SHT-Patienten das Alter signifikant entscheidend für das Überleben (p = < 0,001). Bei 93 Patienten waren zum Zeitpunkt des Ereignisses 49 Patienten unter und 44 Patienten über 50 Jahre alt. In der Gr...
	Die Odds Ratio für Patienten unter 50 Jahren im Vergleich zu Patienten über 50 Jahren lag bei 26,40. Die Spezifität wird mit 86,8 % angegeben (95 %-Konfidenzintervall von 71,9 % - 95,6 %). Die Sensitivität wird mit 80 % angegeben (95 %-Konfidenzinterv...
	Abb.3.41: Säulendiagramm des Überlebens in Abhängigkeit vom Alter der Patienten im Traumakollektiv
	Das mediane Überleben in der Gruppe der Patienten, die eine Antikoagulation zum Zeitpunkt des Ereignisses eingenommen hatte, lag bei 6 Tagen. Das mediane Überleben für die Gruppe ohne Antikoagulation lag bei 56 Tagen. In der Gruppe mit Antikoagulation...
	Abb.4.42 Kaplan-Meier-Kurve nach Antikoagulation
	In der Gruppe der spontanen Anisokorie-Patienten, die eine Antikoagulation erhalten haben, überlebten 7 Patienten (29,2 %) und es verstarben 17 Patienten (70,8 %).  Von den restlichen 60 Patienten (71,4 %) ohne vorbestehende Antikoagulation überlebten...
	Abb.3.43: Säulendiagramm des Überlebens in Abhängigkeit zur Antikoagulation im Spontankollektiv
	Eine Antikoagulation zum Zeitpunkt des Traumas wurde bei 94 Patienten dokumentiert. 16 % (n = 15) wurden schon vor dem Trauma mit Antikoagulantien behandelt. Von diesen überlebten 26,6 % (n = 4) Patienten das Trauma, 73,3 % (n = 11) verstarben. 84 % (...
	Abb.3.44: Säulendiagramm des Überlebens in Abhängigkeit zur Antikoagulation im Traumakollektiv
	Der Cut-off-Wert für die prognostische Unterteilung der Untersuchungsgruppe lag nach unseren Daten bei 160 mmHg. Das mediane Überleben für die Patienten mit einem Blutdruck über 160 mmHg zum Zeitpunkt des Ereignisses liegt bei 6 Tagen. Für die Gruppe ...
	Abb.3.45 Kaplan-Meier-Kurve nach Blutdruck
	Um herauszufinden, ob der systolische Blutdruck als Prognosefaktor in Frage kommt, hat sich nach Berechnung des 95 %-Konfidenzintervalls ein Cut-Off-Wert von 160 mmHg ergeben. In die Auswertung der Patienten aus dem Kollektiv der spontanen Blutung wur...
	Abb.3.46: Säulendiagramm des Überlebens in Abhängigkeit zum systolischen Blutdruck im Spontankollektiv
	Im Gegensatz zum Spontankollektiv war ein systolischer Blutdruck mit einem Cut-Off-Wert bei 160 mmHg im Traumakollektiv statistisch signifikant für die Prognose des Patienten.  Von insgesamt 64 Patienten zeigten 50 Patienten (78,1%) einen systolischen...
	Die Odds Ratio für ein Überleben bei einem systolischen Blutdruck < 160 mmHg im Vergleich zu einem systolischen Blutdruck > 160 mmHg lag bei 7,792. Die Sensitivität lag bei 91,8 % (95 %-Konfidenzintervall von 78,1 % - 98,3 %). Die Spezifität lag bei 4...
	Abb.3.47: Säulendiagramm des Überlebens in Abhängigkeit vom Blutdruck im Traumakollektiv
	Der Glasgow Coma Scale (GCS) wurde zu 3 Zeitpunkten während der Behandlung der Patienten erhoben. Initial wurde er durch den Rettungsdienst oder den Notarzt erhoben (Abb.3.48), dann zum Zeitpunkt der Einlieferung in die UMG (Abb.3.49) und zum Zeitpunk...
	Abb.3.48: Scatterplot des Überlebens in Abhängigkeit vom initialen GCS
	In Tabelle 3.2 sind die mittleren GCS Werte und die Standardabweichungen der beiden Kollektive nach überlebenden und verstorbenen Patienten getrennt dargestellt.
	Tabelle 3.2: GCS Werte
	Abb.3.49: Scatterplot des Überlebens in Abhängigkeit vom GCS im Schock-OP in der UMG
	Abb.3.50: Scatterplot des GCS der Patienten bei Entlassung aus der UMG
	Die Traumagruppe wies bei Einlieferung einen mittleren Hämoglobin-Wert (Hb) von  M = 11,15 g/dl (SD = 0,28) auf. In der Spontangruppe lag der Hb im Mittel bei  12,62 g/dl (SD = 0,29). Nach statistischen Berechnungen zeigte sich, dass dieser Unterschie...
	Abb.3.51.: Scatterplot der Abhängigkeit vom Hb (gemessen im Schock-OP) zum Überleben in beiden Gruppen
	Tabelle 3.3.: Hämoglobin-Mittelwerte bei Überlebenden und Verstorbenen im Schock-OP
	Abb.3.52: Abhängigkeit vom Hb (niedrigster Wert in der UMG) zum Überleben in der UMG
	Tabelle 3.4.: Hämoglobin-Mittelwerte bei Überlebenden und Verstorbenen während des stationären Aufenthaltes
	In Abbildung 3.53 ist der im Schock-OP gemessene Kohlenstoffdioxid-Partialdruck (pCO2) im Blut der Patienten getrennt nach Überlebenden und Verstorbenen dargestellt. Die Gruppe der überlebenden Patienten zeigte einen mittleren pCO2 Wert von  43,0 mmHg...
	Abb.3.53: Scatterplot des pCO2 in Abhängigkeit vom Überleben
	Tabelle 3.5: Mittelwerte und Standardfehler des pCO2
	In Abbildung 3.54 ist die Zeit vom Auftreten der Anisokorie bis zu einer Operation  (y-Achse) und das Überleben bzw. Nichtüberleben (x-Achse) zu sehen. Es zeigt sich, dass das Auftreten der Anisokorie als prognostisch ungünstiger Faktor keine Aussagek...
	Abb.3.54: Scatterplot der Abhängigkeit des Zeitabstandes zwischen Anisokorie und OP im Hinblick auf die Sterblichkeit
	Für das Gesamtkollektiv konnte ein Mittelwert von 19,64 Punkten (SD=11,33) ermittelt werden. Der Wertebereich ergibt sich durch den Score und liegt zwischen 0 und 30 Punkten. Siehe Abb.3.55.
	Abb.3.55 Scatterplot des DRS im Gesamtkollektiv
	Für das Gesamtkollektiv konnte ein Mittelwert von Punkten 2,33 (SD=1,49) ermittelt werden. Der Wertebereich ergibt sich durch den Score und liegt zwischen 1 und 5 Punkten. Siehe Abb.3.56.
	Abb.3.56 Scatterplot des GOS im Gesamtkollektiv
	Anhand der Rappaport Disability Rating Scale wurde die Qualität des Überlebens der SHT-Gruppe mit der Gruppe der Patienten mit einer spontanen Blutung verglichen. Dabei liegt bei einem Wert von 0 keine Behinderung vor, bei einem Wert von 30 ist der Pa...
	Abb.3.57.: Scatterplot der Differenz des Outcome anhand des DRS in der jeweiligen Gruppe
	Tabelle 3.6: Mittelwerte und Standardfehler des DRS
	Tabelle 3.7: Anzahl der Patienten eingeteilt nach DRS
	Anhand der Glasgow-Outcome-Scale (GOS) wird die Überlebensqualität nach einer Schädel-Hirn-Verletzung gemessen. Der Wertebereich reicht von 1 (Patient verstorben) bis 5 (Patient hat mit geringen bis keinen Behinderungen überlebt). In Abbildung 3.19. s...
	Abb.3.58: Scatterplot der Differenz des Outcomes der Gruppen gemessen am GOS
	Tabelle 3.8: Mittelwerte und Standardfehler des GOS
	Tabelle 3.9: Anzahl der Patienten eingeteilt nach GOS
	In Tabelle 3.9 ist die prozentuale Verteilung der Patienten nach den verschiedenen  GOS-Punktewerten dargestellt. Die GOS-Werte wurden nach Abschluss der Behandlung einschließlich aller Rehabilitationsmaßnahmen erhoben.  29 Patienten (29,9 %) aus der ...
	Abb.3.59 Scatterplot der Überlebenden beider Gruppen
	Tabelle 3.10: Mittelwerte und Standardfehler des GOS der Überlebenden
	Das funktionelle Outcome für die beiden Gruppen, dargestellt durch den GOS und die DRS-Skalen, zeigt, dass ein signifikant schlechteres Outcome für die Gruppe der überlebenden Patienten mit einer spontanen intrakraniellen Blutung, welche zu einer Anis...
	Wenn man nun anhand des GOS und dem Cut-off-Wert von 50 Jahren die Ergebnisse anschaut, so sieht man die signifikante Abhängigkeit zwischen Alter und Outcome. Die unter 50-Jährigen der Spontangruppe wiesen einen signifikant höheren Punktwert auf als d...
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