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1. Einleitung
1.1 Aufgabenstellung und Ziel der vorliegenden Arbie

Eine hypoxische Hirnschadigung ist eine haufige sakdwerwiegende Komplikation eines
Herz-Kreislauf-Stillstandes. Ziel der vorliegendeetrospektiven Arbeit war es, solche
Patienten in einem Zentrum der Maximalversorgung igentifizieren, um sowohl das
Langzeit-Outcome der Uberlebenden als auch Faktoreie eine friihzeitige

Prognosebeurteilung ermdglichen zu analysieren.

1.2 Die cerebrale Hypoxie — Atiologie und Epidemiolgie:

Das Gehirn ist eines der Organe mit dem hochstenerSmffbedarf. Bei einer
durchschnittlichen Hirndurchblutung von 50 ml / 10§ Hirngewebe bendtigt es
3,5 ml @/ 100 mg Hirngewebe in der Minute. Fir seinen Erdr@ushalt ist das Gehirn fast
ausschlief3lich auf den oxidativen Abbau von Glucasgewiesen, wovon es in Ruhe taglich
115 g Glucose bzw. 5,3 mg / 100 g / min bendtigt [1

Das Gehirn verfugt iber minimale Energie-Resertérter normothermischen Bedingungen
sind nach ca. 20 Sekunden der Sauerstoff im Gemthnach 5 Minuten die Reserven an
Glukose und Adenosintriphosphat (ATP) in den Nearpaufgebraucht. So erklart sich, dass
bereits wenige Sekunden nach einer vollstandigeterbrechung der Sauerstoffzufuhr zum
Gehirn eine Bewusstlosigkeit eintritt. Nach dres bechs Minuten kommt es zu irreversiblen
Zelluntergangen mit zum Teil schwersten Hirnschéwlggen.

Das sich hieraus ergebende Krankheitsbild wird hgigoxische Hirnschadigung bzw. als
postanoxische Enzephalopathie bezeichnet [2]. Mairein Drittel aller Todesfélle nach

kardiopulmonaler Reanimation treten aufgrund esodéchen Enzephalopathie ein [3].

Durch den fehlenden oder stark verminderten Bla#flund / oder durch einen verminderten
Sauerstoffgehalt des Blutes kann es zu diffusefuigirgdngen in fast allen Hirnregionen
kommen. Nicht alle Hirnregionen reagieren gleichefdien: Es kann zu ausgedehnten
nekrotischen Veranderungen im Kortex (vor allemdean Rindenfeldern 3, 5 und 6) mit
Beteiligung der Thalamus-Region kommen. Der Hippgmas (insbesondere Region CA1l),
die Basalganglien, das Kleinhirn (insbesondere drefRen Purkinjefasern) und das

Ruckenmark gelten zudem als sehr vulnerabel [3].



Die haufigste aulBerklinische Ursache eines Kreisldistandes ist in westlichen
Industrienationen mit tber 82 % auf eine kardiaken€se zurtckzufihren. Weitere innere
Erkrankungen wie Lungenerkrankungen, zerebrovaskiérankungen, Krebserkrankungen
und andere haben einen Anteil von etwa 9 %. Ineseit 9 % sind aul3ere Einwirkungen wie
Unfall, Ersticken, Vergiftung, Ertrinken, Suizid ed Stromunfall die Ursache des
Kreislaufstillstandes [101].

Tabelle 1  Atiologie des Herzstillstandes (auRerklinisch)
N (%) (n=21.175) | N (%) (n=21.175)
Kardiale Erkrankung 17.451 (82,4) 17.451 (82,4)
Innere Erkrankungen (nicht kardialer Genese) 1.814 (8,6)
Lungenerkrankung 901 (4,3)
Zerebrovaskulare Erkrankung 457 (2,2)
Maligne Tumorerkrankung 190 (0,9)
Gastrointestinale Blutung 71 (0,3)
Geburtshilflich/padiatrisch 50 (0,2)
Lungenembolie 38 (0,2)
Epilepsie 36 (0,2)
Diabetes mellitus 30 (0,1)
Nierenerkrankung 23 (0,1)
andere innere Erkrankungen 18 (0,1)
Durch aulRere Einwirkungen 1.910 (9,0)
Trauma 657 (3,1)
Ersticken 465 (2,2)
Medikamenteniberdosierung 411 (1,9)
Ertrinken 105 (0,5)
Elektroshock/Blitzschlag 28 (0,1)
Selbsttétung 194 (0,9)
Andere auf3ere Einwirkungen 50 (0,2)

Tabelle 1: Ursachen des Kreislaufstillstandes chadlerder Klinik (nach Pell et al. 2003 [101])



Aufgrund der geringen Anzahl von epidemiologisci&tuadien und des Fehlens einheitlicher
diagnostischer Kriterien ist es sehr schwierig Riidvalenz und Inzidenz der hypoxischen
Hirnschadigung exakte Zahlen anzugeben. Fiur didtigste Ursache einer hypoxischen
Hirnschadigung, dem akuten Herz-Kreislauf-Stillstamnd nachfolgende kardiopulmonale
Reanimation (CPR) liegen aber zahlreiche epidergisthhe Daten vor.

In Europa liegt die jahrliche Inzidenz der Reaniorabei aulRerklinischem Kreislaufstillstand
mit kardialer Ursache zwischen 50 und 66 pro 10D.@inwohner. Die Rate der
innerklinischen Falle variiert von 1,5 (Norwegein B,5 (England) pro 1000 aufgenommenen
Patienten. In Europa werden mehr als 270.000 Reditinen im Jahr durchgefuhrt [4].
25-50% der Reanimationen verlaufen primar erfoldreiund die Patienten werden in
Intensiveinrichtungen zur Weiterbehandlung aufgemem [5].

Von den anfangs komatdsen Patienten nach HerziguéiStillstand tberleben weniger als
1% ohne bleibende oder mit nur sehr leichten negrsthen Einschréankungen [7].

Nur 10% bis 30% werden mit moderaten neurologis¢fegeschaden entlassen [6] [9].
Jeder Dritte der Uberlebenden Patienten erleidetvesste neurologische Folgeschaden bis
hin zu persistierenden Komazustanden mit Ubergangim nicht reversibles apallisches
Syndrom [8]. In Deutschland leben ca. 8.500 Bé&trad in einem solchen Wachkoma, was
einer Pravalenz 10,6/100.000 Einwohnern entspfidit

Das apallische Syndrom oder Wachkoma wird im eadlgéa Sprachraum auch als Persistent
bzw. Permanent Vegetative State (PVS) bezeichnetPErsistent Vegetative State definiert
einen Zeitraum von bis zu einem Monat nach demgarei Dauert das Wachkoma darliber

hinaus an, spricht man von einem Permanent Veyget3tate.

1.3 Pathophysiologie:

Die Pathophysiologie der zerebralen Isch&dmie ish werschiedenen Prozessen im
Stoffwechsel des Gehirns abzuleiten. Energiemamgaigdem, Exzitotoxizitat, Entziindung

und Apoptose werden hinsichtlich ihrer Relevanz die Pathophysiologie der zerebralen
Ischamie diskutiert [6].

Bei einer voribergehenden Minderdurchblutung desd¢webes von durchschnittlich

20ml / 100 g/min bleiben sowohl die Kortexaktivigds auch die evozierten Potentiale noch
unbeeintrachtigt.

15ml / 100 g/min wurde in PET - Untersuchungen {fRmsenemissionstomographie) am

Menschen als Minimum der regionalen Hirndurchblgtuir eine normale Hirnfunktion
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gemessen. Bei einer Durchblutungsrate unter 150010/ g/min kommt es zu irreversiblen

Hirnschadigungen [11]

Hirndurchblutung Prozent | Hirnfunktion Biochemische Pathologie
Anderungen

80-120ml/100g/min 100% Normal Normale lonengradienten| Normal

<55ml/100g/min <70% Ausfall der
Proteinsynthese

<20ml/100g/min <25% Ausfall des EEG, Akkumulation Zunahme des
Verlust von exzitatorischer Wassergehalts
Komponenten der Aminosauren (Glutamat)

evozierten Potentiale

<18ml/100g/min <20% Neuronale Funktion | ATP-Verbrauch Infarktschwelle
erlischt

<10ml/100g/min <10% Beginn des Extrazellularer K+ Anstieg
irreversiblen Intrazellularer Na+ Ca?+

Funktionsverlustes Anstieg

Tabelle 2: Ischamieschwellenwerte der Hirndurchbigt[12]

Ist die Substratzufuhr zum Hirngewebe unterbrocHerget sich bereits nach wenigen
Sekunden kein molekularer Sauerstoff mehr in daugm Substanz des Kortex, und erste
EEG-Veranderungen treten auf. Nach ca. 12 Sekutniedie Bewul3tlosigkeit ein. Nach ca.
4 Minuten ist die freie Glukose aufgebraucht undmné-5 Minuten kdnnen erste nekrotische
Abbauprozesse in den Nervenzellen einsetzen. DaleriKreislaufstillstand langer als 9
Minuten an, fuhrt dies in der Regel zum irreversibHirntod [12].

Die zerebrale Stérung durch ein solches hypoxisclgsignis unterscheidet sich
pathophysiologisch von anderen Schadigungsmechanistie ebenfalls zum klinischen Bild
eines PVS fuhren kénnen, z.B. dem Schadel-Hirn+heau

Eine Unterbrechung der zerebralen Durchblutung d wamit der Sauerstoff- und
Substratversorgung - erfordert von der Zelle diestétiung der Energiegewinnung auf die
Glykolyse (anaerober Stoffwechsel). Im Vergleichmzwaeroben Stoffwechsel mit einer
Energieausbeute von 38mol ATP (Adenosintriphosppatyinnt die Zelle beim anaeroben
Stoffwechsel nur 2mol ATP. Unter den Bedingungen@lykolyse konnen die Nervenzellen

ihren hohen ATP-Umsatz nicht aufrechterhalten. \&rnfallen nun die
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Stoffwechselprodukte ADP (Adenosindiphosphat) undrganisches Phosphat an. Dadurch
wird die Glykolyse weiter Uber die Phosphofrukta@se aktiviert, ohne dass geniigend ATP-
Synthese stattfinden kann.

Durch die anaerobe Energiegewinnung kommt es zkudkilation von Laktat in den Zellen.
Dies wiederum fuhrt durch ansteigende Osmolaliiégéinem intrazellularen Wassereinstrom.

Es entwickelt sich ein zytotoxisches Hirnédem [13].

Durch eine Storung der Homoostase der lonen mittidgsder H-lonen und folgender
Gewebsazidose kommt es zu einer Dysregulation atierdes Endothels. Die Blut-Hirn-
Schranke o6ffnet sich, und es tritt proteinhaltigaetBissigkeit ins Interstitium. Es entwickelt
sich das sogenannte vasogene Hirnédem [13].

Der eingeschrankte Energiestoffwechsel verhindesdrseits die ATP-abhéangige Entfernung
von Calcium aus der Zelle, verhindert aber andeitsrauch die Speicherung von Calcium im
endoplasmatischen Retikulum. Durch den erhodhterazatiularen Calciumspiegel werden

Proteasen, Phospholipasen, Lipasen und Endonukléasgesetzt. Diese Enzyme aktivieren
autodestruktive Prozesse, die einen verzoégertdtodehduzieren konnen.

Im Zusammenhang mit dem gestdrten Calciumstoffweotiklart sich auch das sogenannte
.No reflow Phanomen®. Durch aktivierte kalziumabhiye Phospholipasen kommt es trotz
primar erfolgreicher Reanimation aufgrund des noigurigen arteriellen Systemdrucks und
der Endothelschwellung bzw. dem Kapillarverschlemssiner Stase (,stehender Blutfluss®)

im Bereich der Mikrozirkulation [14] [15] [16]. Dgefuhrt zu einer Minderversorgung mit

Sauerstoff im betroffenen Hirnareal.

Neben dem ,No-reflow-Phdnomen” kann es bei einestdgeen Calciumgleichgewicht zu
einer weiteren Stérung kommen. Durch das Ungleninde des intra- und extrazellularen
Calciums verandert sich das Membranpotential delleZeFolge ist eine teilweise
kalziumabhangige Stoffwechselhyperaktivitat. Diegesteigerte zellulare Erregbarkeit
(Exzitotoxizitdt) kann zu einem verzogerten Zealltson Nervenzellen fuhren, die das

primare Hypoxieereignis unbeschadet Giberstandeanhdl3].

Weitere Nervenzellschadigungen konnen auftretenpnwsich nach kurzer Zeit eine

Reoxygenierung einstellt. Man spricht dann von sageten Reperfusionsschadigungen.
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Das Ausmal’ einer moglichen Schadigung ist dabek stan tatséchlichen Sauerstoffmangel
im Hirngewebe abhangig.

Tritt die Reoxygenierung in einer frihen Phase(g@preading depression®) wird die Kaskade
des Zelluntergangs unterbrochen. Zu fortgeschettefeit 16st die Reoxigenierung eine

Beschleunigung und Ausweitung des Zelltodes auser (e Peroxidation ungesattigter

Fettsauren kommt es dabei zur Bildung von aniomiscBuperoxidradikalen, die nach spater
einsetzender Reoxygenierung freigesetzt werden.seDi&Superoxidradikale zerstdren

Phospholipide der Membranen und interagieren m@tschiedenen DNA-Strukturen

(,oxidativer Stress") [17], was letztlich zum Zeltt fihren kann.

Neben der anfangs globalen Ischamie fuhrt vor akkenwiedereinsetzende Durchblutung
und Sauerstoffanflutung zu Zellnekrosen. Nach IgeutiErkenntnis sind vor allem die

Reperfusionsschaden fur das schlechte neurologB8atmme verantwortlich [13].

Nicht nur die initiale hypoxische Ischamie ist filas Ausmald der Zellschadigung
bestimmend, sondern vielmehr auch spater einsetzeledtruierende Vorgénge, die sich dem

Akutereignis anschlie3en kdonnen.

Die Bezeichnung als ,hypoxischer Hirnschaden® iaher kritisch zu diskutieren, da sie
irrefihrend ist. Mal3geblich flr das neurologischrarkheitsbild isteine globale zerebrale

Ischamieund nicht etwa eine Hypoxamie, also ein Sauerstarfigel des Blutes.

1.4 Klinisches Erscheinungsbild und Verlauf:

Das apallische Syndrom oder Wachkoma beschreilwesske Schadigungen des Gehirns
durch eine globale Ischamie im zerebralen GefaBvgusgsgebiet. 1972 wurde durch
Jennett und Plum der international akzeptierte iHedes ,Persistent Vegetative State®
eingefuhrt - eine ,Wachsamkeit ohne Bewusstsein®.

Je nach Auspragung des Krankheitsbildes wurde 384 genauere Unterscheidung der
Patienten im Wachkoma getroffen. Es wurde von muaia ,Persistent Vegetative State® fur
eine zumindest teilweise ruckbildungsfahige Hirdgbbung und ein ,Permanent Vegetative

State” fur einen dauerhatft irreversiblen Hirnschmdeschrieben.
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Im Rahmen dieser Unterscheidung wurden zudem kheisKriterien fir das Wachkoma
definiert [21]:

+ vollstandiger Verlust von Bewusstsein Uber siclbstebder die Umwelt und Uber die
Fahigkeit zu kommunizieren

« Verlust der Fahigkeit zu willkirlichen oder sinnlerl Verhaltensanderungen infolge
externer Stimulation

« Verlust von Sprachverstandnis und von Sprachpraciukfphasie)

« Harnblasen- bzw. Darminkontinenz,

« gestorter Schlaf- / Wachrhythmus

- weitgehend erhaltene Hirnstamm-, spinale, hypothaiehe und autonome Reflexe

(Multi-Society-Task-Force on PVS 1994)

Das Kklinische Erscheinungsbild eines Patienten na&aher hypoxisch-ischdmischen
Hirnschadigung ist von den jeweils betroffenen Higalen gepragt und interindividuell sehr
unterschiedlich. Alle neurologischen Funktionssystekonnen betroffen sein: Hierzu zahlen
insbesondere der Hippocampus (Region CA1), die IBasglien, das Kleinhirn (die grof3en

Purkinjefasern), das Ruckenmark, der parietookaipit wie frontoparietale Cortex

(Rindenfelder 3, 5 und 6) und der Thalamus [3].

Die jeweiligen Funktionsausfalle in den am haubkgsgeschadigten Arealen seien hier im
Einzelnen erwahnt:

Die Area 6 der GrofRhirnrinde umfasst den motoriscKertex und ist fur die Halte- und
Stellmotorik sowie fiir die Planung von Bewegung&af#n verantwortlich. Die Areale 3 und
5 zahlen zum sensorischen Kortex und koordinieramkfonen der Tiefen- und
Oberflachensensibilitat. Eine intakte Sensibilitsit eine grundlegende Voraussetzung fur
einen weiteren geordneten Bewegungsablauf. Beionalgn Schadigungen in diesen
Bereichen kommt es zu typischen Halteanomalien,Beiege- und Streckstellungen, und zu

Stérungen der Sensibilitat [18].
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Im engen Zusammenhang mit den beschriebenen nuiterisund sensorischen Ausféllen
steht eine meist begleitenden Schadigung des Thalabie verschiedenen Kerngebiete im
Thalamus erhalten sensible (Tasten, Vibration, Sthnund sensorische (Sehen, Horen,
Schmecken, Riechen) Impulse von den Sinnesorgameeiten diese nach Umschaltung an
die zustandigen Bezirke in der Grof3hirnrinde weifauch Informationen aus motorischen
Zentren (Kleinhirn, Basalganglien) werden Uber @ilaalamus an die motorischen Areale der
GrofR3hirnrinde weitergeleitet.

Der Thalamus dbernimmt die Funktion als ,Filterhdem er aus allen ankommenden
Informationen nur die relevanten an die jeweilig&ortexareale weiterleitet. Damit
entscheidet der Thalamus, welche Informationentdatifich als bewusst erlebt und nach
Umschaltung in der Gro3hirnrinde ausgefuhrt werdsn.einem Funktionsverlust sind meist
Sensibilitatsstorungen die Folge. Aber auch Stéeangvie Hemiparese, Ataxie und

Hemianopsie kdnnen auftreten.

Eine Schadigung des Sehzentrums im Occipitallagpan zu einer sogenannten kortikalen
Blindheit fuhren.Typisch daflr ist, dass visuelleiZ2 vom Gehirn nicht mehr entsprechend

verarbeitet werden konnen.

Im Hippocampus flie3en Informationen verschiedesensorischer Systeme zusammen, die
verarbeitet und von dort dem Kortex zuriickgesaretden. Der Hippocampus ist wichtig fur
die Gedachtniskonsolidierung, also fur die Uberfily von Gedachtnisinhalten aus dem
Kurzzeit- in das Langzeitgedéachtnis. Bei Funktiariwst konnen betroffene Patienten keine
neuen Erinnerungen speichern und leiden unter esr@erograden Amnesie. Alte

Erinnerungen bleiben jedoch meist erhalten [19].

Die Basalganglien bestehen aus mehreren Kerngabidte zusammen das Zentrum des
extrapyramidal-motorischen Systems bilden. Zellddiingen konnen hier sehr
unterschiedlich ausgepragt sein. Das extrapyrammabrische System unterliegt unserem

Willen und steuert vor allem Stiitzmotorik und Musieus.
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Es kdnnen dabei folgende Zeichen einer extrapyralambtorischen Stérung auftreten:

e Storung von Wechselbewegungen (Pro- und Supinafioaimor,

* Stérung von Mimik, Gestik und Haltung,

e Stérung der Feinmotorik,

» erschwertes Starten und Stoppen von Bewegungeioygeslitbewegung,
« Anderung des Muskeltonus (hyper- oder hypoton),

« Anderung des Bewegungsflusses (hyper- oder hypt&ahg.

Die Hauptfunktion des Kleinhirns ist die Koordirati von Bewegungsablaufen. Mégliche
Koordinationsstorungen, die z.B. nach einer hypdhes Hirnschadigung auftreten kdnnen,
umfassen Ataxie, Asynergie, Stérung der Feinmoidbiksmetrie der Muskelaktivitét (z.B.
der Versuch, eine Tasse zu greifen mif3lingt), Dyser und Intentionstremor.

Schéadigungen im Bereich des Ruckenmarks sind audgder Grol3e dieses Organs und je
nach HoOhe des verletzen Bereichs sehr untersathedliNeben dissoziierten
Empfindungsstérungen der Tiefen- und Oberflachesibditat treten
Lahmungserscheinungen unterschiedlicher Auspraguriglist das extrapyramidale System
mitbeteiligt, kbnnen sich aus anfangs schlaffennhéhgen spater spastische Lahmungen
entwickeln. Ebenso kann es im Verlauf von zunddixieschwéachten Eigenreflexen zu
gesteigerten Eigenreflexe kommen. Die Fremdreftene zumeist abgeschwécht oder fehlen.

Pathologische Reflexe wie z.B. der Babinsky-Rekérnen auftreten.

Wie bereits in den klinischen Kriterien fir das Wkama festgehalten, tritt meist regelhaft
eine Harn- und Stuhlinkontinenz als typisches klthes Erscheinungsbild nach hypoxischer

Hirnschadigung auf [19].

Die Funktionen im Mittelhirn bleiben weitgehend &ltbn. Subkortikale Reflexe auf einfache

Stimuli wie Blitze oder Gerausche kénnen noch vodem sein [20]. Die hypothalamischen

Reflexe und die Hirnstammreflexe, unter Umstandeshadirnnerven- oder spinale Reflexe,

sind weiter auslosbar. Dies ist auch notwendig, itlatiese betroffenen Patienten mit

medizinischer und pflegerischer Hilfe Uberlebenrkgm Patienten im vegetativen Status sind

aber nicht in der Lage, reproduzierbare und gezigttworten zu geben bzw. Reaktionen auf
16



visuelle, auditorische, taktile oder andere Stinaulzeigen [21]. Laute wie Stéhnen, Grunzen
oder Lachen bzw. Weinen sind méglich.
Im Folgenden wurden Reaktionen und Verhaltensmustervegetativen Patienten aus einer

klinischen Verlaufstudie statistisch ausgewertet tabellarisch aufgefihrt.

Reaktionsvermogen und Verhaltensmuster vegetativé®atienten
Prozentualer Anteil von n

Juni 1973 Juni 1974 Juni 1976

(n=110) (n=64) (n=38)
Blinzeln 90,7 88,3 100,0
Schlaf-Wach-Rhythmus 86 93,5 94,7
Reaktion auf Schmerzreize 84,4 90,2 81,6
Spontane Augenbewegung 75 83,1 81,6
Gahnen 73,8 82,0 76,3
Reaktion auf akustische 57,5 60,7 52,6
Reize
Schlucken 50,5 57,4 81,6
Kauen 46,2 57,6 31,2
Folgebewegung der Augen 42,7 32,7 31,4
Geflihlsédul3erung 30,9 41,0 47,4

Tabelle 3: Higashi et al. (1977)

Der Hirntod - als schwerste Verlaufsform der hygeokien Hirnschadigung - fuhrt zu einem
irreversiblen Funktionsverlust des gesamten Gehibabei kann die Herz-Kreislauf-Funktion
durch eine kontrollierte Beatmung intensivmedizihisaufrechterhalten werden [22] [23].
Zuerst erldschen die Funktionen der GroRhirnrinaié danach in rostrokaudaler Richtung die
Hirnstammfunktionen, was sich in einem progredien¥@rlust der Hirnstammreflexe zeigt

und schlie3lich in einem Atemstillstand endet.
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1.5 Prognoseparameter

In den letzten Jahren wurden zur Thematik der Rysgh und Outcomebeurteilung bei
zerebraler Hypoxie nach CPR zahlreiche Studienmdyaftihrt [3, 30, 46].

Dabei gelten Wiedererlangen des Bewusstseins miteimthten bis méfRigen neurologischen
und psychischen Defiziten bis hin zur Wiederhehstgj aller kognitiven Funktionen und
Wiedereingliederung in den Arbeitsalltag als eimgjiges Outcome. Ein schlechtes Outcome
entspricht dem Zustand des apallischen Syndroms dNiredererlangen der kognitiven

Funktionen bis hin zum Exitus letalis.

Verschiedene Parameter wurden untersucht, um eiognpstische Einschatzung einer
eventuellen neurologischen Rehabilitation zu ermstigh. Zu diesen Parametern zahlen
neben klinischen Daten, klinischen Score-Systenmh klinisch-neurologischen Befunden
auch biochemische Parameter, elektrophysiologistimersuchungen und bildgebende

Verfahren.

Im Folgenden sollen die wesentlichen bereits etdtein Prognoseparameter kurz dargestellt

werden:

1.5.1 Demographische und Préklinische Daten:

Mit dem Alter steigt auch das Risiko, einen Herarkf mit Herz-Kreislauf-Stillstand zu
erleiden [24]. Ob nun das Alter auch als pradiktiFaktor zur weiteren Prognose- bzw.
Outcomebestimmung herangezogen werden kann, wirtldseers diskutiert.

Z.b. wurde ein Alter Gber 70 Jahre [25] als einhlvémngiger prognostischer Parameter fur
eine ungunstige Prognose beschrieben.

Die grol3 angelegten Studien ,Brain ResucitatiomiCél Trial | and II* kamen jedoch zu
einem anderen Ergebnis: 27% aller Patienten konmé@neinem guten neurologischen
Outcome entlassen werden, 73% verstarben oderiefeebl im Wachkoma. Das Alter hatte
auf das Outcome keinen signifikanten Einfluss, anicht bei einer Altersgrenze von tber 80
Jahren [26].

Aufgrund der unterschiedlichen Datenlage gilt ddserAdes Patienten bisher nicht als

gesicherter prognostischer Faktor.
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In zahlreichen Studien wurden alle am Ereignisdibbenen Daten und Befunde untersucht,
wie z.B. die Atiologie der Hypoxie / des Herz-Kieaisf-Stillstandes, Art der ursachlichen
Rhythmusstorung, Dauer der CPR, bekannte Grundddrgen, beobachteter Kollaps,
Durchfuhrung  von  ,basic life  support-MalBnahmen  bzw professioneller
ReanimationsmalRnahmen, geschéatztes Zeitintervabchen Kollaps und Laien- / bzw.
professioneller Reanimation, Zeit bis zum Wiedamggen der spontanen Atmung,
Glasgow-Coma-Scale und Dauer der maschinellen Beggrantersucht.

Bisher wiesen einzelne Parameter wie z.B. kardisidogie des Herz-Kreislauf-Stillstandes,
insbesondere initiales Kammerflimmern, beobachtétdlaps, Durchfihrung von ,basic life
support“-MalRhahmen sowie kurzes Zeitintervall zwest Kollaps und Defibrillation auf eine
gunstige neurologische Prognose hin. Eine nichtlialr Atiologie des Herz-Kreislauf-
Stillstandes, initiale Asystolie, langere Hypoxigzebzw. verzogerter Einsatz der
Spontanatmung waren mit einem schlechten neuralogrsOutcome assoziiert [27] [28].
Gegensatzliche Ergebnisse zeigte eine weitere &tulineut wurden die ersten EKG-
Befunde reanimierter Patienten analysiert. Patrentie nach initialem Kammerflimmern
zwar erfolgreich reanimiert wurden, erreichten rdaber kein signifikant besseres Outcome
als Patienten mit initialer Aystolie [29].

So konnen zwar die einzelnen Parameter zur gesabBéscheidungsfindung beitragen,

sollten aber einzeln fr sich nicht als sicheraltiive Faktoren gewertet werden.

In den 2006 veroffentlichen Empfehlungen der Anmeridicademy of Neurology wurde auf

eine kritische Anwendung der Glasgow Coma ScaleS\dtngewiesen.

Es wird darin empfohlen, besonders kurz nach dereighis (Notarzt bzw. erste

Aufnahmeuntersuchung), wenn viele der Patientenhnsediert sind, nur einzelne

Teilbereiche der Untersuchungsmethode zur Beungilneranzuziehen. Insbesondere bei
sedierten Patienten gibt eine fehlende MotorreakBmen zuverlassigen Hinweis auf ein

schlechteres neurologisches Outcome [29] [30].
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1.5.2 Klinische Daten und kérperliche, neurologiscd Untersuchung:

Verschiedene Befunde der korperlichen und neurstbgin Untersuchung bei
Krankenhausaufnahme, sowie im weiteren klinischesrlavif, wurden bisher in Studien
analysiert: Pupillenreaktion auf Licht, motorisch®eaktion (auf Schmerzreize),
Kornealreflex, Kontaktfahigkeit und Bewusstseinsigra

Eine Metaanalyse mehrerer Studien schloss insge$@inPatienten nach erfolgreicher CPR
in die Auswertung mit ein. Anhand der Pupillen-ltirgaktion (PLR) bei
Krankenhausaufnahme sollte die neurologische Psmgymaw. das neurologische Outcome
evaluiert werden [39]. Eine fehlende PLR bei Atlime bis zu Tag 3 fuhrte mit einer
Spezifitdt von 69 — 100 % zu einer schlechten regrechen Prognose. Die hohe
Aussagekraft einer fehlenden PLR konnte in weit&wrmlien bestatigt werden. Aufgrund der
signifikanten Ergebnisse wurde dieses Untersuchuitggum in den aktuellen

Empfehlungen 2008 der American Academy of Neurolagigenommen [30].

Weitere Studien zu abnormalen Hirnstammreflexenhnagpoxischer Hirnschadigung
wurden analysiert [30]. Neben der bereits erwahfedtenden PLR, hat auch ein fehlender
Kornealreflex 3 Tage nach der CPR einen pradiktiéert von 98% flr eine schlechte
neurologische Prognose [40].

Unter Bericksichtigung eventueller Stérfaktorene wi.B. medikamentose Sedierung, gilt
auch die GCS als unabhangiger pradiktiver Paranfétedie Prognoseeinschatzung nach
hypoxischer Hirnschadigung.

Patienten mit weniger als sechs Punkten der GCB 3d@agen zeigten ein deutlich erhbhtes
Risiko fur ein schlechteres neurologisches OutcoBe. nicht sedierten Patienten gilt ein
GCS < 6 und ein Koma, das Uber 48 Stunden andalerjn hoher pradiktiver Wert fir ein
schlechtes neurologisches Outcome [29].

Andere Studien zeigten ahnliche Ergebnisse. Sonv® Punkte der GCS bei Entlassung
der Patienten mit einer Mortalitat von 51% verbun@i&l]. Erreichten die Patienten Uber 10
GCS Punkte innerhalb der ersten drei Tage, wurelke @ ein gunstiger pradiktiver Faktor fur

ein gutes neurologisches Outcome gewertet [42].

Zusammenfassend kann festgestellt werden, dass feinende PLR, ein fehlender

Kornealreflex sowie eine fehlende motorische Reak{als Teil der GCS-Untersuchung) als
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zuverlassige, unabhéngige pradiktive Faktoren zogmbsestellung herangezogen werden

koénnen.

1.5.3 Elektrophysiologische Daten:

Mehrere Studien untersuchten die Eignung elektrsiplygischer Methoden zur
Prognoseabschatzung nach primar erfolgreicher ZBRliesen technischen Untersuchungen
zahlen z.B. EEG, Somatosensibel (SSEP) und Akinséigozierte Potentiale (AEP).

Ein  Nulllinien-EEG oder ein  Burst-Suppression-Muste mit  generalisierten,
epilepsietypischen Mustern wurden in neueren Studig einer Spezifitdt von 100% flr ein
schlechtes neurologisches Outcome publiziert. dileys gibt es dazu auch frihere
Publikationen, die diese beiden Werte als sehramessaftige, aber nicht als ausnahmslos
sichere pradiktive Faktoren fir ein schlechtes olegisches Outcome gewertet haben [43].
Ein Alpha-Koma hingegen steht nicht unbedingt mihee schlechten Prognose im
Zusammenhang [44] [45].

Der pradiktive Nutzen des EEG ist eingeschréankthidlie Storanfalligkeit der Methode und
durch die Abhangigkeit der Befunde von einer evelldn Analgosedierung. Zudem werden
in den Studien zum Teil unterschiedliche Klasstiiiassysteme und Zeitintervalle, sowie
unterschiedlich haufige Wiederholungen der einzeldetersuchungen gewahlt.

SSEP sind wesentlich weniger abhangig von aul3erdligsen wie z.B. von Medikamenten
als das EEG. Daher sind SSEP fiir die Prognoseéitrmoiy haufig relevanter als Ergebnisse
von EEG-Untersuchungen.

Fokus der zahlreichen Studien sind die kortikal@0{Reizantworten. 20ms nach Stimulation
des Nervus medianus zeigt sich beim gesunden Esgaeh eine elektrische Erregung des
kontralateralen, somatosensiblen Cortex. Das bégiseFehlen einer kortikalen N20-
Antwort auf eine Stimulation des Nervus medianusdwnit einem positiven pradiktiven
Wert von 100% flr ein schlechtes Outcome angegpt&47] [48].

Ungewiss ist jedoch der ideale Zeitpunkt fiir eioketse Untersuchung: Patienten, die in einer
frihen Aufzeichnung pathologische Ergebnisse aggriewaren in einer spater wiederholten
Untersuchung unauffallig [49]. In allen zitiertetuBien wurde aber die erste Untersuchung
innerhalb der ersten 3 Tage nach Ereignis durclhgefl

In einer grosse Metaanalyse mehrerer Studien [80hte erneut eine Spezifitat von 100% fur

eine fehlende beidseitige kortikale N20-Antwortthégt werden.
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Im Gegensatz dazu konnte von einer vorhandenen AM®@ert nicht auf ein gutes
neurologisches Outcome geschlossen werden (Sggi€®o).
Ein mdglicher pradiktiver Wert anderer evoziert@etdntiale (visuell oder akustisch) wurde

bisher nicht ausreichend getestet.

1.5.4 Bildgebende Diagnostik

Fur die neurologische bildgebende Diagnostik stelegachiedene Verfahren zur Verfligung.
Analysiert wurden vor allem Untersuchungsergebnase der Computertomographie (CT)
und der Magnetresonanztomographie (MRT).

In der CT werden vor allem pathologische Verandgemn wie aufgehobene
Rindenzeichnung, hypodense Basalganglien, Hirnsimge Infarkte, Blutungen und
vergrol3erte innere und aul3ere Liquorraume beoltidBife

Pathologische Befunde dieser Art sind meist erst witten Tag an zu identifizieren. CT-
Aufnahmen zu einem friheren Zeitpunkt zeigen ofteri Normalbefund. Wie auch in
friheren Studien, vermutet man in aktuellen Studidass ein diffuses Hirnbdem mit
aufgehobener Mark-Rinden-Grenze ein schlechtesnpsigches Outcome fir den Patienten
nach sich zieht [32] [33]. Allerdings ist der prmgtische Wert einer CT-Untersuchung noch
nicht eindeutig geklart, da stichhaltige Daten guig3eren Studien fehlen.

Alleine aufgrund einer konventionellen MRT konntei kentsprechenden Patienten die
Prognose flur das spatere Outcome nicht beurterleme[34]. Dennoch hatten Patienten mit
diffusen Signalédnderungen im Kortexbereich, in défusionsgewichteten und der FLAIR
MRT (fluid-attentuated inversion recovery) ein sadtites neurologisches Outcome [35].

Die MRT hat gegeniiber einer CT einige Nachteilee Dieisten Zentren verfligen zwar
mittlerweile Uber ein solches Gerat, allerdingsdsidie technischen bzw. pflegerisch-
medizinischen Schwierigkeiten sowie die Untersugsdauer nicht zu vernachlassigen. Die
schwer kranken Patienten benotigen standig eirmsntmedizinische Versorgung: nicht nur

durch medizinisches Personal, sondern auch duratn@mgsgerate, Perfusoren usw.

Nur in wenigen Zentren steht die PET zur Verfuguimgfriheren Studien konnten anhand
dieser Technik keine hypoxischen Hirnschadigungdentifiziert werden [38]. Trotz der
technischen Fortschritte kdnnen die Untersuchuggbsisse dieser Methode bis heute wenig

Uber das spatere neurologische Outcome der Patiangsagen [36] [37].
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In den aktuellen Empfehlungen der American Acadefmeurology (AAN) konnten wegen
bisher mangelnder Daten keine verbindlichen Rieigth fir bzw. gegen die Verwendung

bildgebender Verfahren zur Prognosebeurteilungirsterden [30].

1.5.5 Laborparameter:

Biochemische Marker werden schon seit Jahren imwmieder zur Unterstitzung der
Diagnose- bzw. Prognosestellung herangezogen. &b 1&xhwere und Ursache der
Hirnschadigung sind zellspezifische Substanzen Gtaffwechselprodukte zunachst im
Ligquor, nach Alteration der Blut-Hirn-Schranke auchSerum nachweisbar.

In dieser Studie, wie auch in zahlreichen andetedi&n, liegt der Schwerpunkt vor allem in
den Laborparametern Neuronenspezifische Enolasg)(M& Serumprotein 100 (S-100).
Andere bisher untersuchte Laborparameter wie Kregthosphokinase,
nervengewebsspezifische Proteine wie Neuronen-Aasid/olekile oder Myelin —Basic-
Protein, Glutathion, Pyruvat und Laktatdehydrogenssien erwahnt, werden aber in dieser

Arbeit nicht diskutiert.

1.5.5.1 NSE

NSE ist eine yy-Enolase. Als zytoplasmatisches BEndgs Glukosestoffwechsels katalysiert
es die Umwandlung von 2-Phospho-D-Glycerat in Phospolpyruvat [50] [51]. NSE hat
eine Plasmahalbwertszeit von 24-48 Stunden untfelekulargewicht von 78 kDa [52].
Nachweisbar ist NSE vor allem in Neuronen des Kori¢éippocampus, Thalamus, in den
Stammganglien, dem Kleinhirn sowie in neuroektoddem Zellen im Nebennierenmark oder
in der Lunge. Demzufolge kdnnen auch bei einenmkkdligen Bronchialkarzinom oder bei
anderen malignen Tumoren neuroektodermalen Ursprung. bei einem Medulloblastom,
erhohte NSE-Werte im Blutserum vorliegen [52].

Wegen meist geringer Fallzahlen der Studien undgggitlicher methodischer Fehler ist es
oft schwierig, den Nutzen von biochemischen Makahzuwéagen. Vor allem stellt sich
immer wieder die Frage nach einem einheitlichem@sert (Cut-Off-Wert).

Ziel bisheriger Studien war es, eine moglichst hBpezifitat fuir den NSE-Wert zu erreichen.
Daher resultiert eine erhebliche Unsicherheit ke dAngabe der entsprechenden Cut-Off-

Werte, die zwischen 20-65 ng/ml rangieren.
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In einer grol3en Metaanalyse wurde ein Cut-Off-Wi@rtNSE Uber 33 ng/ml (innerhalb Tag
1-3) mit einer Spezifitat von 100% angegeben. hreeiktuellen prospektiven Multizenter-
Studie mit 407 Patienten wurde dieser Cut-Off-Véenteut geprift: ein NSE Wert tGber

33 ng/ml war ein zuverlassiger pradiktiver Wert &in schlechtes neurologisches Outcome
(Spezifitat 100%) [39] [46].

1.5.5.2 Protein S-100

S-100 besteht vor allem aus den zwei PolypeptidddB Al und S-100 B mit einem
Molekulargewicht von 10,4 bzw. 10,5 kDa und einkxshhahalbwertszeit von 12 Stunden.
S-100 A konnte in Gliazellen und Melanozyten, SBOM Glia- und Schwannzellen
nachgewiesen werden [53] [54].

S-100 ist als Gliaprotein in eine Vielzahl von plyegischen Prozessen integriert. Als
neurotrophes Protein spielt es fur die Entwicklwmn Neuriten und des Nervensystems
sowie fur eine neuroprotektive Vermittlung bei Nemzellschadigungen eine entscheidende
Rolle. In einer Studie wurde gezeigt, dass es inerr dNervenzellschadigung zu einer akuten
Gliaaktivierung und zu einer vermehrten Sekretiod &xpression von Protein S100 kommt.
Ein dadurch induzierter Reparaturmechanismus imddwebe fiir geschadigte Neurone wird
diskutiert [55] [56].

S-100, als kalziumbindendes Protein, agiert nicintats intrazellularer Mediator fur Kalzium,
sondern auch im Rahmen vieler intrazellularer Pssee Durch Modifizierung bestimmter
Zielproteine werden utber S-100 Signale weitergetiedie die zellularen Antworten im Sinne
der Stimulation koordinieren [57] [58].

Inwieweit S-100 als ein Marker fur hypoxische Hthadigungen auf zellularer Ebene
herangezogen werden kann, ist bis heute noch eietieutig gesichert.

Verschiedene Studien wurden in Rahmen der aktu&liepfehlungen der AAN ausgewertet.
Dafur wurden die Messergebnisse aus den erstererbdidgen analysiert. Die Haufigkeit
falsch-positiver Ergebnisse fur die jeweiligen Qft-Werte variierte weit zwischen 0 — 54%
[30].

In einer prospektiven Studie mit Gber 400 Patiememden fir S-100 bei einem Cut-Off-
Wert von 0,7 ng/ml immer noch 5% falsch-positivg@&bnisse im Vergleich zu 0% fur einen
NSE-Wert von 33 ng/ml ermittelt [46].

Zusammenfassend bleibt S-100 ein unzureichendgnpstischer Indikator.
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1.5.6 Zusammenfassung der hoch-pradiktiven Prognoparameter fur ein schlechtes

neurologisches Outcome:

Hochpradiktive Parameter Autoren
SSEP: beidseits fehlende kortikale N20- Zandbergen et al., Young et. al, Robinson
Reizantworten (Tag 1-3) et al.
Fehlende Lichtreaktion der Pupillen Zandbergen et al., Edgren et al., Pfeifer et
(Tag 1-3) al.
Fehlender Kornealreflex (Tag 1-3) Booth et al., Zandbergen et al.
Fehlende Motoreaktion (nach 3 Tagen) Wijdicks et al., Pfeifer et al.
Neuronenspezifische Enolase >33ng/ml Zandbergen et al.
(Tag 1-3)
Nulllinien-EEG,Burstsuppression-Koma, Young GB et al., Bassetti et al.
generalisierte epileptische Muster

Tabelle 4: Zusammenfassung der pradiktiven Prodakieen

1.6 Therapiekonzepte

Ein einheitliches klinisch-evaluiertes Therapiekepiz fir die Behandlung der globalen
zerebralen Hypoxie steht bisher noch nicht zur &gurhg.

Die diskutierten  Therapiemdglichkeiten  orientierersich an den jeweiligen
Pathomechanismen: globale Hypoxie und nachfolgetelmekrosen, Reperfusionsschaden
durch freigesetzte anionische Superoxidradikale W@lzium-Einstrom in die Zellen,
metabolische Exzitotoxizitat durch freigesetzteiearische Aminosauren, Zellapoptose und
Reperfusionsstorungen in der Mikrozirkulation [6].

Diesbezuglich wurden folgende Therapie-Empfehlurfgemuliert [59]:

1.6.1 Hypothermie:

Der Einflul3 der Kdrpertemperatur auf das spateteategische Outcome bei Patienten nach
CPR wurde schon in zahlreichen Studien untersucht.
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Bei Kaninchen induzierte bereits eine geringe Edmghder Korpertemperatur um 1°C eine
zunehmende Zerstdrung von Nervenzellen nach glotsaeamie [60].

Auch in Patientengruppen konnten ahnliche Nachweatsdachtet werden. Der Zustand von
Patienten, bei denen 72 Stunden nach Herzstillsiind Korpertemperatur tGber 39°C
gemessen wurde, verschlechterte sich rapide bis lunmod. Patienten, deren Temperatur

unterhalb 39°C lag, erreichten ein signifikantdeges Outcome [61].

In Studien wurde nachgewiesen, dass Patienten uh&apeutischerHypothermie ein
malf3geblich besseres neurologisches Outcome egwrichts normotherm behandelte
Patienten. Unter moderater Hypothermie von 30°C 3#%8C [62] konnte eine deutliche
Verminderung der neuronalen Schadigung nachgewigseaten.

Von 130 Patienten nach kardiopulmonaler Reanimaegten diejenigen, die mit moderater
bis milder Hypothermie zwischen 32°C und 34°C UBérStunden behandelt wurden, ein
deutlich besseres neurologisches Outcome als dipp8rder normotherm behandelten
Uberlebenden. Auch die Mortalitatsrate war fiir bigootherm therapierte Gruppe mit 41%
deutlich geringer als fur die normotherm theragie@ruppe mit einer Mortalitatsrate von
55% [65].

In einer weiteren aktuellen Studie wurden folgerigigebnisse vorgestellt: Verglichen
wurden eine Gruppe hypotherm behandelter PatierfBh5 — 33,5 °C) und eine
Kontrollgruppe. Insgesamt konnte durch eine hypotee Therapie ein besseres
neurologisches Outcome erreicht werden. In einrelrelgebieten, wie kognitive Funktion,
Lebensqualitéat im Langzeitverlauf und Langzeitiéleeh, ergab sich fur die hypotherm
behandelten Patienten jeddain signifikanteN/orteil [104].

Ebenso errechnete sich fir Patienten, die 12 Stundeh dem Herzstillstand mit milder

Hypothermie bei 33°C therapiert wurden, im Verdheru den nicht temperaturkontrollierten

Patienten eine Odds Ratio von 5,25 fir ein besseelogisches Outcome [64].
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Fig. 3. Kaplan-Meier blot of the cumulative survival i the normoethermia and hypothermia
groups of the European trial on hypothermia after cardine arrest [19). {From The Hypothermia
After Cardiae Arrest Study Group. Mild therapeutic hypothermia to improve the neuralogic
outcome after cardiac arrest. W Engl J Med 2002;346:549-56; with permission. )

Grafik 1: Kaplan-Meier-Uberlebenskurve / Hypatné

In einer grol3 angelegten Studie, ,The HypothermiterACardiac Arrest Study Group®,
gelang es, einen Zusammenhang zwischen Verlausweder NSE und begleitender
hypothermer Therapie herzustellen. Dabei zeigte bm hypotherm behandelten Patienten
ein deutlich rascherer Abfall der NSE-Werte als den normotherm behandelten Patienten
(p<0,001). Therapeutische Hypothermie und dadurahigz abfallende NSE-Werte waren
signifikant pradiktiv fir ein gutes neurologisch&€3utcome mit Wiedererlangen des
Bewusstsein und Uberleben von mindestens sechs tdtankir S-100-Werte konnte ein

solcher Zusammenhang nicht festgestellt werden [66]

Kritisch ist anzumerken, dass eine moderate Hypotieebei 28-32°C bereits zu mehreren
Komplikationen, wie Arrhythmien, Koagulopathien uimdektionen gefihrt hat [67].

Aus den zahlreichen Studien lasst sich aber zusafassend feststellen, dass eine milde
hypotherme Therapie zwischen 32°C und 34°C wohRgehlich durch Verhinderung der

Zellapoptose [68], Reduktion freier Radikale sowdeitatorischer Aminosauren [69] und

Stabilisierung der Zellmembranen [70] einen positiv Einfluss auf ein besseres

neurologisches Outcome hat [6] [63].

27



Fur komatdse Patienten nach Herzstillstand und eviextgestelltem Blutkreislauf gilt die
Empfehlung einer milden hypothermen Therapie zwaacB2 und 34°C fur 12-24 Stunden
nach CPR [71] [72].

1.6.2 Medikamentdse Therapie:

Bis jetzt gibt es keine spezifische medikamentdlserdpie zur Behandlung der hypoxischen
Hirnschadigung nach CPR [6].

In den aktuellen Studien liegt das Augenmerk funeri moéglichen medikamentds-

therapeutischen Einflu® vor allem auf (1) der s@lek neuronalen Vulnerabilitdt und dem

verzogerten Zelluntergang sowie auf (2) der zetebrmaikrozirkulatorischen Reperfusion.

Bisher ergaben z.B. die Verwendung von Barbituratear Hirnprotektion) oder die
Anwendung von Kalziumkanalblockern (gegen Repeohusschadigungen) keine positiven
Effekte auf das neurologische Outcome [73] [74].

Glutamatantagonisten oder Radikalfanger konnterhebisnur in Tierversuchen einen
fortschreitenden Zellschaden nach Hypoxie reduzieBeim Menschen erwiesen sich diese
Substanzen meist als wirkungslos bzw. als unvéithafy5].

In zahlreichen tierexperimentellen Studien werdsrkannte neuroprotektive Substanzen wie
brain-derived neurotrophic factor (BDNF) oder Ergipoetin (EPO) untersucht. Mit diesen
Substanzen mochte man eine Unterbrechung der ioeitenden Kaskade des verzdgerten
Zelluntergangs erzielen. Ungeachtet der neuroptivesk Wirkung dieser Hormone konnten
bisher aber keine positiven Effekte auf das spatergologische Outcome erreicht werden
[76] [77].

Eine Kombination von Heparin und rt-Fgecombinant tissue plasmonigen activatetrde
Uber langere Zeit als neue Therapiemdoglichkeit lmestehenden Mikrozirkulationsstorung
diskutiert.

In Rahmen einer Pilotstudie wurden von insgesamP&lienten 40 mit einer Kombination
aus Heparin und rt-PA nach kardiopulmonaler Reatiimabei Herzstillstand behandelt. In
der rt-PA Gruppe konnte bei 68% ein spontaner Herglauf wiederhergestellt werden; 58%
konnten danach auf eine Intensivstation zur Wedtesindlung verlegt werden (vs. 44% und

30% in der Kontrollgruppe). Beide Ergebnisse umt@eden sich sehr deutlich. 24 Stunden
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nach Herzstillstand Uberlebten 35% der rt-PA P#tien15% konnten letztlich aus der
klinischen Behandlung entlassen werden (vs. 22%83fadn der Kontrollgruppe).

Bei keinem der mit rt-PA und Heparin behandeltentiddten kam es zu
Blutungskomplikationen [78] [79].

In der grol3 angelegten multizentrischen Studie imoga (TROICA — Thrombolysis in
Cardiac Arrest Study) mit Uber 1000 Patienten wardevei Patientengruppen (1)
Tenekteplase versus (2) Placebo analysiert. Auitzlishes Heparin und Aspirin wurde
verzichtet.

Im Gegensatz zu den friheren Annahmen konnte inLgise-Gruppe im Vergleich zur
Placebo-Gruppe das spatere neurologische Outcoome mafigeblich beeinflusst werden.
Zudem waren in der Lysegruppe vermehrt intrakréBlutungen aufgetreten [80].

1.6.3 Blutglukose und medizinische Intensiviberwaaing:

In vielen Studien wurden erhohte Blutglukosewertechn CPR bei Herzstillstand als
Komplikation genannt: Die Hyperglykdmie spielt eimafl3gebliche Rolle beim Ablauf der

ischamisch-hypoxischen Hirnschadigung mit Zerstgrder Nervenzellen [81].

Daten aus verschiedenen Studien belegen eine ikagrtifniedrigere Mortalitatsrate, wenn
nach CPR die Blutglukosewerte mittels Insulin-Tipgeazwischen 80 und 110 mg/dl gehalten
wurden [82] [83]. Ein direkter Zusammenhang mit depd@teren neurologischen Outcome

wurde in diesen Studien jedoch nicht festgestellt.

Bisher gibt es noch keine Ergebnisse aus eineppktisen, kontrollierten Fallstudie.

Es qilt eine ,low grade* Empfehlung der Rocky Moaint Critical Care Conference von
2003, nach der eine engmaschige Kontrolle der Blktgewerte mit Zielwerten zwischen 90
und 145 mg/dl angestrebt werden sollte [84].

1.6.4 Ein Blick in die Zukunft:
Wie bereits oben erwahnt, bestand lange Zeit dignding auf eine positive Wirkung von

rt-PA und Heparin auf die Reperfusion der Mikromidtion. Aussagekraftige Ergebnisse, die

auf eine bessere neurologische Erholung hinweitshien; so sucht man nach weiteren
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Anséatzen in der medikamentésen Therapie, um betrefPatienten wirksam behandeln zu

koénnen.

Der ,Winterschlaf* vieler Saugetiere ist dafir da&rbild. Saugetiere nutzen diese
Eigenschaft, um sich besonders widrigen Lebengsinen wie Kélte oder Nahrungsmangel
anzupassen. Nicht nur die Kdrperkerntemperaturdesmnauch der gesamte Metabolismus
wird auf ein ,noch lebenserhaltendes® Minimum reduz Bestimmte Metabolite,
»Ausloser, sind dafir notwendig. Verschiedene belc,Ausloser® konnten bereits isoliert
werden: ein 88kD groRes Peptid von Eichhdrnchen, [ delta-Opioidrezeptor-Agonist
[87] oder ein modifiziertes Neurotensin 77 [87].

Alle zeigten positive Effekte: In tierexperimengsll Studien konnte das neurologische

Outcome nach einem hypoxisch-ischamischen Ereigaizessert werden.

Der physiologische Hintergrund basiert auf einerdviderung der Sollwert-Temperatur, um
so ein Uberleben mit deutlich reduzierter Korpemkemperatur und mit geringem

Metabolismus zu ermdglichen. Vielleicht kénntenséighysiologischen Veranderungen im
menschlichen Organismus einen besseren Schutz gmgehrale Ischamien bieten. Unter
einer solchen intensiven Hypothermie sollte beriatitigt werden, dass der Patient bzw. der
gesamte Organismus unter enormem physischen Sttelss Mdglicherweise kdnnte eine

Vielzahl an begleitenden Veranderungen wie z.Boledr Katecholamin- und Cortisolspiegel
oder ,Schittelfrost” auftreten: ,Storfaktoren®, dradglicherweise die Hypothermie selbst

und auch deren Auswirkung ungunstig beeinfluss&h [8

Ergebnisse von kontrollierten Studien Uber Medikaiee die eine ausgeglichene
Hypothermie durch Regulierung des ,Temperatur-Saftes” induzieren kénnten, stehen

noch aus.

1.7 Lebensqualitat — Befragung von Patienten und #gehdrigen:

In den vergangenen Jahren wurden viele Studiendibdrebensqualitat betroffener Patienten
und die Lebensqualitat der Angehdrigen durchgefihrt

Wiederholt stellte sich die Frage nach einer Ommmg der bisherigen Bedingungen:

Verbesserung der anschlieRenden Rehabilitationsebesund individuelle Betreuung des
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Patienten (nach dem Aufenthalt im Krankenhaus abier Rehabilitationsklinik), bessere

Betreuung und Schulung der Angehdrigen.

Im Folgenden werden zwei Studien tUber das Langzeitome von Patienten nach CPR
vorgestellt [89] [90]. Anhand standardisierter Felaggen soll eine Beurteilung durch den
Patienten, die naturgemalR nur subjektiv ausfallEmkerfolgen: Dazu z&hlen Angaben zu
seinem korperlichen und seelischen Zustand sowieseiner Lebensqualitat und seiner
psychosozialen Situation. Bertcksichtigt wurden edabinter anderem psychologische
Gesichtspunkte wie Angst, Depression, Vitalitélgerheines Wohlbefinden und korperliche
wie seelische Selbstkontrolle. Koérperlich funktib@e Themenbereiche wie Mobilitat,
Maoglichkeit der Selbstversorgung in alltaglichenng@en - wie Waschen, Ankleiden,
Nahrungszubereitung - wurden erfragt. Auch die psgozialen Strukturen im Vergleich der
Zeiten vor und nach dem Ereignis, wie z.B. Bertifgk&it, Hobbies, Freundeskreis und
Familie, waren von Interesse.

Zu Lebensqualitat, psychosozialen Strukturen psgichologischen Gesichtspunkten wurden
auch die Angehdrigen befragt.

Die Lebensqualitat von Patienten nach einer prineéiolgreichen CPR wurde im
Langzeitverlauf von mindestens 6-12 Monaten biszosirmehreren Jahren nach dem Ereignis
untersucht [89] [90]. Um eine mdglichst genaue Aaidung zu gewdhrleisten, wurden
Patienten mit leichten bis moderaten neurologiscBafiziten und mit ausreichendem
kognitivem Verstandnis befragt. Patienten mit eirsmimweren neurologischen Defizit oder in

einem vegetativen Status wurden in den zitiertewliSh von der Befragung ausgeschlossen.

In der ersten Studie wurden die einzelnen Gruppgasunde Kontrollgruppe vs.
Patientengruppe) mit dem ,Psychological Generall\Meihg Index” hinsichtlich der Angst,
der Depressionen, der Vitalitdt, des allgemeinenhM&findens und der Selbstkontrolle
befragt [89]. Im Vergleich der gesunden Kontroljgpe und der Patientengruppe ergab sich
zunachst kein wesentlicher Unterschied in den geraThemenbereichen.

Signifikante Unterschiede zwischen Gesunden undiReerten zeigten sich aber in der
Befragung nach dem Nottingham Health Profile (NHP3tienten sahen sich nach einer
Reanimation in ihrer kdrperlichen Mobilitat, Akttt und in ihrer emotionalen
Schwingungsfahigkeit deutlich mehr eingeschrankerévidertes Schlafverhalten wurde
oftmals angegeben. Das soziale Umfeld innerhalld~derilie oder des Freundeskreises habe

sich bei den meisten allerdings nur kaum veréndemiz der neuen korperlichen und
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emotionalen Einschréankungen, beurteilten 49 vorbé&lagten Patienten das eigene Leben
auch nach der Reanimation als zufrieden und lebemsw

Ahnliche Ergebnisse wurden in einer zweiten Studiegestellt [90]. Beurteilt wurden
kognitive Funktionen, kdrperliche Mobilitat und Akitat, hausliche Lebensumstande und die
Lebensqualitéat. Die Patienten dieser Gruppe wiesere deutliche Besserungen der
kognitiven und motorischen Fahigkeiten im Zeitrain- 45 Tage nach dem Ereignis auf.
Vor dem Ereignis lebten alle Patienten unabhangi) selbststandig zu Hause. 1 Jahr nach
dem Ereignis lebten nur noch 2/3 der Patientenststindig zu Hause, 1/3 der Patienten
wurde entweder zu Hause von Pflegepersonal odener pflegerischen Einrichtung betreut.
Noch deutlicher zeigten sich die Veranderungenenuttichen Feld. Waren vor dem Ereignis
noch 2/3 der Patienten beschaftigt, so waren 1 dakh dem Ereignis nur noch 13%
berufstatig. 33% waren nun im Ruhestand und 0% Wurden vorzeitig berentet.

Die Lebensqualitdit besserte sich im Verlauf desteerslahres nach dem Ereignis.
Insbesondere das Gefiihlsleben, kdrperliche Mobiié das Schlafverhalten wurden &hnlich
gut wie in der gesunden Referenzgruppe beschrigbvstaunlich war, dass sich die Patienten
weniger Uber physische Schmerzen, als aber Ublenfid Energie beklagten.

Die Zufriedenheit mit dem eigenen Leben konnte gielar auch im ersten Jahr nach dem
Ereignis verbessern, war aber insgesamt deutletirigier als in der Referenzgruppe.
Nochmals gilt es aber hervorzustellen, dass in dmei®tudien nur ein ausgewéhltes
Patientengut, und zwar die mit einem besseren togischen Outcome, bericksichtigt

wurden.

Grundsétzlich lassen sich die Ergebnisse aus dshefgen Studien in zwei Gruppen

einteilen: Patienten, die sich weitgehend gut érhaben und sich wieder selbststandig im
Leben zurecht finden, und Patienten, die in vidiemeichen des alltdglichen Lebens Hilfe

und Unterstitzung bendtigen.

Vor allem diese letzteren Patienten gilt es anlstaddardisierter Fragebdgen und Interviews
richtig einzuschatzen, um eine individuelle undtimégliche Férderung und Betreuung zu

gewahrleisten.
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1.8 Ethische und soziotkonomische Bedeutung des Kikheitsbildes ,Hypoxische

Hirnschadigung*:

Besonders die ethischen Gesichtspunkte dirfen @sedi Diskussion nicht auf3er Acht
gelassen werden. Vorallem die Patienten im PVS emigserbei mit in die Diskussion
eingebunden werden.

Der apallische Patient in seinem wahrnehmungs- kochmunikationslosen und auch
pflegeintensiven Zustand stellt eine auRerorddreligsychische und physische Belastung fur

die Angehdrigen und fur die Pflegenden dar.

Aktuell ist das Thema der Patientenverfigung. Bt dpr Grundsatz, dass eine solche
Patientenverfigung fur den behandelnden Arzt veliigin ist. Verbindlich bzw. verpflichtend
war sie bisher aber nur dann, wenn es keine Thaerdjglichkeiten mehr gab und wenn es
nur noch um die Aufrechterhaltung von Lebensfunktizei einer tddlich verlaufenden
Krankheit ging. In allen anderen Fallen konnterh detreuer und Vormundschaftsgerichte
darauf berufen, dass durch Nichtbehandlung demeiati gesundheitlicher Schaden
zugefugt werden konnte.

Im Juni 2009 hat der Bundestag uUber eine neue Regefir Patientenverfigungen
entschieden. Die Mehrheit der Bundestagabgeordrstemmte fur den Entwurf des SPD-
Politikers Stiinker.

Laut dem Gesetzesentwurf nach Stinker ist ,der aMilés Betreuten der Mal3stab“. Die
Patientenverfiigung ist eine verbindliche WillensguRg fir behandelnde Arzte, rechtliche
Vertreter und Vormundschaftsgerichte. Auch danennvArzte u.a. der Ansicht sind, dass
das Wohl des Patienten durch diese Willenserklagefghrdet sein kénnte. Erstmals gilt im
Betreuungsrecht das ,Recht auf Krankheit®, und zwaabhéangig von Art und Stadium der
Krankheit. Die Patientenverfigung soll nur dann \&rbindlichkeit verlieren, wenn die
Anweisungen des Patienten nicht auf die gegebeheat®in anwendbar sind, verbotene

Handlungen gefordert werden oder der Betroffenessakeine Verfligung widerrufen hat.

Sicherlich stehen die ethischen Gesichtspunkte wnd&grund. Dennoch sollte auch die
sozioOkonomische Bedeutung des hypoxischen Hirnlerisabzw. des apallischen Syndroms
beachtet und kritisch diskutiert werden.

In einem Kollektiv von 596 Patienten mit nichttraatischem Koma wurden nach dem dritten

Tag die Kosten und die Effektivitat einer maximalérherapie mit denen einer
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Minimaltherapie (keine Reanimation oder Beatmung) ergiichen. Bei
schwerstbeeintrachtigten Patienten (Mortalitdtsr@B8 in den ersten beiden Monaten)
beliefen sich die Mehrkosten pro Lebensjahr aufQd@$. Bei Patienten mit einem insgesamt
besserem Outcome (Mortalitatsrate 49%) waren esimmoch Mehrkosten von 87.000$ pro
Lebensjahr [91].

Berucksichtigt man, dass diese Zahlen aus dem 280 stammen, kann man heute und vor

allem in Zukunft von wesentlich h6heren Mehrkostesgehen.

Ohne Zweifel wird die Diskussion uUber die Vielzathischer sowie soziodkonomischer
Fragen und Probleme kontrovers und sehr schwidgibgdm.
Dennoch darf man nie auf3er Acht lassen, dass kdsim apallischen Patienten um einen

lebenden Menschen handelt.

34



2. Material und Methode

2.1 Patientengruppen, Ein- und Ausschlusskriterien

Die Studie umfasste 158 Patienten, bei denen els emem Herz-Kreislauf-Stillstand zu
einer hypoxischen Hirnschadigung gekommen war. Bhlche Patienten wurden in die
Analyse einbezogen, die nicht direkt nach dem Reamonsereignis wieder erwachten,
sondern bei denen im Verlauf der Intensivbehandldeg klinische Verdacht auf eine

hypoxische Hirnschadigung bestand.

Nicht alle Patienten mussten nach dem Herz-Kreishdillstand reanimiert werden. Bei
einigen stellte sich wieder spontan eine ausre@éterz-Kreislauffunktion ein.

Der Beobachtungszeitraum erstreckt sich vom 2898& bis zum 10.12.2002.

Die Patientengruppe setzte sich aus 58 Frauen §8H1hd 100 Mannern (63,3 %), in einem
Alter von 17 bis 92 Jahren (60 +/- 16,6 Jahre)arusen.

Die haufigste Ursache einer hypoxischen Ischdmie bea 66% der Patienten kardialer
Genese wie z.B. maligne Herzrhythmusstorungen (Kerfliimmern, Asystolie) oder akuter
Myokardinfarkt. Bei 20% war die Ursache pulmonaBenese wie Ertrinken, Strangulation
oder eine Bolusaspiration. Bei 13 % hatte die Hikuag eine andere Ursache wie z.B.
iatrogen bei einem Narkosezwischenfall oder eingeée Entsattigung (ARDS). Bei 1% der
Patienten konnte die eindeutige Ursache des Re#aoimareignisses nicht festgestellt

werden.

Die meisten Patienten (53%) wurden nach einem lmédim Kollaps (bei 65%) aulR3erhalb
der Klinik reanimiert, wobei nur bei 32 Patient@0%) innerhalb der ersten 6 Minuten eine
Laienreanimation durchgefuhrt wurde (bei 10% ladesbeziglich keine Angaben vor).

56% aller Patienten erhielten innerhalb der ersién Minuten eine professionelle

Reanimation. Weitere 6% der Patienten erhieltesedierst nach 15 Minuten und bei 3%
waren die Liegedauer und die Zeitspanne bis zunsdEznder professionellen Reanimation
nicht mehr eruierbar (fir 27% liegen keine Angalwem). Insgesamt 9% aller Patienten
erhielten weder eine Laien- noch eine professierfRéanimation.
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Fast die Halfte aller Patienten (48,7%) wurde natdm Ereignis direkt auf der
Neurologischen Intensivstation 12 Grof3hadern madizh versorgt. Die anderen Patienten
wurden entweder unmittelbar oder nach einem Kansil Weiterbehandlung ins Klinikum

Grol3hadern verlegt.

Von der erstversorgenden Kilinik lag der Kklinischar@ogische Status anhand der GCS fur
insgesamt 90 Patienten zur Auswertung vor: im D&gbhitt konnten 3,6 Punkte (Streubreite
von 3 bis maximal 8 Punkten) bei Erst-AufnahmeKiisikum erreicht werden.

Wahrend des klinischen Aufenthalts entschloss niem gusammen mit den Angehdrigen,
bei 37 Patienten (23%) zu einer weiteren palliativEherapie im Sinne einer Therapia

minima.
Um nach Abschluss der Datenaufnahme fir alle Ratietdas Outcome bewerten zu kdnnen,
wurden die Patientenakten der Klinik, der Verlegkignkenhduser oder Rehakliniken

ausgewertet bzw. bei langerem Uberleben Fragebé@mg&atienten und Angehérige versand.

Um hierfur eine Uberlebensanalyse zu erstellendamiralle Patienten zunachst in folgende

zwei Gruppen eingeteilt:

Gruppe I: Verstorbene Patienten

- alle Patienten, die im weiteren Verlauf an dereldien zerebralen oder den

nachfolgenden extrazerebralen Komplikationen weosin waren,

Gruppe II: Uberlebende Patienten

- darunter fallen alle Patienten, die nach dem Bisigvieder kontaktfahig waren,

Aufforderungen befolgen konnten, dabei vollstandig teilweise pflege- und

Uberwachungsbediirftig waren, sowie alle Patierdenjn der Lage waren sich ohne
jegliche Hilfe wieder in die Familie und den saden Alltag einzuleben.

- und alle Patienten, die nach dem Ereignis im Wawtkiberlebten.
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Um einem weiteren Vergleich mit bisher veroffertiten Studien gerecht zu werden, wurden
alle Variablen innerhalb einer weiteren Grupperginhg nach gutem und schlechtem
Outcome auf eventuell signifikante Unterschiedergip

GOS-Gruppe I:
- Patienten, die nach einer priméar erfolgreichen @BRtorberoderim Wachkoma
verblieben waren (GOS 1-2),

GOS-Gruppe ll:

- alle Patienten mit unterschiedlich schwer odeshieausgepragten neurologischen

Defiziten, die aber alle im Verlauf ihnr Bewusstswiieder erreichten (GOS 3-5) .

Um mogliche Auswirkungen auf die Signifikanz demgé&bnisse nach der Entscheidung zu
einer palliativen Therapia minima nicht aul3er Azhtassen, wurden ausgewahlte Merkmale

nochmals unter Ausschluf3 der palliativ behandd®atrenten geprift.

Von der Studie ausgeschlossen wurden Patientereim#m Alter unter 17 Jahren. Eine
frische intrazerebrale Blutung, ein akuter isch&mes Hirninfarkt sowie eine primar

traumatische oder primar infratentorielle Hirnsadgédg galten als ein Ausschlusskriterium.
Weiterhin konnten Patienten mit einem bekannten dnlerden im Bereich des zentralen oder
peripheren Nervensystems, der Lunge und der BrencBbwie Patienten mit schweren
neurologischen Krankheiten nicht in die Studie anfgnmen werden, um Verzerrungen des

Outcomes durch eine konkurrierende Ursache ausizefdeh.

2.2 Allgemeiner Untersuchungsablauf:

Da es sich hierbei um eine retrospektive Datenadang handelt, liegt fur die Patienten kein
einheitliches Untersuchungsprotokoll vor. Zu dewgis aufgefihrten Untersuchungen ist

nicht fir jeden einzelnen Patienten ein Befundinorhanden.

In dieser Arbeit wurden folgende Untersuchungsbhedéurur Auswertung herangezogen:
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2.2.1 Korperliche Untersuchung durch den Notarzt ud bei Aufnahme

Die wahrend der neurologisch-korperlichen Untersach erhobenen Daten wurden den
Notarztprotokollen und den auf Station gefuhrtertiddéenakten entnommen. Folgende
Befunde wurden wahrend der ublichen neurologiscerinahmeuntersuchung eruiert:
Pupillenreaktion auf Licht, Anisokorie (Pupillenws), Reaktion auf Ansprache / Augen
offnen, Reaktion auf Schmerzreize / Motoreaktiomgntéktfahigkeit und Befolgung von

Aufforderungen.

2.2.2 Erfassung der Bewusstseinslage nach der GlasggComa Scale:

Eine Einteilung nach der GCS erfolgte fur die maisPatienten bereits durch den Notarzt
(Notarztprotokoll). Erneut wurde der erreichte GR@&iktewert bei klinischer Aufnahme und
im weiteren Verlauf der stationdren Behandlung #atti Anhand der GCS werden je nach
Reaktionsvermdgen und motorischer wie sprachlidrérigkeiten Punkte vergeben (siehe
Tabelle). Je nach der Anzahl der erzielten Punkienkder individuelle Bewusstseinsgrad

eingeschatzt werden.

GCS > 8 Punkte: Bewusstseinseintribung

» >12 Punkte: leichte Bewusstseinseintriibung

* 9-12 Punkte: mittelschwere Bewusstseinseintribung

GCS < 8 Punkte: Bewusstlosigkeit

e 8-5 Punkte: leichtes Koma

e 4-3 Punkte: schweres Koma
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Prifung Reaktion Bewertungspunkte

Augen offnen spontan

auf Ansprache

auf Schmerzreiz

nicht

Motorik nach Aufforderung

gezielte Abwehrbewegungen

ungezielte Abwehrbewegungen

Beugesynergien

Strecksynergien

keine

Sprache orientiert, klar

verwirrt

einzelne Worte

einzelne Laute

RN W B O RN W A O O RN WA

keine

Tabelle 5: Glasgow Coma Scale

2.2.3. Technische Diagnostik:

Fur alle hier vorliegenden Befunde von EEG, CT, M&W der Labordiagnostik kann keine
einheitliche Angabe zur Bestimmungsmethode gemasbtden. Die Patientenakten,
Konsilscheine und Arztbriefe stammen aus verscimedeKrankenhausern, die  mit
unterschiedlichen Geraten und Laborbestimmungsniaiema arbeiten.

Im Folgenden werden daher die jeweils angewendéfenfahren hinsichtlich ihrer

technischen Handhabung und Diagnostikmoglichkeidllgemeinen besprochen.
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2.2.4 Elektrophysiologische  Untersuchungen: Elektrencephalogramm (EEG),
Somatosensibel evozierte Potentiale (SSEP) und Akiseh evozierte Potentiale (AEP)

Die somatosensibel evozierten Potentiale werdeghd@timulation des Nervus medianus
erzeugt. Die einzelnen aufgezeichneten Wellen kdneeeils bestimmten anatomischen
Strukturen zugeordnet werden.

Nach rechtsseitiger Stimulation des Nervus medi&dumsen sich langere Latenzen als nach
linksseitiger Stimulation ergeben und auch bei deartikalen Amplituden ist eine
Seitendifferenz moglich. Diese bekannten Seitemadtéede sollten in der Auswertung
immer mitbertcksichtigt werden.

In dieser Studie werden vor allem die N20-Reizamt&o zur Auswertung herangezogen.
20ms nach Stimulation des Nervus medianus zeidj ls&@m gesunden Erwachsenen eine

elektrische Erregung des kontralateralen somasisen Cortex.

Bei insgesamt 89 Patienten wurden SSEPs aufgeasticim Mittel wurde diese
Untersuchung am 6.Tag nach dem Ereignis durchgefthr

Die cortikale Reizantwort kann dabei beidseitigharden sein (entspricht einer normalen
Reizantwort) oder ist je nach Schadigung der Ndeigrahnen nur noch einseitig bzw. gar
nicht mehr ableitbar. Die gemessenen Zeitspannéthen Reiz und Reizantwort werden als

normal oder pathologisch verlangert beschrieben.

Durch Reizung des Nervus vestibulocochlearis / idws werden die AEP erzeugt. Auch hier
kénnen die einzelnen Wellen bestimmten anatomis&terkturen zugeordnet werden.

AEP wurden bei insgesamt 74 Patienten aufgezeictiietUntersuchung wurde ebenfalls
durchschnittlich am 6.Tag durchgefuhrt.

In der Auswertung wurde, neben einem Normalbefufgl, nach Schadigung der
Nervenleitbahnen zwischen einer ein- bzw. beidgaitiHirnstamml&sion unterschieden.

Die Zeitspanne zwischen auslésendem Reiz und dera®eort wird als normal oder

pathologisch verlangert beschrieben.

Im EEG wurden der Grundrhythmus und eventuell atdtrde epilepsietypische Potentiale
(ETP) aufgezeichnet und ausgewertet. Bei einenereS8EG, meist innerhalb der ersten 6
Tage, wurde bei insgesamt 95 Patienten ein Befuhdben. Eine zweite Untersuchung

wurde bei 33 Patienten meist innerhalb weitererdge durchgefihrt.
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2.2.5 Bildgebende Verfahren: Computertomographie ud Magnetresonanztomographie

Die CT ist eine rechnerbasierte Auswertung einezl2ahl aus verschiedenen Richtungen
aufgenommener Réntgenaufnahmen eines Objektes.

Moderne Gerate arbeiten im Spiralverfahren. Dabed wder Patient mit gleichmaliger
Geschwindigkeit entlang seiner Langsachse durchStliehlenebene bewegt, wéhrend die
Strahlenquellendetektoreinheit gleichmaliig rotiert.

Je nach Gerat kénnen auch mehrere Axialebenen g2maximal 320, Stand 2007)
gleichzeitig eingelesen werden (Mehrschicht- oderltidlice-Verfahren). Dadurch ist das
Verfahren schneller, und es lassen sich Bewegutegskie (z. B. durch die Atmung)
reduzieren. Auf dem mit dem Gerét verbundenen Rstkoktionsrechner werden aus dem

Datensatz die gewohnten zweidimensionalen Schidigiberrechnet.

Eine Alternative zur CT ist die MRT. Die MRT bagiawuf sehr starken Magnetfeldern und
elektromagnetischen Wechselfeldern im Radiofregbereich. Durch diese Felder werden
bestimmte Atomkerne (meistens WasserstoffkernesReot) im Koérper angeregt. Empfangen
werden extrem schwache elektromagnetische Felderyah den angeregten Atomkernen
ausgesendet werden. Im Gerat wird keine ROntgdnstrg oder andere ionisierende

Strahlung erzeugt oder genutzt.

Im Rahmen einer hypoxischen Hirnschadigung sinddén CT vor allem Befunde wie
aufgehobene Rindenzeichnung, hypodense Basalganglimmschwellung, Infarkte, Blutung
und vergrof3erte innere und &aul3ere Ligquorrdume vede®ung. In der MRT wurden
laminare Nekrosen, hyperintense Basalganlien, Biffusstorungen, Odeme und Infarkte

dokumentiert.

2.2.6 Laborchemische Bestimmung - Neuronenspeziflsg Enolase und Protein S-100:

Die Laborergebnisse fur NSE und S-100 wurden inafeten 3 Tagen nach Ereignis jeweils
im 12-stindigen Abstand bestimmt. Am 4. und 5. Wagde einmal taglich eine Blutprobe
entnommen.

Die Bestimmung der NSE und des S-100 erfolgte aerm dPatientenserum. Die ublich
verwendeten Tests fur NSE und fur S-100 (z.B. LIAt®& NSE Prolifigen®, LIA-mat®
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Sangtec® 100) basieren auf dem Sandwich-Prinzipewdie Festphasen mit monoklonalen
Antikdrpern beschichtet sind.

Hamolytische, lipamische und ikterische Serumprolerden verworfen.

Um Bestimmungsfehler zu vermeiden, wurden die Emnggsle mit einer Eichkurve verglichen,
die bei jedem KID aus mitlaufenden Kontrollprobesurermittelt werden.

Im Rahmen der uns vorliegenden Auswertungen lag 3$8t00-Konzentrationen die

Nachweisgrenze bei 0,2 ng/ml.

Als Normalkonzentration im Serum gesunder Fraueth Mi@nner flr Neuronenspezifische
Enolase galten Werte unter 16,5 ng/ml.

Alle erwahnten Laborparameter wurden nach allgegidilgen Standardverfahren in den
jeweiligen Laboratorien ermittelt.

2.3 Fragebdgen:

An alle Patienten und deren néchsten Angehorigedemjeweils der Barthelindex und zwel
Fragebdgen verschickt. Der erste Fragebogen walefiiPatienten mit allgemeinen Angaben
und Fragen zur Lebensqualitat der Patienten. Deitewragebogen war fir die Angehdrigen
mit demselben Inhalt wie der Fragebogen fir deneR@n. Die Fragebbgen wurden
angelehnt an den EuroQol Quality of life Scale ded Nottingham Health Profile erstellt.

War der Patient selbst nicht in der Lage die Frageh auszufiillen, so waren die

Angehdrigen gebeten, im Sinne des Patienten dgelRrau beantworten.

Zur Einschatzung der alltaglichen Fahigkeiten wudide Barthel-Index verwendet. Ein
Barthel-Index (Bl) von 100 Punkten gibt lediglicm,aob ein Patient in der Lage ist,
selbststandig zu essen, sich fortzubewegen una s€imperpflege durchzufihren. Dieser
Index liefert keine Aussage dartber, ob jemandredléeben kann, da Aspekte wie kochen,
Haushaltsfihrung und soziale Umstande nicht bercickgt werden.

Der Nottingham Health Profile (NHPlragebogen von Hunt, Mc Ewen und McKenna, der
weit verbreitet ist, dient der Bestimmung der geaitsbezogenen Lebensqualitét.[100] Der
Fragebogen zielt auf die Erfassung psychischer psythosozialer Gesundheitsprobleme,
einschlief3lich der dadurch beeintrachtigten alichgin Aktivitaten. Der Nottingham Health

Profile Test umfasst 38 Fragen aus verschiedeneem&hbereichen: Energieverlust,
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Schmerzempfinden, emotionale Reaktion, Schlafproble soziale Isolation und

Mobilitatsverlust.

Der EuroQol Fragebogen ist ein einfaches und allgemeinesum&nt zur subjektiven
Erfassung und Bewertung des Gesundheitszustamiesedem Konzept werden physische,

psychische und soziale Aspekte der GesundheitstffaEl].

2.4 Statistische Analyse

Fur die statistische Analyse wurde das ProgrammSSR&ler Version 15.0 verwendet. Die
Grundlage der Analyse von Uberlebenszeiten bildet iddividuelle Zeitintervall zwischen
einem  definierten  Beobachtungsbeginn und einem  #&sdbngsende. Der
Beobachtungsbeginn war fir alle Patienten der erStg der Erkrankung. Das
Beobachtungsende war fur den Grof3teil der Patiedegen Tod. Fur die Uberlebenden
Patienten wurde wahrend der gesamten Beobachtuhgb=e 2002 ein zensiertes
Beobachtungsende festgelegt. Dafur wurde z.B. etetel Akteneintrag bzw. Arztbrief oder
der letzte Kontakt mit dem Patienten oder einemehidgigen gewdahlt. Aus den einzelnen
Beobachtungszeiten wurde das Resultat fur das kKnlldestimmt. Ein hierfir bekanntes
statistisches und darstellendes Verfahren sindUtierlebensberechnungen nach Kaplan-
Meier [112]

Das Kaplan-Meier-Verfahren basiert auf individuellgberlebenszeiten und eignet sich auch
fur eine kleinere Anzahl von Stichproben. Fur zlassige Ergebnisse sollte eine Stichprobe
mindestens 15 Teilnehmer erfassen.

Die echten und die zensierten Uberlebenszeiten Bi¢ienten in der beobachteten Gruppe
gehen in die Berechnung der Uberlebenswahrschiekaitmit ein.

Die Uberlebenswahrscheinlichkeit hangt von der Ahzier Patienten ab, bei denen zum
Zeitpunkt des Beobachtungsendes (10.12.2002) dasoRiir das Ereignis ,, Tod"

noch besteht ("Patients at risk"). Die Multiplilati aller Uberlebenswahrscheinlichkeiten
innerhalb der Patientengruppe bis zum jeweils beaieten Wert (Tod oder bis zum
10.12.2002) ergibt die kumulierte Uberlebensratal&n betreffenden Zeitpunkt.

Es wird also die Wahrscheinlichkeit berechnet, destimmte Zeitspanne zu Uberleben.

Die berechneten Uberlebensraten beziehen sichirsubestimmte Gruppe von Patienten.
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Die Resultate sind nur dann von Bedeutung, wenaudieine gréRere Population
verallgemeinert werden kbnnen, aus der die beobtecruppe von Patienten

stammt. Dies setzt geniigend enge Grenzen der &ilmnpschwankung voraus.

Beim vorliegenden umfangreichen Datenmaterial di€tedien war es von Interesse, die
Abhéangigkeit der Uberlebenszeiten von den versehied Parametern - wie demographische
und préa-/klinische Daten, Untersuchungsbefundevu-sdarzustellen.

Dafir bietet sich die Multivarianzanalyse an, ennghtparametrische Regressionsanalyse
nach Cox Daraus resultiert die "Rangfolge” von prognoststhFaktoren, welche die

Uberlebenszeiten beeinflussen.

Die hier bestimmten Grenzwerte, auch Cut-Off-Wegmannt, wurden in ihrer Sensitivitat
und Spezifitat mittels ROC-Kurven ermittelt und g&p

Um die einzelnen mdglichen Prognosefaktoren deddreiGruppen miteinander vergleichen
zu konnen, wurde die Erfassung der Primardateralelarischer Form durchgefiihrt; die
Angaben erfolgten jeweils in Mittelwerten (Minimuktéximum).

Bei allen Berechnungen wurde ein Wert p < 0,05 saddistisch signifikant definiert. Als

Signifikanztest wurde die Regressionsanalyse nachv€rwendet.
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3. Ergebnisse

A. Gruppe ,Verstorben / Lebt* - Uberlebensanalyse
A.1 Anamnestische Daten:

A.1.1. Alter und Geschlecht

In dieser Studie sind mehr Manner (100) als Fra(i&8) vertreten. Jeweils 17 Frauen und 17
Manner lebten zum Zeitpunkt des Beobachtungsenalgs n

Fur die Frauen ergab sich prozentual ein signitikeesseres Uberleben (29%) als fiir die
Manner (17%), p = 0,0282.

Das durchschnittliche Alter betrug 60 Jahre. DidigPégen wurden nach Alter in zwei
Gruppen unterteilt: (1) Patienten von 17-60 Jalfden jingste Patient mit 17 Jahren) und

(2) Patienten ab 61 Jahren und alter (der altestier® mit 92 Jahren).

Patienten, die junger waren als 60 Jahre, hattendsutlich bessere Uberlebenschance,

p = 0,0057.
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Kaplan-Meier-Uberlebenskurve 1: Altersgruppe
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Gesamtkollektiv| Lebende Patienter; Verstorbene Patienter] Signifikanz
n=158 n=34 n=124 p-Wert

Geschlecht:
mannlich 100 (63%) 17 (17%) 83 (83%) p = 0,0282
weiblich 58 (37%) 17 (29%) 41 (71%)
Alter:
17-60 Jahre 77 (49%) 24 (31%) 53 (69%) p = 0,0057
ab 61 Jahre 81 (51%) 10 (12%) 71 (88%)

Tabelle 6: Demographische Daten - Geschlecht utelggruppen

A.1.2 Ursache der Hypoxie, Todesursache und begleitde Grunderkrankungen:

Bei allen 158 Patienten wurde anhand vorliegendgetduchungsbefunde die Diagnose einer

hypoxischen Hirnschadigung gestellt.

Anamnestisch wurden sowohl die Ursache der Hyp@tseauch die Todesursache erfasst.

Fur 104 Patienten wurde eine Hypoxie kardialer Geng.B. Kammer- / Vorhofflimmern,

Asystolie oder Myokardinfarkt), fur 31 Patientenlrponaler Genese (Pneumonie, COPD,

Ertrinken, Strangulation u.a.) und fur 18 Patiene@me Hypoxie anderer Genese (langere
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Entsattigung wahrend des operativen Eingriffs, Maezwischenfall, Intoxikation u.a.)
beschrieben. Fir 5 Patienten lag keine Angabe vor.
Die Ursache der Hypoxie hatte keinen maRgeblichefiuss auf das Uberleben, p = 0,5570

124 Patienten waren bis zum Beobachtungsende wxeesto 78 Patienten erlagen einer
kardialen, 6 einer pulmonalen (Pneumonie oder Loegdolie) und 10 Patienten einer
zentralen Todesursache. 27 Patienten verstarberVenauf einer palliativen Therapia
minima, flr 3 Patienten konnte die Todesursachiet iéstgestellt werden.

Fur alle Patienten wurden anhand der vorliegendderAoder Arztbriefe sdmtliche bekannte
Nebenerkrankungen notiert. Wir verglichen eine gpry die drei oder mehr begleitenden
Grunderkrankungen aufwies, mit einer Gruppe, ber H#eine oder hdchstens zwei
Grunderkrankungen bekannt waren. Die Anzahl dern@estkrankungen hatte keinen

signifikanten Einfluss auf das Uberleben, p =10,3

Ursache Hypoxie Todesursache

100% - 100% - g

90% 1 90% 1 Dkeine
80% 80% Angaben
70% A Bkeine 70% 21 Dzentral
60% Angaben 60% . l
o
40% 40% DOpalliativ
30% 104 Bpulmonal 30% 78

20% okardia 20% DOkardial
10% 10%

0% 0%

1 1

Grafik 2: Ursache der Hypoxie und Todesursache

A.1.3 Reanimationsdaten / Notarztprotokoll:

Die unten gezeigte Abbildung (Grafik 3) gibt eingberblick dariiber, wo sich der Kollaps
bzw. der Herzkreislaufstillstand ereignete und weo@PR durchgefihrt wurde.
Nahezu gleiche Fallzahlen ergeben sich fir zu Hangeftr das Krankenhaus mit 32% bzw.

37%. Die CPR fand im o6ffentlichen Bereich in 18%dun der Arztpraxis in 3% der Falle
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statt. Bei 10% der Patienten konnte der Reanimstidmachtréaglich nicht mehr festgestellt

werden.

Fur 134 Patienten lagen Angaben zur Beobachtungagslaufkollaps vor.

Bei 102 Patienten wurde der Kollaps beobachtet3bdtatienten nicht.

Fur die zum Beobachtungsende uberlebenden Patie&agen bei 30 Patienten Daten vor: in
25 Fallen wurde der Kollaps beobachtet (83%), Kaben nicht (17%).

Im Vergleich dazu wurde bei den verstorbenen Pireder Kollaps bei 74% bemerkt, bei
26% nicht. Diese Ergebnisse bestatigen, dass Ratienit einem beobachteten Kollaps eine
bessere Uberlebenschance, p = 0,0056en.

Eine kirzere Hypoxiezeit durch schnelleres Alarener und Eintreffen des

Reanimationsteams nach einem beobachteten Koltapsd dies erklaren.

Reanimationsort

keine
Angaben
10%
in der zu Hause
Arztpraxis 32%

3%

im
Krankenhaus
37%

im
offentlichen
Bereich

18%

Grafik 3: Reanimationsort

Es wurden 128 Patienten durch Ersthelfer reanimi®d0 Patienten verstarben und 28
uberlebten. Eine bessere Uberlebenschance durehuemgehende Laienreanimation ergab
sich statistisch nicht, p = 0,748Auch wenn die CPR unmittelbar nach dem Ereigiisch
medizinisches Fachpersonal ausgefiihrt wurde, dielyberlebenswahrscheinlichkeit,

p = 0,692 unverandert.
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Eine genaue Zeitangabe der ersten Laienreanimbatian der professionellen Reanimation

konnte nachtraglich nicht mehr festgestellt werden.

A.2 Klinische Daten:

A.2.1 Korperliche Aufnahmeuntersuchung:

Die Daten stammen aus verschiedenen Untersuchimggéxufnahme im Akutkrankenhaus.
Von 143 Patienten wurde bei Aufnahme die Pupillateventersucht. Unterschiedlich weite
Pupillen werden als anisokor bezeichnet. 11 (8%) wgersuchten Patienten wiesen eine
Anisokorie auf, 132 (92%) hingegen zeigten keineff@ligkeiten hinsichtlich der
Pupillenweite. Von den 11 Patienten mit Anisokaiierlebte letztlich nur ein Patient (9%),
wohingegen bei den Patienten ohne Anisokorie 28%6)2liberlebten. Hierfur lie3 sich ein

signifikanter p-Wert von 0,002drrechnen.
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Kaplan-Meier-Uberlebenskurve 3: Anisokorie

Die Pupillenreaktion auf Licht wurde in zweierleindicht untersucht.

Zunachst wurde eine vorhandene oder fehlende Bopelhktion auf Licht gepruift.
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Bei einer positiven Reaktion auf Licht wurde festgdit, ob der Patient bereits innerhalb der

ersten 12 Stunden nach dem Ereignis eine Reakeigitezoder erst nach 12 Stunden.

Von insgesamt 143 Patienten hatten bei Aufnahme@adienten eine positive Lichtreaktion
der Pupillen, bei 61 Patienten wurde eine fehldReaktion notiert.

Aus der Gruppe mit einer fehlenden Lichtreaktiorenlgbten lediglich 4 Patienten (7%), in
der Gruppe mit einer positiven Reaktion waren d@sabeidend mehr, ndmlich 25 Patienten
(30%), p = 0,001

Zeigten die Patienten eine positive Lichtreaktionarhalb der ersten 12 Stunden, Gberlebten

28% (gegenuber 6% mit einer spateren oder fehleReaktion), p < 0,001
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Kaplan-Meier-Uberlebenskurven 4: Pupillenreakibei Aufnahme
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Pupillenreaktion auf Licht innerhalb der ersten 12
Stunden nach Ereignis
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Kaplan-Meier-Uberlebenskurve 5: Pupillenreakti@mch Zeit

Ein weiterer wichtiger Befund in der neurologischégntersuchung ist die Motoreaktion auf
einen Schmerzreiz. Dafir wird beispielsweise mihes spitzen Gegenstand an der
Hautoberflache ein Reiz gesetzt.

Von 144 Patienten reagierten 38 auf diesen Scheigrawohingegen 106 Patienten keinerlei
Reaktionen zeigten. Im Vergleich Uberlebten 12 d?éin (32%) der Gruppe mit positiven
Reaktionen und nur 16 Patienten (15%) aus der @rappfehlender Reaktion, p = 0,0029

Zwischen gerichteten oder ungerichteten Motoreaktiowurde nicht unterschieden.
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Motoreaktion auf Schmerzreize
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Kaplan-Meier-Uberlebenskurve 6: Motoreaktion

Zur Beurteilung der Kontaktfahigkeit eines jedemzeinen Patienten wurde der erste
Zeitpunkt einer adaquaten Reaktion auf Anspraclkementiert.

Patienten, die bereits bei Aufnahme oder innerhdd#lb ersten 7 Tage nach Ereignis
kontaktfahig waren (18 Patienten), Uberlebten zulftel (50%). Patienten ohne eine
entsprechende Kontaktfahigkeit (128 Patienten)lébtn nur zu 14% (18 Patienten). Eine
frihe Kontaktfahigkeit nach dem Ereignis sprichtr féine bessere Uberlebenschance,

p =0,0295

Ahnliches gilt fiir den Untersuchungsbefund ,Augénén”.
55 Patienten (40%) 6ffneten die Augen innerhalbetsten 7 Tage, von denen im weiteren
Verlauf 17 Patienten (31%) Uberlebten. Im Verdieluerzu Uberlebten nur 8 Patienten

(10%) von den 82, die erst spater oder nie die Augffnet haben, p < 0,001
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Kaplan-Meier-Uberlebenskurve 7: Erstmaliges éwiiffnen innerhalb / spéter als 7 Tage n.E.

Von 148 ausgewerteten Patientendaten konnte KkeitlenfPaeine an ihn gerichtete

Aufforderung befolgen, weder bei Aufnahme nochliassung bzw. Verlegung.

A.2.2 Glasgow Coma Scale:

Die Entwicklung der Bewusstseinslage wurde zu \eestenen Zeitpunkten anhand der GCS
erhoben.

In der Regel wurden die erreichten Punkte erstnralsNotarztprotokoll notiert. Spater
erfolgten wiederholte Untersuchungen bei Aufnahme loei Entlassung bzw. Verlegung aus
dem Akutkrankenhaus. FUr die Auswertung wurden jeeeiligen Mittelwerte aus allen
Untersuchungen herangezogen.

Aus den vorliegenden Notarztprotokollen konnten ebatfir insgesamt 71 Patienten
entnommen werden. Es wurde von den Patienten eittlersn Punktzahl von 3,7 erreicht (3-
13 Punkte). Die meisten Patienten (56%) erreicimendie minimale Bewertung mit 3

Punkten.
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Von allen 71 Patienten Uberlebten nur 10 Patierfiel®o), 61 Patienten verstarben. Ein
eindeutiges Ergebnis, dass z.B. die Uberlebendezitbavahrend der Erstversorgung durch

den Notarzt héhere Punktezahlen erreichten, kaaundeden Daten nicht gesichert werden,

p= 0,716

Dieses Verhdltnis anderte sich bei einer erneutewuBstseinsbeurteilung anlésslich der
Aufnahme im Akutkrankenhaus. Daten von 89 Patiektemten ausgewertet werden.

Bei der ersten Aufnahmeuntersuchung zeigten beidggen bereits einen signifikanten

Unterschied (p = 0,037 Fur die Uberlebenden (14 Patienten = 15,7%) wemrd

durchschnittlich héhere Punktezahlen (Mittelwef; 4lax. 10Pkt. / Min. 3 Pkt.) als fur die

Verstorbenen (Mittelwert 3,8; Max. 12 Pkt. / MinP&t.) notiert.

Die Patienten wurden zuséatzlich in zwei Gruppergeteilt: (1) erreichte Punktezall 6
Punkte und (2) erreichte Punktezahl > 6 Punkteie®an, die einen Wert Gber 6 Punkte
erreichten, hatten eine wesentlich bessere Ubertehance, p = 0,0115

Noch eindeutiger zeigte sich dieser Gruppenuntezddim Rahmen der Bewusstseinsprifung
bei Verlegung bzw. Entlassung aus dem Akutkrankesha

Die Gruppe der Uberlebenden Patienten hatte nuchsletnnittlich noch héhere GCS-Punkte
und hob sich deutlicher von der Gruppe der Verstoen ab. Die Uberlebenden Patienten
erreichten durchschnittlich 9,9 Punkte, die vefstoen Patienten durchschnittlich 7,2 Punkte.
Bei Entlassung erzielten die Uberlebenden Patientarimal 12 Punkte und minimal 7
Punkte. In der Gruppe der Verstorbenen war der mabel Wert 14 Punkte, der niedrigste 3
Punkte.

66 Patienten (63%) aus der Gruppe der Verstorbesmean bereits wahrend der Behandlung
im Akutkrankenhaus verstorben. Patienten, die ndeh Entlassung bzw. Verlegung
verstorben waren, erreichten maximal 6 Punkte imavié In der Gruppe der Uberlebenden
lag der schlechteste erreichte Wert bei 7 Puniten(,001
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Mittelwerte der Max. und min.
erreichten Punkte Punktezahlen Signifikanzen
lebt / verstorben lebt [/ verstorben

GCS Notarzt 3,6 3,8 6/3 15/3 p=0,716, n.s.
GCS Akutkrankenhaus 4,9 3,8 10/3 12/3 p=0,017
GCS Verlegung 9,9 7,2 12/7 14 /3 p<0,001

Tabelle 7: Glasgow Coma Scale - Punktwerte imicle&n Verlauf.

A.2.3 Technische Untersuchungen:

A.2.3.1 EEG

Im Rahmen einer EEG-Untersuchung wurden drei vezdene Merkmale fur eine mogliche

Prognoseabschatzung des Krankheitsverlaufs heraggez

(1) Burst-Suppression-Koma, (2) Alphakoma und (BPE

Das erste EEG wurde innerhalb der ersten 6 Tade Biaignis aufgezeichnet.

Von den 95 untersuchten Patienten, wurde bei 22riah (23%) wéahrend der Untersuchung
ein Burst-Suppression-Koma aufgezeichnet. Nur 4dieR&n (18%) aus dieser Gruppe
Uberlebten, wovon allerdinggwei Patientenmit einem GOS von 3 (unselbststandig)
Uberlebten.

Patienten ohne Hinweise auf ein Burst-Suppressiom# (73 Patienten) tberlebten haufiger
(24% Uberlebende), p = 0,0411

Fur die beiden anderen Merkmale, Alphakoma (p-Wer8H und ETP (p-Wert=0,7082

konnten zwischen den beiden Gruppen keine sigmifé&caUnterschiede festgestellt werden.
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Kaplan-Meier-Uberlebenskurve 8: Burst Suppressiuster im EEG

A.2.3.2 Somatosensibel und akustisch evozierte Potale:

Zur besseren Prognoseabschatzung beschrankt sechDidignostik nicht nur auf die
Grundaktivitat im EEG, sondern bezieht sich auchda@ Reaktionsfahigkeit auf aul3erliche
Reize.

Die einzelnen Befunde der SSEP und AEP wurden nerejeweiligen Falluntersuchung
zusammengefasst. Eine Ubersicht hierfiir geben abellen 8 und 9.

Es wurden insgesamt 74 AEP und 89 SSEP ausgewertet.

AEP Befunde Gesamtzahl Verstorben Lebt

n n (%) n (%)
Normalbefund 39 23 58% 16 41,0%
Einseitige Hirnstammlasion 5 4 80% 1 20,0%
Beidseitige Hirnstammléasion 23 23 100% 0 0,0%
Pathologische Latenz 7 5 71,4% 2 28,6%
Gesamt 74 55 74,3% 19 25,7%
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Tabelle 8: Akustisch evozierte Potentiale

Gesamtzahl Verstorben Lebt
SEP Befunde n n (%) n (%)
Normalbefund 32 21 65,6% 11 34,4%
Einseitige kortikale Reizantwort 9 6 66,7% 3 33,3%
Pathologische Latenz 9 5 55,6% 4 44,4%
Beidseits fehlende cortikale Reizantwort 39 36 92,3% 3 7,7%
Gesamt 89 68 76,4% 21 23,6%

Tabelle 9: Somatosensibel evozierte Potentiale.

Zur Vereinfachung wurden alle Befunde dichotomdsies wurde zwischen pathologischen
und normalen Befunden unterschieden.

Bei den AEP zeigten von 74 Patienten 39 einen Nitrefiand, von denen 41% der Patienten
Uberlebten. Von den 35 Patienten mit einem pathstbgn Befund Uberlebten nur 8,6%,

p < 0,001 Interessant ist, dass kein Patient mit einerdagiiden Hirnstammlésion Uberlebte
(p <0,001).

Von 89 Patienten hatten 32 bei den SSEP einen Nbefuad. Von diesen 32 Patienten
Uberlebten 11 (34%). Unter den weiteren 57 Patrembé einem pathologischen Befund
Uberlebten nur 10 Patienten (17,5%). Auch hierchprein pathologischer Befund flr eine
deutlich schlechtere Uberlebenschance (p = 0,046)

Das Ergebnis der SSEP verdeutlicht sich, wenn marde beidseitig fehlenden kortikalen
Reizantworten (N20) als einzelnen Untersuchungstiefauf Signifikanz priuft. 36 der 39

Patienten mit beidseits fehlendem N20-Peak vemtarb/on den anderen 3 Patienten
Uberlebte ein Patient im vegetativen Status unchdwoeei Patientenerreichten ein gutes

Outcome mit einem GOS von 3 (unselbststandig).
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A.2.3.3 Bildgebende Diagnostik —
Computertomographie und Magnetresonanztomographie:

Die erste Computertomographie wurde durchschritfimm 7.Tag oder spatestens innerhalb
der ersten 14 Tage nach Ereignis durchgefihrt.

Entscheidende Ergebnisse zwischen den beiden Grugee Uberlebenden und der
verstorbenen Patienten ergaben sich fiur einen Nbefumd (p=0,0198)und fir eine
aufgehobene Mark-Rindenzeichnung (p=0,012Ris der Kategorie der pathologischen
Befunde.

Von 115 Patienten hatten 43 Patienten (37%) einemmilbefund. Bei 72 Patienten (63%)
zeigte die kranielle CT allgemein pathologische anglerungen der Hirnsubstanz. Es zeigte
sich deutlich, dass Patienten mit einer patholdgiswffalligen Schadel-CT haufiger
verstarben (85%) im Vergleich zu den Patienten mihem altersentsprechenden
Normalbefund (65%).

Unter den allgemein pathologischen Befunden faadkl lgitztlich nur eine aufgehobene Mark-
Rindenzeichnung als ein signifikantes Merkmal (82383. Ein solcher Befund wurde bei 35
Patienten (30%) erhoben. Von diesen 35 verstarberbis auf 3 Patienten (9%). Von den
Patienten ohne Nachweis einer aufgehobenen Rintémzemg Uberlebten 29%.

Patientenfalle Uberlebende Patiente| Verstorbene Signifikanzen
N=115 N=26 Patienten
N=89
CT1 Normalbefund:
Ja 43 (37%) 15 28 p=0,0198
Nein 72 (63%) 11 61
CT1
aufgehobene
Rindezeichnung:
ja 35 (30%) 3 32 p=0,0133
nein 80 (70%) 23 57

Tabelle 10: Signifikante Befunde aus der ersten @dartomographie

In einer zweiten CT-Untersuchung, in den meistetleRa 7-14 Tage nach dem Ereignis,
waren dieselben Merkmale entscheidend fiir die weeReognose: der Normalbefund mit
p =0,026und die aufgehobene Mark-Rindenzeichnung mit0p382

Zusatzlich war nun in der zweiten kraniellen CT tauder Befund der hypodensen

Basalganglien aussagekréaftig, p = 0,0484r diese Auswertung standen allerdings nur noch
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39 Patientenfalle zur Verfigung. Die CT von 5 Rdbe zeigte hypodense Basalganglien und
alle 5 Patienten waren im Verlauf verstorben. Van 84 Patienten ohne pathologische
Auffalligkeiten im Bereich der Basalganglien Ubétkn 11 Patienten (32%).

Erstellt man eine Statistik der verschiedenen Citekien unabhéngig vom
Untersuchungszeitpunkt, bleibt nur eine aufgeholdak-Rindenzeichnung mit p = 0,0145
als ein signifikantes Merkmal bestehen.

Aus den Untersuchungen der MRT konnte zwischenjeeriligen Patientengruppen kein
entscheidender Unterschied hinsichtlich der weitdsberlebenschance festgestellt werden.
Zum Vergleich der einzelnen Befunde standen bgesamt 51 Patienten vollstdndige Daten
zur Verfigung.

Verglich man z.B. den ersten MRT-Schadel-Befundttelma Patienten mit einem
unauffalligem Normalbefund gegeniber Patienten daeiin Nachweis laminarer Nekrosen
keinen Uberlebensvorteil (p=0,126). Ahnliches gaith im Vergleich eines Normalbefundes
mit einem anderen pathologischen Befund, wie hypseéeBasalganglien (p=0,494),
Diffusionsstérungen (p=0,427), Odembildung (p=0,8™pr Infarktdemarkation (p=0,178).
Alle angegebenen p-Werte gelten fur die jeweildeerserhobenen MRT-Befunde, meist
innerhalb der ersten 7 Tage nach Ereignis. Auck spéter im Verlauf angefertigte MRT

erbrachte keinen wegweisenden Unterschied.

A.2.3.4 Laborparameter:

A.2.3.4.]. Laktat und Blutzucker im Serum:

Die Laktatwerte aus dem Blutserum wurden innerlddp ersten 24 Stunden nach dem
Ereignis und ein weiteres Mal nach tber 24 Sturmbstimmt (Normalwert 0,6 — 2,4 mmol/l).

Die Blutzuckerwerte aus dem Blutserum wurden erstngairch den Notarzt gemessen.
Danach wurden Blutproben bei Krankenhausaufnahnikimmerhalb weiterer 24 Stunden

entnommen. Fur beide Laborparameter wurden jevdgdsMaximalwerte aller gemessenen
Werte miteinander verglichen.

Bei 82 Patienten konnten die Laktatwerte ausgewerezden. Von den 34 iberlebenden
Patienten konnten 12 vollstdndige Datensatze awsgetwerden: es wurden ein absoluter

Maximalwert von 16,0 mmol/l und ein mittlerer Wergon 4,5 mmol/l ermittelt. Sechs
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Patienten lagen mit den Laktat-Serumwerten im Nemmich (unter 2,4mmol/l), die anderen
sechs Patienten lagen mit beiden oder mit mindegtigrem Wert tber dem Normbereich von
2,4 mmol/l.

In der Gruppe der Verstorbenen (70 Datensatze) evueih Maximalwert bis 39 mmol/l und
ein Mittelwert von 8,2 mmol/l gemessen. Im Verglehatten in dieser Gruppe die meisten
Patienten abnorm hohe Laktat-Serumwerte: bei 5@mah (83%) lagen die Werte oberhalb
und bei nur 12 Patienten unterhalb dem Refererizwer

Statistisch lasst sich zwischen den beiden Gruppesignifikanter Unterschied errechnen,

p = 0,017 wobei ein erhohter Laktat-Serumwert fuir eine schtere Uberlebenschance steht.

Die Auswertung der Blutzuckerwerte aus dem Blutserrgab flr beide Gruppen keinen
signifikanten Unterschied. 102 Datenfélle wurdesgmwertet.

Der Vergleich der jeweiligen Maximalwerte aus beid&ruppen zeigte sogar fur die
Uberlebenden gering hohere Durchschnittswertelialdié Verstorbenen

(288 mg/dl vs. 280 mg/dl).

A.2.3.4.1l. NSE — Neuronenspezifische Enolase:

Wahrend der ersten drei Tage nach dem Ereignistesddlle 12 Stunden die

Serumkonzentration der NSE bestimmt werden. Vonmag.&n war eine einmal tagliche
Blutentnahme ausreichend.

In den verschiedenen Kliniken lag kein verbindliehd’rotokoll fur regelmafige

Laborkontrollen vor. Um die Fallzahl fir unsere savgstung zu erhéhen wurden nicht nur die
12stundlichen Werte, sondern jeweils die Tagesiwdtee der einzelnen Patienten zur
Berechnung verwendet.

Zusatzlich wurden fur jeden Patienten der maxinNBE-Wert sowie der Gesamtmittelwert
aller 5 Tage berechnet. Diese Werte wurden innerdar beiden Gruppen miteinander

verglichen.
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Die folgende Ubersicht enthalt die Mittelwerte algemessenen Werte fir die jeweiligen

Gruppen. Mittels Cox-Regression konnte der p-Werebhnet werden.

Zeit nach Reanimation Tag 1 Tag 2 Tag 3 Tag 4 Tag 5
Gruppe | min. NSE-Wert | 8,7 8,5 5,3 8,0 8,8
(verstorbeneg max. NSE-Wert | 297 483 302 276 249
Patienten)

Mittelwert 33,5 57,9 69,0 69,0 58,5
Gruppe Il min. NSE-Wert | 9,7 12,7 8,6 6,1 7,4
(lebende max. NSE-Wert | 34,4 35,9 47,6 77,7 77,9
Patienten)

Mittelwert 18,1 19,1 25,4 22,1 19,8
Signifikanzen p=0,064 | p=0,012 | p<0,001 | p=0,158 | p=0,042

n.s. n.s.

Tabelle 11: NSE-Tageswerte in ng/ml

Fur die statistische Auswertung lagen die entsgnedén Laborparameter nicht fur alle
Patienten zu allen Zeitpunkten vor. Zwischen 5@ @& Datenséatze standen zur Verfigung.
Ein NSE-Wert bis maximal 16,5 ng/ml gilt als normal

Patienten aus der Gruppe der Verstorbenen hatten 4872 Stunden einen maximalen
Anstieg der NSE-Werte bis 483 ng/ml bei einem maén Mittelwert von 69 ng/ml.

In der Gruppe der Uberlebenden wurde kein Mittelviieer 30 ng/ml erreicht. Nach

72 Stunden wurden die hochsten KonzentrationerN®B gemessen: Maximalwert

47,6 ng/ml und Mittelwert 25,4 ng/ml.

Bereits vom 2. Tag an unterschieden sich die be@iemppen eindeutig: (Tag 2) p = 0,012
(Tag 3) p <0,001(Tag 5) p = 0,042

Das nachstehende Diagramm stellt den VergleichN&#-Verlaufswerte der Gruppen dar.
Beide Gruppen erreichten etwa zeitgleich, nach #8 #2 Stunden, ihre maximalen
Spitzenwerte:

(1) Gruppe der Verstorbenen: NSE max. 483 ng/mgj @)a

(2) Gruppe der Lebenden: NSE max. 46,7 ng/ml (Tag3)

In beiden Gruppen waren ab dem 4.Tag die NSE-Warfeurchschnitt wieder ricklaufig.
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NSE Serumkonzentration im Gruppenvergleich
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Grafik 5: Vergleich der NSE Mittelwerte ineifverlauf der ersten 5 Tage

Anhand der vorliegenden Werte der NSE sollte eien@wert (Cut-Off-Wert) fir unsere

Patienten ermittelt werden. Ein erster Cut-Off-Waith 24 Stunden konnte bei 17,6 ng/ml
mit einer Spezifitat von 83,3% und einer Sens#iviton 66,7% errechnet werden. Nach

48 Stunden lag der Cut-Off-Wert bei 20,2 ng/mir-diesen Wert lag die Spezifitat bei 100%
mit einer Sensitivitdt von 65,4%. Der Cut-Off-Wedch 72 Stunden lag bei 47,6 ng/ml mit
einer Spezifitdt 100% bei einer allerdings niedniggensitivitat von 48,5%. Keiner der

Uberlebenden Patienten lag an den Tagen 1-3 Ubserdi Grenzwert von 47,6 ng/ml.

A.2.3.4.1ll. S-100 — Protein S-100:

Die Serumwerte des Gliaproteins S-100 sollten nigciglichkeit alle 12 Stunden in den
ersten drei Tagen gemessen werden. Am 4. und 5waagine einmalige Laborbestimmung
ausreichend.

Im Rahmen der retrospektiven Studie lag kein ethibtlei verbindliches
Untersuchungsprotokoll vor, so dass auch hier jewdie Mittelwerte der verfligbaren
Tageswerte ausgewertet wurden. Die folgende Tabgilé einen Uberblick uber die

Mittelwerte sowie Uber die Maximal- und Minimalwerus beiden Gruppen.
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Zeit nach Reanimation Tag 1 Tag 2 Tag 3 Tag 4 Tag 5
Gruppe | min. S100-Wert 0,2 0,1 0,1 0,2 0,2
(verstorbene max. S100-Wert 108 9,5 81 108 10
Patienten)

Mittelwert 4,2 1,3 2,3 3,6 1,0
Gruppe Il min. S100-Wert 0,2 0,2 0,2 0,2 0,2
(lebende max. S100-Wert 0,7 4,8 2,6 1,0 1,2
Patienten)

Mittelwert 0,35 0,73 0,5 0,33 0,35
Signifikanzen p=0,026| p=0,022| p=0,020| p=0,410| p=0,360

n.s. n.s.

Tabelle 12: Tageswerte S-100 in ng/ml

Fur das Astrogliaprotein S-100 lagen je nach Zeikpwer Blutabnahme 51 bis maximal 64

Datensatze zur Auswertung vor.

Bei den verstorbenen Patienten kam es bereits atenerTag zu einem maximalen
Konzentrationsanstieg bis 108 ng/ml und zu einemimaen Mittelwert von 4,2 ng/ml.

In der graphischen Darstellung zeigt sich nach desten Tag ein deutlicher Abfall der
durchschnittichen Konzentrationen von S-100. AnTad. lasst sich in der Gruppe der
Verstorbenen ein erneuter Anstieg der Serumwert8100 feststellen.

Fur die Uberlebenden Patienten wurden am 2.Tagvleiximalwert von 4,8 ng/ml und ein
maximaler Mittelwert von 0,73 ng/ml gemessen. Sdwdie einzelnen Maximalwerte als
auch die Mittelwerte nahmen im Verlauf stetig ab.

Im Vergleich der beiden Gruppen konnte bereits versten Tag an ein signifikanter
Unterschied berechnet werden: (Tag 1) p = 0,0R&g 2) p = 0,022nd (Tag 3) p = 0,020

Der Grenzwert fur unser Patientenkollektiv wurde @& ng/ml nach 24 Stunden (Spezifitat
100%, Sensitivitat 46%) und 0,4 ng/ml nach 48 Seun(Bpezifitdit 100%, Sensitivitat 52%)
festgelegt. Dartber hinaus konnten fur den Zeitraach 48 Stunden keine relevanten

Cut-Off-Werte mehr berrechnet werden.
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Grafik 6: Vergleich der S100 Mittelwerte im Zeitleuf der ersten 5 Tage

A.3. Hochsignifikante Merkmale:

Ziel war es nun, in einem Ausschlussverfahren diggn Diagnosekriterien zu ermitteln, die
am aussagekréaftigsten fur eine Prognose des spéteveologischen Outcomes sind.

Es wurden verschiedene Untersuchungsergebnissieawdrei grol3en Teilbereichen gepruft:

(1) Aufnahmeuntersuchung im Akutkrankenhaus,
(2) technische Untersuchungen,

(3) Laborparameter.

Folgende Untersuchungsbefunde gelten fir unseermatigut als hochpradiktiv:

(1) Protein S100 und Neuronenspezifische Enolase,
(2) erstmaliges Augen 6ffnen (innerhalb der er3tdiage),
(3) Lichtreaktion der Pupillen (innerhalb der ersi Stunden nach Ereignis) sowie

(4) AEP und Normalbefund in der ersten Computertgraphie
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B. Gruppenvergleich nach dem Kriterium gutes oder schlechtes neurologisches

Outcome

Anhand der vorliegenden Daten konnten insgesamtPdifentenfalle nach dem Glasgow
Outcome Score (GOS) eingeteilt und ausgewertet emerdder zum Beobachtungsende
bekannte GOS war fir die Einteilung in die jewali@ruppe ausschlaggebend.

21 Patienten erreichten ein gutes, 133 Patientesdlilechtes neurologisches Outcome.

Wie bereits zuvor, wurden alle erhobenen Patiertismdund Befunde aus dieser Studie auf

signifikante Unterschiede innerhalb der beiden @eaumpgetestet.

In diesem Vergleich mdchte ich versuchen, dem setgen Anspruch der sowohl ethischen
als auch sozio6konomischen Gesichtspunkte diesduBsion gerecht zu werden.

Mit der Gruppeneinteilung nach GOS wird nicht nuwischen Uberleben und Tod
unterschieden. Patienten mit wiedererlangtem Beseissund unterschiedlich schwer bzw.
leicht ausgepragten neurologischen Folgeschadedenuin die Gruppe der Patienten mit
gutem neurologischen Outcome eingeteilt. Patierdennach dem Ereignis weiter in einem
vegetativen Status lebten oder verstorben warengln nach dieser Einteilung ein
schlechtes neurologisches Outcome.

Bei insgesamt 37 Patienten aus dem Patientenkellekturde die anfanglich
intensivmedizinische Therapie auf eine palliativeeapia minima umgestellt.

Im Durchschnitt wurde die zuvor maximale Therapie 24. Tag nach Ereignis (frihestens 1
Tag, spatestens 174 Tage nach Ereignis) palliattgéfiihrt. Alle diese Patienten waren noch
am selben Tag, spatestens aber nach 26 Tagergrberst

Um einen stérenden Einfluss der palliativen Thexapuf die bisherigen Ergebnisse zu
vermeiden, wurden allesignifikant getesteten Befunde nochmals unter Ausschluss der
palliativ behandelten Patienten gepruft. Untersagsmerkmale, die bereits fur die anderen
Gruppeneinteilungen keinen signifikant pradiktiwdert zeigten, wurden nicht mehr weiter

bertcksichtigt.

66



B.1 Anamnestische Daten:

B.1.1 Alter und Geschlecht:

Von den 154 Patienten lebten nur 21 Patienten (1A%t)einem guten neurologischen
Outcome weiter.

Von 58 Frauen erreichten 11 (19%) ein gutes Out¢coe den 96 Mannern nur 10 (10%).
Das Geschlecht ist ein pradiktives Merkmal fUr le@sseres Outcome bei Frauen,

P gos= 0,038(p verstorben/leb& 0,028).

Nach Ausschluss der 37 palliativ behandelten Patreblieben 73 Manner und 27 Frauen in
der Berechnung. 35% der Frauen gegeniber 23% dendvizerlangten ihr Bewusstsein
wieder. Fiur diese prozentuale Verteilung zwiscken beiden Geschlechtern wkeine

Signifikanzmehr nachweisbar, daiiatv = 0,073

Patienten bis zu einem Alter von 60 Jahren Ubeatelnnit einem besseren neurologischen
Outcome als altere Patienten. Dieser aussageladfiigerschied galt fir alle Gruppen,
P gos= 0,040und Ppalliativ = 0,015(p verstorben/leb= 0,006).

Gesamtkollektiv| gutes schlechtes Signifikanz Ausschluss
n=154 Outcome Outcome p gos-Wert Palliativtherapie
n=21 n=133 (37 Patienten)
Geschlecht:
mannlich 96 (62%) 10 (48%) 86 (65%) p = 0,038 p pall = 0,073
weiblich 58 (38%) 11 (52%) 47 (35%) n.s.
Alter:
17-60 Jahre | 74 (48%) 13 (62%) 61 (46%) p = 0,040 p pall = 0,015
ab 61 Jahre | 80 (52%) 8 (38%) 72 (54%)

Tabelle 13 : Demographische Daten, GeschleahtAltersgruppe (GOS-Einteilung)

B.1.2 Ursache der Hypoxie, Todesursache und begleitde Grunderkrankungen:

Die Ursache der Hypoxie hatte auch hier keinen ifskgmten Einfluss auf das spéatere
neurologische Outcome gps= 0,652(VS. pverstorbeniebt = 0,557).

Ein Patient ohne bzw. mit maximal zwei bekanntear@erkrankungen hatte kein besseres

Outcome gegenluber einem Patienten mit mehrerend@rkirankungen. Die Komorbiditat
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eines einzelnen Patienten hat somit statistischekeEinfluss auf das spatere neurologische

Outcome, os= 0,334(VS. pverstorben/iebt = 0,311).

Wie bereits zuvor, fiihrte ein beobachteter Kollapéter zu einem besseren neurologischen
Outcome, _pgos = 0,008 (vs. pverstorbensiebt = 0,006). Auch nach Ausschluss der palliativ
behandelten Patienten blieb dieses Merkmal selsagekraftig, patiativ = 0,002

Fur keine der Gruppeneinteilungen nahm die Duratifiidp einer Laienreanimation vor
Eintreffen des Rettungsteams d@ = 0,716VS. p verstorben/iebt= 0,748) oder eine sofortige
professionelle Reanimation (s = 0,324 vs. p verstorbensiebt = 0,692) Einfluss auf das
neurologische Outcome.

B.2 Klinische Daten:

B.2.1 Korperliche Aufnahmeuntersuchung:

Im folgenden Abschnitt werden die Befunde der Kklohien und neurologischen
Aufnahmeuntersuchung gepruft.

Dieselben signifikanten Merkmale aus der Gruppespben/lebt” fanden sich auch in der
neuen Gruppeneinteilung nach der Glasgow OutconweSwieder. Im Rahmen dieser

Einteilung kamen die signifikanten Unterschiedenmith deutlicher zum Ausdruck.

Patienten mit beidseits unterschiedlichen Pupilkten (pgos < 0,001und p verstorben/lebt=
0,002) und einer fehlenden Motoreaktion auf Schne&re (pgos = 0,001und pverstorben/iebt=
0,003) hatten ein schlechteres Outcome.

Nach Ausschluss der palliativ behandelten Patiemtaren die signifikanten Unterschiede
unverandert: Anisokorie bei der Aufnahmeuntersagh(p paiiatv = 0,023 und fehlende
Motoreaktion auf Schmerzreize (guiaiv = 0,015 waren pradiktiv fir eine schlechte

Prognose.

Eine frUhe Kontaktfahigkeit, bei Aufnahme oder irr@b der ersten sieben Tage, war
zunachst ein bedeutender Prognoseparameter fguees Outcome, @s= 0,015
(p verstorben/lebt= 0,030).
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Diese Annahme wurde nach Ausschluss der Patientwr Ralliativtherapie widerlegt. Mit
einem p-Wert von _ppal = 0,055war die frihe Kontaktfahigkeikein aussagekraftiges
Kriterium mehr, sondern nur noch ein statistischend.

Eine Kontaktfahigkeit bei Entlassung hatte danmr &ibee prognostische Aussagekraft fur alle

Gruppeneinteilungen, e cruppen< 0,001 Waren die Patienten bei Entlassung kontaktfahig,

lebten sie mit einem neurologisch besseren Outcoeiter.

Eine positive Lichtreaktion der Pupillen bei Aufma (paie cruppen< 0,003 und innerhalb der

ersten 12 Stunden_(gle cruppen < 0,00} war fur alle Gruppen gleichermal3en ein sehr

pradiktives Merkmal fur eine gute Prognose.
Wurden die Augen innerhalb der ersten 7 Tage getferreichten mehr Patienten ein gutes
neurologisches Outcome im spateren Verlauf. Hikath der Signifikanz ergab sich

innerhalb der verschiedenen Gruppeneinteilungem Waierschied, piie Gruppen< 0,001

Ausschluss def

(n = variiert je nachl Gesamtkollektiv | gutes schlechtes Signifikanz Palliativtherapie
Datenlage) Outcome Outcome p gos—Wert (37 Patienten)
Anisokorie:

ja 10 (7%) 0 (0%) 10 (9%) p < 0,001 p pall = 0,023
nein 129 (93%) 19 (100%) 110 (91%)

Motoreaktion:

ja 37 (26%) 10 (56%) 27 (22%) p = 0,001 p pall = 0,015
nein 103 (74%) 8 (44%) 95 (78%)

Kontakt Tag 1-7:

ja 18 (12%) 9 (50%) 9 (7%) p =0,015 p pall = 0,055
nein 128 (88%) 9 (50%) 119 (93%) n.s.
Kontakt bei Entl.:

ja 25 (17%) 16 (80%) 9 (7%) p < 0,001 p pall < 0,001
nein 123 (83%) 4 (20%) 119 (93%)

Reaktion  Pupillen
bei Aufnahme:

ja 79 (57%) 17 (89%) 62 (52%) p < 0,001 p pall < 0,001
nein 60 (43%) 2 (11%) 58 (48%)

Reaktion  Pupillen
bis 12 Stunden:

ja 87 (65%) 16 (94%) 71 (61%) p < 0,001 p pall < 0,001
nein 47 (35%) 1 (6%) 46 (39%)

Augen auf Tag 1-7:

ja 54 (40%) 12 (71%) 42 (36%) p < 0,001 p pall < 0,001
nein 81 (60%) 5 (29%) 76 (64%)

Tabelle 14: Ubersicht der klinisch-neurologischertddsuchungsbefunde
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B.2.2 Glasgow Coma Scale:

Wie bereits in der Gruppe ,verstorben/lebt” konfiie die notarztlich angegebenen Punkte
der GCS keine pradiktive Aussagekraft festgesteitden, pgos = 0,522 (p verstorben/lebt=
0,716).

Fur die jeweils erreichten Punkte aus der Aufnamteguchung zeigten sich signifikante
Unterschiede. Insgesamt gingen daftir die WerteBWoRatienten in die Auswertung ein.

Die 10 Patienten mit einem guten neurologischen tc@ue erreichten bei Aufnahme
maximal 6 und minimal 3 Punkte. Die verbleibend&nPatienten mit schlechtem Outcome
erzielten zwar maximal 8 Punkte, in den meisteteRaber auch nur 3 Punkte.

Fur ein gutes neurologisches Outcome lag der Migglmit 3,7 Punkten etwas hoher als fur
ein schlechtes Outcome mit 3,5 Punkten. Beide @anunterschieden sich in ihrem spateren

Outcome deutlich, mit gs= 0,006(VS. pverstorben/ieb= 0,017).

Patienten, die bei der Aufnahmeuntersuchung meh8 &unkte erreichten, hatten gegentber
Patienten mit weniger als 6 Punkten ein signifikaedseres neurologisches Outcome,

P gos = 0,003(Vs. pverstorbensiebe 0,012). Von den 21 Patienten mit mehr als 6 Remkamen
sechs Patienten (29%) wieder zu Bewusstsein. Narr Ratienten (1%) aus der Gruppe mit

weniger als 6 Punkten hatten ihr Bewusstsein waxtiergt.

Interessant war nun das Ergebnis nach Ausschlugsatetiv behandelten Patienten.
Aus den erreichten GCS-Punkten zum Zeitpunkt defn@ume ergab sich nuikein

signifikanter Unterschied mehr,_ppaiiativ._= 0,102 Ahnliches resultierte aus dem

Gruppenvergleich der Patienten mit mehr bzw. weradge6 erreichten Punkten,

P paliativ = 0,077(nicht signifkant).

Zum Zeitpunkt der Entlassung bzw. Verlegung koertdin dann die erreichten GCS-Punkte
mit dem Outcome,_fos < 0,001(p verstorbeniebt < 0,001). Patienten mit einem guten Outcome
hatten im Durchschnitt einen etwas hoheren WerBnitPunkten (max. 13 Punkte, min.

7 Punkte) als Patienten, die verstarben oder inetedigen Status lebten mit 8 Punkten (max.
14 Punkte, min. 3 Punkte).

Dieses Untersuchungsmerkmal blieb auch nach Aussslder palliativ therapierten Patienten

signifikant, ppatiativ< 0,001
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Mittelwerte der max. und min.
erreichten Punkte Punktezahlen Signifikanz | Ausschluss
gutes / schlechtes| gutes / schlechtes | p-Wert Palliativtherapie
Outcome Outcome (37 Patienten)
GCS Aufnahme 3,7 3,5 6/3 8/3 p = 0,006 p pall = 0,102
n.s.
GCS Verlegung 8,1 8,0 13/7 14/3 p < 0,001 p pall < 0,001
GCS bei Aufnahme: (1) max. 6 Punkte, (2) mehr dabkte p = 0,003 p pall = 0,077
n.s.

Tabelle 15: Uberblick GCS zu verschiedenen Zeitpemk

B.2.3 Technische Untersuchungen

B.2.3.1 EEG - Elektroencephalogramm:

Ein Burst-Supression-Muster im EEG erwies sich @&diktiver Wert flr ein schlechtes

Outcome.

Fur 93 Patienten lagen ausreichende Informatioreen Bei 21 Patienten wurde ein Burst-
Suppression-Muster im EEG diagnostiziert - zweidPéen Uberlebten im vegetativen Status
undzwei Patienterf9%) lebten mit einem guten neurologischen Outc(B@S 3) weiter.

14% der Patienten ohne Hinweise auf ein Burst-Saggion Muster erlangten spater ihr
Bewusstsein wieder, @s = 0,033(p verstorbensiebt= 0,041). Ein Burst-Suppression-Muster gilt
zwar auch fur unser Patientengut als ein signitdgnaber nicht als ein ausnahmslos

pradiktiver Wert fir ein schlechteres neurologisc@eitcome.

Nach Ausschluss der 37 palliativ behandelten Pirekonntekeine Signifikanz mehr far
dieses Merkmal berechnet werden. Es blieben 14mah mit einem nachweislichen Burst-
Suppression-Koma, wovon wiederum die beiden beobign erwdhnten Patienten (14%) mit
einem guten neurologischen Outcome Uberlebten. déonPatienten ohne Burst-Supression-
Koma erlangten 35% (18 Patienten) wieder ihr Betegas (p-Wert_paliatv = 0,215.

Ein Alpha-Koma oder ETP hatten keinen Einflussdag spatere Outcome.
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B.2.3.2 Somatosensibel und akustisch evozierte Potiale:

Ergebnisse der SSEP und AEP konnten als wichtiganfer zur Prognoseabschatzung
gesichert werden.

Ein pathologischer Befund bei den SSERofp 0,046= p verstorben/ietk SOWie bei den AEP

(p gos = p verstorben/ieb< 0,001) war mit einem schlechteren neurologisébettome assoziiert.

Bei den SSEP konnten in dieser GruppenauswerturRp88ntenfalle bericksichtigt werden.
Darunter waren fur 32 Patienten ein Normalbefund fim 56 Patienten ein pathologischer
Befund notiert worden. 22% der Patienten mit eiddonmalbefund erreichten gegeniber 7%
der Patienten mit einem pathologischen Befund etagyneurologisches Outcome.

Wie bereits oben in der ersten Auswertung nach ,Tiedl Uberleben* erwahnt, ist vor allem
ein beidseits fehlender N20-Peak aussagekraftigifilischlechtes neurologisches Outcome:
von den insgesamt 39 Patienten mit einem fehlemiPeak Uberlebten 36 Patienten. Ein
Patient erreichte ein schlechtes neurologischesdmg im vegetativen Status. Wiederum
zwei Patienteriiberlebten trotz beidseits fehlender kortikale OMhtworten mit einem guten
neurologischen Outcome (GOS3).

Fur 73 Patienten konnten die AEP ausgewertet wer@8fo der Patienten mit einem
Normalbefund erlangten gegentber den 3% mit einemthopgischen Befund ihr
Bewusstsein wieder. Wie bereits in der ersten Auswug, waren alle Patienten mit einer

beidseits bestehenden Hirnstamml&sion verstorben.

Eine palliative Therapie anderte nichts an dendsigken Ergebnissen:
SSEP_paliativ = 0,032und AEP_aliativ < 0,001
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Gesamtkollektiv | gutes schlechtes Signifikanz Ausschluss
Outcome Outome p-Wert Palliativtherapie
(37 Patienten)

Burst-Suppression:
ja 21 (23%) 1 (5%) 20 (95%) p = 0,033 p pall = 0,215
nein 72 (77%) 10 (91%) 62 (76%) n.s.

Somatosensibel
evozierte Potentiale;

Normalbefund 32 (37%) 7 (64%) 25 (33%) p = 0,046 p pall = 0,032
patholog. Befund 56 (63%) 4 (36%) 52 (62%)

Akustisch evozierte

Potentiale:

Normalbefund 39 (53%) 9 (90%) 30 (45%) p < 0,001 p pall < 0,001
patholog. Befund 34 (47%) 1 (10%) 33 (55%)

Tabelle 16: Ubersicht signifikante Merkmale aus EBGP und AEP

B.2.3.3 Computertomographie und Magnetresonanztomagphie:

B.2.3.3.1. Computertomographie Tag 1-6:

Ein Normalbefund in einer ersten CT zeigte in all@muppen einen pradiktiven Wert fur ein
gutes neurologisches Outcomegop= 0,034und _ppaiiativ = 0,007(p verstorben/iebe= 0,020).

Pathologische Veranderungen der Mark-Rindenzeiolprgaben bereits friih einen Hinweis
auf eine schlechte neurologische Erholung. Fiur @Heppen war dies ein aussagekréftiges
Kriterium fUr eine schlechte Prognose:

P gos = 0,024und _ppatiiativ = 0,033 (p verstorben/iebe= 0,013).

B.2.3.3.2. Computertomographie, Tag 7-14:

Bei der zweiten CT-Untersuchung kam es zu Abweigkarvon den bisherigen Ergebnissen.
Ein Normalbefund wakein pradiktiver Faktor flr ein gutes neurologischesduate. Sowohl

fur die GOS-Gruppen mit gs = 0,063als auch nach Ausschluss der palliativ behandelten
Patienten mit paliativ = 0,071konnte der bisher signifikante Unterschied niclehmbestatigt

werden. Anzumerken sei, dass fur die Auswertung @ur relativ kleine Fallzahl von 38
Patienten zur Verfligung stand.
Eine aufgehobene Mark-Rinden-Zeichnung blieb auchweiteren Verlauf fur alle Gruppen

ein guter Prognoseparameter fiir ein schlechteréso®e:_pyes = 0,001und
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P palliativ < 0,001, (p verstorben/ieb< 0,001).

Das zuvor noch grenzwertig signifikante Merkmal végtorbeniebt= 0,048) der hypodensen
Basalganglien verlor in den weiteren BerechnungenesAussagekraft. Unter den Patienten
mit gutem und schlechtem Outcome kontkigin entscheidender Unterschied berechnet
werden, pos= 0,096

Auch unter Berucksichtigung einer palliativen Thmeakonnte fur Patienten mit einem
Normalbefund der Basalganglien keine bessere Peaggestellt werden, gaiiativ = 0,401

Auch hier lag nur eine relativ kleine Fallzahl filie Auswertung vor: Grupperstorben/ient39
Falle, Gruppeos 38 Falle, Gruppealiativ 29 Falle.

Wenn man aber die zeitliche Abfolge der Untersugemnaul3er Acht liesse und wirde man
alle durchgefuhrten Untersuchungen wahrend desik&liienthaltes zusammen auswerten,
errechnet sich ein signifkanter p-Wert fiir den Befder hypodensen Basalganglien,

p gos = 0,020(deutlich hohere Fallzahl mit 111 Patienten).

Ergebnisse der MRT konnten in unserer Studie raciit Prognosestellung eines spéateren

Outcomes herangezogen werden.

Gesamtkollektiv | gutes schlechtes Signifikanz | Ausschluss
Outcome Outcome p-Wert Palliativtherapie

(37Patienten)

CT 1 Normalbefund:

ja 42 (38%) 10 (71%) 32 (33%) p =0,034 p pall = 0,007

nein 69 (62%) 4 (29%) 65 (67%)

CT 2 Normalbefund:

ja 10 (26%0) 4 (67%) 6 (19%) p = 0,063 p pall = 0,071

nein 28 (74%) 2 (33%) 26 (81%) n.s. n.s.

CT 1 aufgehobeng

Rindenzeichnung:

ja 35 (32%) 1 (8%) 34 (35%) p = 0,024 p pall = 0,033

nein 76 (68%) 13 (92%) 63 (65%)

CT 2 aufgehobene

Rindenzeichnung:

ja 10 (26%) 0 (0%) 10 (31%) p = 0,001 p pall < 0,001

nein 28 (74%) 6 (100%) 22 (69%)

CT 2 hypodensg

Basalganglien:

ja 5 (13%) 0 (0%) 5 (16%) p = 0,096 p pall = 0,401

nein 33 (87%) 6 (100%) 27 (84%) n.s. n.s.

Tabelle 17: Ubersicht signifikante Befunde der Catepomographie
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B.2.3.4 Laborparameter

B.2.3.4.1. Laktat und Blutzucker im Serum:

Blutzucker und Laktat im Patientenserum wurdeneaigesetzten Zeitpunkten bestimmt und
auf eine mdgliche Aussagekraft hin gepriuift.
In allen 3 Gruppeneinteilungen waren die Ergebnigsgeinstimmend.

Der Blutzuckerspiegel hatte zu keinem Zeitpunkerimal3geblichen Einfluss auf das spatere

Outcome bzw. Uberleben genommen.

Ein deutlich erhdhter Laktatspiegel hingegen war engunstiger Prognosefaktor fiur das
spatere neurologische Outcomepg= 0,007(p verstorben/iebe 0,017).

Von den 10 Patienten mit einem guten Outcome weideMaximalwert bis 10,1 mmol/l
erreicht. Der Mittelwert lag bei 3,1 mmol/l. FliredPatienten mit einem schlechten Outcome
wurde ein deutlich héherer Durchschnittswert vanhrémol/l ermittelt (Maximalwert

39 mmolll).

Hinsichtlich der Einzelwerte waren die Ergebnissargleichbar mit denen der Gruppe
Lverstorben/Uberlebt’. Die meisten Patienten miteen schlechten Outcome (58 von 70
Patienten, 83%) lagen mit ihren Laktat-Serumwendbarhalb des Referenzwertes von 2,4
mmol/l. Im Vergleich dazu lagen von den 10 Patientdt gutem Outcome nur 4 Patienten
(25%) oberhalb des Normbereichs.

Auch nach Ausschluss der palliativ behandeltereRtgn blieb dieser Wert signifikant,

P paliiativ = 0,017

B.2.3.4.1l. NSE

Patienten, die ihr Bewusstsein nicht wiedererlamgider verstorben waren, hatten nach

48 Stunden einen maximalen Anstieg der NSE bisrfithl. Der maximale Mittelwert von
68,5 ng/ml wurde am 4. Tag gemessen.

Patienten mit einem guten Outcome hatten nach U208t den hdchsten Wert der NSE von
47,6 ng/ml und einen maximalen Mittelwert von 28gIml erreicht. Innerhalb der ersten 5
Tage lag in der Gruppe mit gutem Outcome kein Niiet Gber 30 ng/ml.

Fur beide Gruppen wurden vom 4. Tag an deutlichlkride Werte der NSE verzeichnet.
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In der Gruppe mit einem guten Outcome kam es amaf. nochmals zu einem leichten
Anstieg der NSE-Werte (max. 42,5 ng/ml, max. Mttt 7,4 ng/ml).

Signifikante Unterschiede zwischen den beiden Geomgeichneten sich vom 2. Tag an ab.
Statistisch am aussagekraftigsten ist der NSE-@farB. Tag (nach 72 Stundenkop< 0,001

(p verstorben/ieb< 0,001).

Nach Ausschluss der palliativ behandelten Patieatgaben sich &hnliche Unterschiede. Der
zuvor maximale Wert von 483 ng/ml fiel nun aus Berechnung.
Bereitsvom ersten Tag ahatten Patienten mit niedrigeren Werten der NSte ¢ibhere

Chance auf ein besseres Outcomaigiv = 0,020(Tag 1).

Die Patienten erreichten wie zuvor nach 72 Stunkbem NSE-Maximalwert. In der Gruppe
mit gutem Outcome lag der Maximalwert bei 47,6 rg/m der Gruppe mit schlechtem
Outcome bei 302 ng/ml.

Vom 4. Tag an waren in beiden Gruppen die Wertdikoierlich abfallend, und Patienten
mit durchschnittlich niedrigeren NSE-Werten hattdautlich haufiger ihr Bewusstsein

wiedererlangt, pailiativ = 0,021(Tag 4).

Ubereinstimmend mit den vorherigen Ergebnissen eirel Patienten mit gutem Outcome

kein Mittelwertpaiiativ iber 30 ng/ml gemessen.

Fur die Patientengruppe nach GOS konnte ein NSEQEfNVert nach 72 Stunden bei

47,6 ng/ml berechnet werden (Spezifitdt 100%, Seitat 47,1%). Alle Patienten mit einem
guten Outcome lagen innerhalb der ersten 3 Tagghalb diesem Grenzwert von

47,6 ng/ml.

Nach Ausschluss der Patienten unter Palliativtherlgg der Grenzwert bei 35,5 ng/ml mit
einer ebenfalls 100%igen Spezifitdt und einer Bigiat von 61,9%. Keiner der Patienten
mit einem guten Outcome erreichte einen NSE-Wedr (B5,5 ng/ml in den ersten drei

Tagen.
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Zeit nach Reanimation Tag 1 Tag 2 Tag 3 Tag 4
n=>55 n=57 n=72 n =064
min. NSE-Wert 11,9 12,7 8,6 6,1
max. NSE-Wert 24,6 35,9 47,6 28,4
gutes
Outcome
Mittelwert 17,4 21,1 22,4 17,8
min. NSE-Wert 8,7 8,5 5,3 8
max. NSE-Wert 297 483 302 276
schlechtes
Outcome
Mittelwert 34,1 55,9 68,5 68,2
Signifikanz pgos p =0,079 p =0,017 p < 0,001 p =0,019
n.s.
Signifikanz ppalliativ p pall = 0,020 p pall = 0,015 p pall = 0,004 p pall = 0,021
(n=44) (n=139) (n=49) (n=41)

Tabelle 18: NSE Tag 1 bis Tag 4 in ng/ml

B.2.3.4.11l. Protein S-100 (S-100)

Patienten mit einem schlechten Outcome erreichterraten Tag einen Maximalwert bis
108 ng/ml und einen Tagesmittelwert von 4,7 ngMile zuvor waren die Werte an den
Tagen 2 und 3 deutlich rucklaufig. Am 4.Tag kamiresler Gruppe mit einer schlechten

Prognose erneut zu einem sehr hohen Anstieg dé0SAkerte (max. 108 ng/ml).

In der Patientengruppe mit einem guten Outcome &u@n 2.Tag ein maximaler S-100-
Wert bis 4,8 ng/ml und ein Tagesmittelwert von Agml gemessen. Im weiteren Verlauf
waren die Werte stetig abfallend.

In den GOS-Gruppen war bereits am ersten Tag eitlicieer Unterschied zu erkennen,

P gos = 0,001(p verstorbentiebe= 0,026 am 1.Tag und hochste Signifikant 3.Tag

P verstorben/iebe 0,020).

Ohne palliativ therapierte Patienten lag der S-M¥X am 2.Tag knapp oberhalb der
Signifikanzgrenze mit paiiatv = 0,055 Hier zeigte sich am 3.Tag der grof3te Unterschied

zwischen den beiden Gruppemafativ = 0,020(p paliativ = 0,027 am 1.Tag).

Fur die Gruppeneinteilung nach GOS konnten CutMéfite von 0,7 ng/ml nach 24 Stunden
(Spezifitat 100%, Sensitivitat 55%) und von 0,4mighach 48 Stunden (Spezifitat 100%,
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Sensitivitat 52%) errechnet werden. Auch nach Ahisss der palliativ behandelten Patienten
anderten sich die Cut-Off Werte mit einer Spezifitdn 100% nicht. Keiner der Patienten mit
einem gunstigen neurologischen Verlauf, lag mit &h00 Konzentrationen oberhalb der

genannten Grenzwerte.

Zeit nach Reanimation Tag 1 Tag 2 Tag 3 Tag 4
n=44 n =53 n=63 n=61
min. S100-Wert 0,2 0,2 0,2 0,2
max. S100-Wert 0,7 4,8 2,6 0,7
gutes
Outcome
Mittelwert 0,4 0,9 0,5 0,3
min. S100-Wert 0,2 0,2 0,2 0,2
max. S100-Wert 108 19,5 81,0 108
schlechtes
Outcome
Mittelwert 4.7 1,3 2,3 3,5
Signifikanz pgos p = 0,001 p =0,034 p = 0,022 p < 0,001
Signifikanz ppalliativ ppal=0,027 | ppal=0,058 | ppal=0,020 | ppal=0,034
(n=32) (n=39) (n=54) (n=51)
n.s.

Tabelle 19: S-100 in ng/ml Tag 1 bis Tag4

B.3 Zusammenfassung aus dem Gruppenvergleich

Es wurden zunachst zwei verschiedene Gruppeneinggh gewahlt:

(1)  verstorbene und lebende Patienten und
(2) Patienten mit gutem oder schlechtem neurolbgisdOutcome (letztere inklusive der

verstorbenen Patienten).

Die meisten Ergebnisse waren zwischen beiden Grupgegleichbar.

Unterschiede gab es bei den CT-Befunden zum Zditpder spateren Verlaufskontrolle. In
der Gruppe ,verstorben/lebt* war ein Normalbefumd giner zweiten CT-Untersuchung
innerhalb der ersten 14 Tage ein aussagekraftigegnBsekriterium fir eine bessere

UberlebenschanceVerglich man nun zwischen Patienten mit gutem umtileshtem
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neurologischen Outcome, war eine zweite CT-Untdrsng fir das weitere Outcome nicht

mehr aussagekraftig. Dasselbe galt auch fur dearBldfiypodenser Basalganglien.

Die Laborparameter NSE und S-100 waren in den jeyeai Gruppen ahnlich pradiktiv.
Auch die Verlaufswerte waren weitgehend Ubereinsigmd.

Ein Unterschied fand sich im Cut-Off-Wert fir NSIB.den Gruppen ,verstorben/lebt* und
~gutes/schlechtes Outcome” lag dieser Wert bei 4dgdml nach 72 Stunden. Nach
Ausschluss der palliativ behandelten Patienteriager Wert deutlich niedriger bei

35,5 ng/ml nach 72 Stunden. Beide Werte weisen $mrifitdt von 100% auf, wobei der
Wert nach Ausschluss der palliativen Patienterhdieere Sensitivitat (61,9%) hat.

Fur S-100 konnte in allen Gruppen derselbe CutMdéit berechnet werden: nach 24
Stunden lag dieser Wert bei 0,7 ng/ml und nachtd@den bei 0,4 ng/ml — beide Ergebnisse

gelten mit einer Spezifitat von 100% und einer rahgleichen Sensitivitat (55% / 52%).

Die meisten Abweichungen zu den vorherigen Ergslenigrgaben sich nach Ausschluss der
palliativ behandelten Patienten.

Im Folgenden werden nur diejenigen Untersuchungd-Riagnosekriterien aufgelistet, die in
der Gruppe ohne palliativ behandelte Patienten enreit ihre pradiktive Aussagekraft

beibehielten:

(1) Alter

(2) Anisokorie bei Aufnahme

(3) Motoreaktion

(4) Pupillenreaktion bei Aufnahme und im Verlauf
(5) Kontaktfahigkeit bei Entlassung

(6) Augendffnen

(7) GCS bei Verlegung

(8) SSEP und AEP

(9) CT ,Normalbefund” sowie CT ,aufgehobene MarkaB&nzeichnung*
(10) NSEanTag 2,3 und 4

(11) S-100anTag 1, 3,4
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C. Fragebogen

Insgesamt wurden an 84 Patienten unsere Fragebégsandt.

Der Fragebogen bestand aus drei Einzelteilen: rdez @eil fir den Patienten zur Beurteilung
seines korperlichen und seelischen Befindens. Rieiter Teil war fir den Angehdrigen
bestimmt, um dessen eigene Lebenssituation undnsebalitdt zu beurteilen. Der dritte Tell
bezog sich auf die unterschiedlich ausgepragtektiunseinschrankungen der Patienten und

beinhaltete eine Punkteskala nach dem Barthel-lndex

Es wurden alle Patienten angeschrieben, bei daredinthahme bestand, dass sie zum letzten
Zeitpunkt der Datenerhebung (10.12.2002) noch tebte

Eingeschlossen wurden alle Patienten aus diesdieStunabhéngig von deren individuellen
neurologischen Status.

Von den 84 kontaktierten Patienten antwortetenL®ider waren nur 10 Fragebbgen von
Uberlebenden Patienten bzw. deren Angehorigen Aukgeorden.

Auf den anderen 27 Rickantworten war teilweise &umze Notiz vermerkt: in den meisten
Falle waren die Patienten zwischenzeitlich vergori{in=20) und andere wollten aus
personlichen Grinden zu den Fragebtgen keine Sgethehr nehmen (n=7).

Einige der Angehdrigen machten sich groRe Miheuwamgluchten in einem beigelegten Brief
ihre personlichen Situationen zu schildern. Bis Detail wurde der Verlauf der Krankheit,
die Aufenthalte in den verschiedenen medizinischemrichtungen und auch die

Lebenssituation vor und nach dem Ereignis besohmnieb
Da eine statistische Auswertung aufgrund der genngucklaufquote wenig aussagekréaftig

ware, werden im Folgenden die Antworten aus deRra@ebogen der Uberlebenden Patienten

(4 Frauen, 6 Manner) als einzelne Patientenfaligesiellt.
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C.l. Patientin Frau B.

Allgemeines:

75 Jahre, weiblich

Korperlicher Untersuchungsbefunc:

Anisokorie:nein Motoreaktionkeine Reaktion auf

Schmerzreize

Pupillenreaktioninnerhalb der ersten 3 Stunden

GCS/Aufnahmekeine Angaben (komatds) GCS/Verlegungi2 Punkte

Augendffnenam 8.Tag Kontaktfahigkeitam 10.Tag

Technische Befund:

NSE max:37,6 ng/ml (Tag 2) Protein S-100 maf,8 ng/ml (Tag 2)

CT (Tag 1):Normalbefund MRT nicht durchgefihrt

SSEP (Tagl)nur einseitige cortikale AEP: keine Angaben

Reizantwort

1.EEG (Tag 1)generalisierter Status 2.EEG (Tag 59)thetha Wellen, keine ETP
Persdnliche Lebensqualité: ca. 5% Barthelindex: 20 Punkte

Tabelle 20: Allgemeine Angaben und Zusammenfasslengrhobenen Befunde

Frau B. war zum Zeitpunkt des Ereignisses 75 Jaliyeerheiratet. Sie lebte zusammen mit
ihrem Ehemann und fihrte den Haushalt. Sie befadissgesamt 3 Monate in stationarer
Behandlung und Rehabilitation.

Die durch die Erkrankung entstandenen Kosten wdtach die Versicherung ausreichend
abgedeckt. Dennoch musste sie aufgrund ihrer Rftsfjeftigkeit die bisherige Wohnung

verlassen und lebt seither in einer PflegeeinriatptiFrau B. ist zwischenzeitlich verwitwet

und blieb vollstandig pflegebediirftig. Im Barthetlex erreichte sie 20 Punkte.

Die Fragen des Patientenbogens wurden vom Sohninme Sler Patientin stellvertretend
ausgefullt. Die Stimmungslage wurde als deprimiggurig und unglicklich beschrieben.
Kdorperlich fiihle sie sich ausgelaugt, gelegentiiom Schmerzen und Unwohlsein befallen,
und nervlich angespannt. lhre eigene Situationheise ihr hoffnungslos; sie finde keinen
Antrieb mehr, aktiv an ihrem Leben teilzunehmen.

Ihre Lebensqualitat in einer Punkteskala von 0-100%@e bei 5% angegeben.

81



Fur den betreuenden Sohn hat sich grundlegendsmeéindert. Er leide sehr darunter, dass
er die Mutter nicht selbst versorgen kann undrsieimn Pflegeheim bringen muf3te. Der Sohn
beschreibt seinen physischen Zustand als teilwamgespannt und energielos, fuhlt sich
psychisch manchmal etwas depressiv und tUberfordert.

Mit seinem Leben ist er gliicklich und zufrieden.fe@nlt sich im Alltag groé3tenteils gesund
und motiviert genug, um den téglichen Anforderungemnecht zu werden. Er schatzt sich

selbst als aktiv und schwungvoll ein. Seine eigsstgensqualitat beurteilte er mit 75%.

C.ll. Patientin Frau S.

Allgemeines:

58 Jahre, weiblich an Tag 24 Konsil durch Statn |

Korperlicher Untersuchungsbefunc:

Anisokorie:keine Angaben Motoreaktionkkeine Angaben

Pupillenreaktionkeine Angaben

GCS/Aufnahmekeine Angaben (komatds) GCS/Verlegungkeine Angaben (GOS4)

Augenoffnenkeine Angaben Kontaktfahigkeitja, zur Entlassung

Technische Befund:

NSE maxkeine Angaben Protein S-100 maxeine Angaben
CT : keine Angaben MRTKeine Angaben
SEP keine Angaben AEP:keine Angaben

EEG:keine Angaben

Persdnliche Lebensqualitat: 50-60% Barthelindex: 90 Punkte

Tabelle 21: Allgemeine Angaben und Zusammenfasslengrhobenen Befunde

Frau S. war zum Zeitpunkt der Erkrankung 58 Jahlreverheiratet, hat Kinder und war als
Hausfrau tatig.

Nach insgesamt 7 % Monaten Krankenhaus- und Rdhsibihsaufenthalt konnte die

Patientin wieder in ihr gewohntes Umfeld nach Haeistlassen werden. An ihrer bisherigen
alltaglichen Situation hatte sich wenig geandes. kKann weiterhin den Haushalt fihren und

sich selbst vollstandig versorgen — Barthel Ind@¥8nkte.
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Grundsatzlich ist Frau S. mit ihrem Leben zufriedeeschreibt aber Ihr Wohlbefinden
zeitweise als schwankend: sie fuhle sich mal guwl schlecht. Sie leide gelegentlich an
Schmerzen, die aber nicht in direktem Zusammenhamg der Erkrankung stehen

(Gelenksarthrosen). Manchmal sei sie etwas daprgsstimmt und fihle sich energie- und
schwunglos. Sie mache sich einige Sorgen bzw. Gedawegen ihrer Gesundheit, glaube
aber nicht die Kontrolle tUber ihr Handeln, Sprechieéisthlen oder Gedéachtnis zu verlieren.
Auch wenn sie sich oft matt und schwunglos fuhlehtssie ihr Alltagsleben haufig bereichert
mit interessanten Dingen. Ihre eigene Lebensqualiti die Patientin zwischen 50 und 60

Prozent an.

Vom Ehemann als nachststehenden Angehérigen wuvdeitere Angaben zu dessen
Lebensumstand gemacht. Fir ihn personlich war @i¢ ¥ahrend seine Ehefrau auf der
Intensivstation behandelt wurde, sehr belastenth Beben hat sich zwar durch die neue
Situation verandert, allerdings konnte er dies gut seinem Alltagsleben in Einklang
bringen. Der Bekanntschafts- und Freundschaftskiaie sich dadurch nicht geandert.

Seine korperliche Energie und Vitalitdt schwankbviase sehr, und er sei auch gelegentlich
angespannt. Dennoch fiihle er sich Gberwiegendhgie sich bisher nie deprimiert gefihlt
und sei mit seinem Leben zufrieden. In den meit&menslagen sieht er sich physisch und
psychisch in der Lage, den Anforderungen im Alltegecht zu werden und hat nur selten
Bedenken wegen seiner eigenen Gesundheit. Er $idhitaktiv und schwungvoll, fillt sein
Leben mit interessanten Dingen aus und schétzisscheschwingt und fréhlich ein.

Seine eigene Lebensqualitat bewertete er mit 75%.
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C.lll. Patientin Frau Sch.

Allgemeines:

59 Jahre, weiblich Zuverlegung aus KH Dachau anZag

Korperlicher Untersuchungsbefunc:

Anisokorie:nein Motoreaktion:ungerichtete Reaktion auf

Schmerzreize

Pupillenreaktionkeine Zeitangabe

GCS/Aufnahmekeine Angaben (komatds) GCS/Verlegung8 Punkte

Augendffnenan Tag 50 Kontaktfahigkeitan Tag 50
Technische Befund:

NSE maxkeine Angaben Protein S-100 maxkeine Angaben
CT (Tag 22)Normalbefund MRT nicht durchgefuhrt

SEP (Tag 22)Normalbefund AEP (Tag 22)Normalbefund

EEG (Tag 26)verlangsamter GR, keine ETP

Persdnliche Lebensqualitat: 0% Barthelindex: 45 Punkte

Tabelle 22: Allgemeine Angaben und Zusammenfassieng@rhobenen Befunde

Frau Sch. ist verheiratet, 58 Jahre, hat Kinderwadbis zum Ereignis als Hausfrau tatig. An
der familiaren und der Wohnsituation hat sich anabh ihrer Erkrankung weitgehend nichts
geandert. Die bisherige Wohnung wurde ihren Bedigém entsprechend umgebaut.

Sie bedarf in allen alltaglichen Handlungen wie p&hygiene, Mobilisierung und
Nahrungsaufnahme fremder Hilfe (Barthel-Index 45le). Die Pflege wird ausschlief3lich
von der Familie geleistet.

Der Fragebogen wurde von der Tochter und dem Eherden Patientin ausgefullt. Laut
deren Angaben leide die Patientin unter teils scaweDepressionen, habe kaum noch
Lebensmut und sei nur sehr schwer zu eigenen Hageltuzu motivieren. Sie sei sehr traurig
und hilflos, da sie aufgrund ihrer kérperlichenn&ihrankungen auf fremde Hilfe angewiesen
sei. Sie sei immer sehr besorgt und angstlich. Ileleensqualitat auf der Skala wurde bei 0%

angegeben.

Der Ehemann fuhlt sich in dieser Situation oft @dwelert und glaubt, viel von seiner

Lebensqualitéat verloren zu haben. Einige FreundkRekannte haben sich seither von dem
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Ehepaar abgewendet, auch fiir seine Hobbies hakauer noch Zeit. Haufig fihle er sich

niedergeschlagen und betribt und finde oft keinetridb, seinen alltaglichen Anforderungen

nachzukommen. Er sei unglucklich und angespanngggetlich auch deprimiert. Wegen

seiner eigenen Gesundheit mache er sich kein

e y®8aen. Er fuhlt sich gesund und aktiv

genug, den alltaglichen Anforderungen gerecht zwdere auch wenn er haufig mide und

unausgeruht ist. Seine Lebensqualitat liegt bei

C.IV. Patientin Frau Sch.-M.

B50%@der Punkteskala.

Allgemeines:

35 Jahre, weiblich

Zuverlegung aus KH Mindelheimrag 7

Korperlicher Untersuchungsbefunc:

Anisokorie:nein

Motoreaktion:ungerichtete Reaktion auf

Schmerzreize

Pupillenreaktioninnerhalb der ersten 3 Stunde

n

GCS/Aufnahme3 (komatos)

GCS/Verlegungi2 Punkte

Augendffnenzwischen Tag 3 und 7

Kontaktfahigkeitzwischen Tag 3 und 7

Technische Befund:

NSE max:erstmals an Tag 7 entnommen (1

ng/ml)

6Hrotein S-100 maxkeine Angaben

CT (Tag 3):Normalbefund

1.MRT (Tag 12)Diffusionsstorung
2.MRT (Tagl19)Hyperintense Basalganglien

SEP (Tag 11)pathologische Latenz

AEP (Tag 11)Normalbefund

1.EEG (Tag 7)delta-Koma, keine ETP

2.EEG (Tag 18)pathologisch Grad Il, Sopo
keine ETP

Persdnliche Lebensqualitat: 50-75%

Barthelindex: 45 Punkte

Tabelle 23: Allgemeine Angaben und Zusammenfassieng@rhobenen Befunde

Frau Sch.-M. ist verheiratet, hat Kinder und leleiterhin gemeinsam mit Inrem Ehemann zu

Hause. Zum Zeitpunkt ihrer Erkrankung war si

Ihr Berufsleben auswirkte. Aufgrund der

e herBentnerin, so dass sich dies nicht auf
bleibend&drperlichen und kognitiven

Einschrankungen musste das Ehepaar damals die Wghkindigen und in eine
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bedarfsgerechte Wohnung umziehen. Die dadurch mddmen Mehrkosten brachten die
Eheleute teilweise in finanzielle Schwierigkeiten.

Auch wenn sie einige Freundschaften verloren hatieen sie sich mit ihrer heutigen
Situation gut arrangiert und sind zufrieden.

Die personlichen Fragen wurden der Patientin voentdnn gestellt. Die Antworten konnten
aber von der Patientin selbst gegeben werden. ligedleinen ist sie mit ihrem Leben
zufrieden und ist nur selten traurig oder depressistimmt. Aufgrund ihrer korperlichen
Einschrankungen flihlt sie sich haufig kraftlos ubdtriibt, da sie nur noch wenig
eigenstandig tun kann. lhre Gesundheit und ihreugfikbereiten ihr haufig Sorgen. Dadurch
fuhlt sie sich unter enormen Druck gesetzt undestrbftmals ihren Lebensmut. Gelegentlich
fuhlt sie sich angespannt und ausgelaugt. Ihre nselitdt gab sie zwischen 50% und 75%

an.

Fur den Ehemann war die erste Zeit, in der sichesEhefrau auf der Intensivstation befand,
sehr belastend. Die standige Ungewissheit um dbsriLeeiner Ehefrau bereitete ihm grof3en
Kummer.

Sein Leben hat er den neuen Gegebenheiten angeapadsverzichtet auf viele seiner
Hobbies. Dennoch ist er mit dem gemeinsamen Lebgnsemer Ehefrau zufrieden und
empfindet sein Leben heute noch viel intensiverteGalte Freundschaften haben sich
vertieft, und viele der Freunde leisteten tatkg@#tinterstlitzung. Koérperlich und seelisch
fuhlt er sich meist gut. Er schétzt sich selbsteamsrgiegeladen, aktiv und schwungvoll ein
und sieht seinen Alltag noch mit vielen interesearingen bereichert. Er macht sich zwar
gelegentlich Gedanken Uber seine eigene Gesundlegitessiv oder angstlich ist er nicht.
Nur in manchen Momenten ist er etwas betriibt urgkspannt. Seine eigene Lebensqualitat
gibt er bei 75% an.
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C.V. Patient Herr St.

Allgemeines:

58 Jahre, méannlich Konsil, Patient in einem and&idrstationar

Korperlicher Untersuchungsbefunc

Anisokorie:nein Motoreaktion:ungerichtete Reaktion auf

Schmerzreize

Pupillenreaktioninnerhalb der ersten 3 Stundep

GCS/Aufnahmekeine Angaben (somnolent) | GCS/Verlegungnicht bekannt

Augendffnenam 1.Tag Kontaktfahigkeitnicht bekannt

Technische Befund:

Da der Patient nur konsiliarisch gesehen wurde,
lagen die weiteren Befunde aus den empfohlenen

Untersuchungen zur Auswertung nicht vor

Persdnliche Lebensqualitat 90% Barthelindex 100 Punkte

Tabelle 24: Allgemeine Angaben und Zusammenfassieng@rhobenen Befunde

Herr St. ist verheiratet, hat Kinder und lebt zusan mit seiner Ehefrau. Vor dem Ereignis
war er als angestellter Diplom-Volkswirt tatig, b&agte aber aufgrund seiner Erkrankung
mit 58 Jahren Frihrente. An seiner familiaren uadshichen Situation hat sich seither nichts
verandert. Erhebliche Zusatzkosten haben ihn tekven finanzielle Schwierigkeiten
gebracht, dennoch hat er seine heutige Lebenssituakzeptiert und lebt heute viel
bewusster.

Manche Freundschaften hat er verloren, aber dafich aneue Freunde gewonnen.
Uberwiegend fiihlt er sich gut, aktiv und schwingswall. Er fiihlt sich meist gesund genug,
um alltagliche Dinge und Anforderungen zu erledigénist sehr glicklich, wacht erfrischt
und ausgeruht auf und erfreut sich an interessaDtegen seines taglichen Lebens. Nur
selten ist er etwas um seine Gesundheit und seigeitkven sowie korperlichen Fahigkeiten
besorgt. Dieser Umstand stimmt ihn manchmal einigvéngstlich.

Er schatze sich als ausgeglichen, beschwingt widi¢h ein und sieht sich in seiner jetzigen
Situation nicht mehr belastet als zuvor. Seine hehaalitat gibt er bei 90% an. Barthelindex
100 Punkte.
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Fir seine Ehefrau hat sich das Leben sehr verariertist aber zufrieden und hat sich in
ihrem Leben und in ihrer Freizeitgestaltung gutamsen konnen. Handschriftlich erwahnte
sie in einer Notiz, dass vor allem der Aufenthaltes Ehemannes auf der Intensivstation
belastend gewesen sei. Nach dem geplanten Eingrdf es zu schwerwiegenden
Komplikationen mit Kreislaufstillstand gekommen.igDArroganz der Arzte und Schwestern
gegenuber ihren Angsten und Fragen“ iiber den Gasitsdustand ihres Mannes habe sie
sehr belastet und verletzt.

Heute fuhlt sie sich glucklich und zufrieden, masieh aber im Gegensatz zu ihrem Ehemann
haufiger Gedanken Uber Gesundheit und Zukunft. geelitich ist sie dadurch depressiv
verstimmt und angespannt. Meist fuhlt sie sich ajgsund, ausgeruht und erfrischt genug,
den alltdglichen Anforderungen gerecht zu werde® I$eschreibt sich als aktiv und
schwingungsvoll, als frohlich und heiter. Nur selféhlt sie sich durch die neuen Situation

belastet. Ihre Lebensqualitat rangiert zwischen 80%90%.

C.VI. Patient Herr W.

Allgemeines:

58 Jahre, mannlich

Kdrperlicher Untersuchungsbefunc:

Anisokorie:nein Motoreaktion:ungerichtete Reaktion auf

Schmerzreize

Pupillenreaktioninnerhalb der ersten 3 Stunden

GCS/Aufnahme5 Punkte (komat6s) GCS/Verlegungkeine Angaben

Augendffnenzwischen Tag 3 und 7 Kontaktfahigkeitbis zur Entlassung GOS 2,
in der neurologischen Reha erstmals
Kontakfahigkeit ~Tag 50

Technische Befund:

NSE maxkeine Angaben Protein S100 maxeine Angaben
CT : keine Angaben MRT: nicht durchgefuhrt
SEP: keine Angaben AEP:keine Angaben

EEG:keine Angaben

Personliche Lebensqualitat 0% Barthelindex 5 Punkte

Tabelle 25: Allgemeine Angaben und Zusammenfassieng@rhobenen Befunde
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Herr W. war zum Zeitpunkt seiner Erkrankung 58 @adit, ist verheiratet, hat Kinder, und

arbeitete nach einem Hochschulabschluss als AngestdNach seinen Klinikaufenthalten

musste er aufgrund der Schwere seiner Erkrankudgden bleibenden Schaden Fruhrente
beantragen. Eine Pflege zu Hause war nicht moglictd Herr W. lebt seither in einer

Pflegeinrichtung. Die dadurch entstandenen immer&esatzkosten waren zum Teil nicht
Uber die Versicherung abgedeckt und belasteteratalie finanziell. Der Fragebogen wurde
von seiner Ehefrau ausgefullt.

Herr W. habe sich mit seiner neuen Situation abgkn und wirke zufrieden. Seine

Stimmung und Verfassung sei sehr schwankend — i fer sich gut, mal schlecht, sei
manchmal ziemlich deprimiert und leide zum Teil lalsehr unter korperlichen Stérungen
und Beschwerden. Die Ehefrau gibt an, dass erimeseGedanken oft durcheinander sei,
habe die Kontrolle Uber sein Handeln, Sprechen Dedken verloren. Er sei energie- und
schwunglos. Aufgrund dieser Umstande kénne er kmim noch um alltagliche Dinge

kimmern. Er sei in allen Belangen auf fremde Hafggewiesen, was ihn oft angstlich und
angespannt wirken lasse. Trotz glucklicher undehneitMomente ihres Mannes sei er doch
oft matt und ermidet. Er finde oft keinen Aufschgwmd kein Interesse, sich aktiver am
Leben zu beteiligen. Seine Lebensqualitat beurt#dt Ehefrau bei 0%. Barthelindex 5

Punkte.

Die Ehefrau fuhlt sich sowohl mit der damaligen alsch mit der heutigen Situation

Uberfordert und leidet vor allem darunter, dasshgien Ehemann in ein Pflegeheim bringen
musste.

Ilhre Freizeitaktivitdten vernachlassigt sie undbviegt ihre Zeit lieber bei ihrem Mann im

Heim. Sie beschreibt sich als haufig depressivtvenst. Sie hat keine Energie und keinen
Schwung mehr und ist meist niedergeschlagen unéspagnt. Sie ist unzufrieden und
unglucklich. Uber ihre eigene Gesundheit machtsgib gelegentlich Sorgen. Vor allem sei
fur sie aber die Situation ihres Ehemannes belds®®ft ist sie hoffnungslos und fragt sich
nach dem weiteren Sinn, findet keine Kraft und &aiMut mehr, weiter zu machen. In einer
handschriftichen Notiz gibt sie an, dass sie shd#sem Ereignis ,wie ein Automat

funktionieren misse*”. Ihre eigene Lebensqualitétgia bei 25% an.
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C.VII. Patient Herr R.

Allgemeines:

69 Jahre, méannlich Konsil, Patient im KKH Harr staér
betreut

Korperlicher Untersuchungsbefunc:

Anisokorie:nein Motoreaktion:ungerichtete Reaktion auf

Schmerzreize

Pupillenreaktioninnerhalb der ersten 3 Stundep

GCS/Aufnahme3 Punkte (komatos) GCS/Verlegungnicht bekannt

Augendffnennicht bekannt Kontaktfahigkeitnicht bekannt

Technische Befund:

Da der Patient nur konsiliarisch gesehen wurd
lagen die weiteren Befunde aus den empfohle

Untersuchungen zur Auswertung nicht vor

Personliche Lebensqualitat 0% Barthelindex 25 Punkte

Tabelle 26: Allgemeine Angaben und Zusammenfassieng@rhobenen Befunde

Herr R. erlitt mit 69 Jahren eine Subarachnoidallrig. Als Komplikation kam es zu einem

reanimationspflichtigen Herz-Kreislauf-Stillstand.

Er ist verheiratet, hat Kinder und war bereits Rent so dass sich an seiner beruflichen
Situation nichts anderte. Nach Umbau der Wohnuby é& heute zu Hause und wird von
seiner Ehefrau und unterstitzend von den Kindepflegt. An der finanziellen Situation

sowie im Freundes- und Bekanntenkreis hat sichtsigbandert.

Er selbst kénne sich mit seiner heutigen Situatmcht abfinden und habe oft keinen
Lebensmut mehr. In einer handschriftlichen Notizdbeeibt die Ehefrau ihren Mann als sehr
traurig und verzweifelt, ohne jeglichen Antrieb od®illen noch aktiv am Leben teil zu

nehmen. Die weiteren Fragen hat sie nicht mehrteatet — die Skala der Lebensqualitat

kreuzte sie bei 0% an. Barthelindex 25 Punkte.

Fur die Ehefrau hat sich das Leben sehr veran8ertmusste sich vollig neu orientieren, ist

aber dennoch mit ihrem Leben zufrieden. Gerne waidavieder etwas mehr Zeit fir sich
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finden, um Unternehmungen zu machen. Ihre Stimnbesghreibt sie als schwankend, mal

gut, mal

eingeschréankt. Gelegentlich fuhlt sie sich mide andgelaugt, macht sich aber nur selten

schlecht und gelegentlich auch deprimigesundheitlich

Gedanken und Sorgen uber ihre gesundheitliche Zuken taglichen Anforderungen

kommt sie ohne gréRere Schwierigkeiten nach. Sselreibt sich selbst als schwingungsvoll
und aktiv. Sie interessiert sich fur vielerlei Deng ihrem Alltag, woflr sie aber leider oft
keine Zeit findet. Trotz ihrer positiven Einstelurfihlt sie sich aufgrund der heutigen

Situation unter groRem Druck. Ihre eigene Leben#g§uachatzt sie bei ca. 50% ein.

C.VIII. Patient Herr K.

ist sie etwas

Allgemeines:

54 Jahre, méannlich

Konsiliarische Ubernahme vomAfélising

am Tag 17

Korperlicher Untersuchungsbefunc:

Anisokorie:nein

Motoreaktionkeine Reaktion auf Schmerzrei:

4

Pupillenreaktion: innerhalb der ersten

Stunden

GCS/Aufnahmekeine Angaben (komat6s)

GCS/Verlegungil Punkte

Augendffnenan Tag 13

Kontaktfahigkeitan Tag 17

Technische Befund:

NSE max:16,2 ng/ml (Tag 17 !)

Protein S-100 maxvurde nicht bestimmt

CT (Tag 1):Hypodense Basalganglien
CT 2 (Tag 4) und CT 3 (Tag @nverandert

MRT (Tag 5):hyperintense Basalganglien

SEP (Tag 19)Normalbefund

AEP:keine Angaben

1.EEG (Tag 18)patholog. Grad II, Sopor,
keine ETP

Personliche Lebensqualitat 25%

Barthelindex 20 Punkte

Tabelle 27: Allgemeine Angaben und Zusammenfassiengrhobenen Befunde

Herr K. war zum Zeitpunkt der Reanimation 55 JaditeEr ist verheiratet, hat keine Kinder

und war vor seiner Erkrankung nach einem Hochsbisglduss als Angestellter tatig.
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Aufgrund der bleibenden Beeintrachtigungen wurdénFente beantragt; Herr K. lebt seither
in einer Pflegeeinrichtung.

Einige Freunde haben sich abgewendet. Er selbshek@eine heutige Situation nicht
akzeptieren und finde keinen Lebensmut mehr. Diecldudie Erkrankung und die

Folgeschaden entstandenen Kosten belasten dasdtlsgda. Sein Fragebogen wurde mit
Hilfe der Ehefrau ausgeflllt. Zusatzlich fugte dimefrau einen sehr persénlichen und
ausfuhrlichen Brief bei.

Auf keine der Fragen fand sich eine positive Antwblerr K. sei meist deprimiert, angstlich
und hoffnungslos. Neben schweren koérperlichen Birumgen hatte er im weiteren Verlauf
sein Augenlicht verloren. Von dieser Zeit an habka@im noch am Leben teilgenommen und
lehnte jegliche Hilfe ab, auf die er aber in alRelangen angewiesen ist. Laut Angaben der
Ehefrau kann ihr Mann noch logisch denken und redber nicht mehr selbststandig essen
und trinken. Nur selten reagierte er emotionalBeguch oder auf Ansprache, obwohl er dies
uneingeschrankt wahrnehmen kénne.

Im Laufe der Monate und nach vielen weiteren Rdhatonsmalnahmen stellte sich
langsam eine Besserung seiner Gesamtsituation &ichrittweise wurden seine
antidepressiven Medikamente reduziert und zum dedh abgesetzt. Herr K. interessierte
sich zunehmend an seiner Umwelt und nahm mehr dmeaklLeben teil. Heute sei eine
Teilmobilisierung in die sitzende Position wiedebghch. Dies sieht seine Ehefrau als einen
sehr grol3en Erfolg. Seine Lebensqualitat gibt diefiau bei 25% an. Barthelindex 20
Punkte.

Die Ehefrau beschreibt vor allem in ihrem ausfidhwin Brief ihre anfangs verzweifelte
Situation. Sie auRRert sehr nachdrticklich ihre Whg ihren Unmut, dass man sie von Anfang
an dieser Situation alleine Uberlassen hatte. Biisikrt, dass man ihre Sorgen und Fragen
nicht ernst genommen hétte. Sie fuhlte sich inggesahr Gberfordert und konnte sich erst
langsam an die Situation gewodhnen. All das hat sshihren korperlichen und seelischen
Kraften gezehrt, was sich letztlich auch in ihremworten widerspiegelt.

Grundsatzlich hat sie sich mit ihrer Situation agiart und ist heute mit ihrem Leben
zufrieden. Gelegentlich ist sie deprimiert, angktlund angespannt. Sie selbst erfreut sich
guter Gesundheit und kann allen alltaglichen Ardondgen gerecht werden.
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Trotz der korperlichen und seelischen Belastunghkamd will sie sich nicht ausschlief3lich
auf fremde Hilfe und Unterstiitzung verlassen. Hdatesie ihr Leben soweit geordnet, dass
sie auch wieder Zeit fir ihre Belange und Interedselet. Ihre Lebensqualitat liegt bei 75%.

C.IX. Patient Herr H.

Allgemeines:

49 Jahre, mannlich

Korperlicher Untersuchungsbefunc:

Anisokorie:nein Motoreaktion: ungerichtete Reaktion auf

Schmerzreize

Pupillenreaktioninnerhalb der ersten 3 Stunden

GCS/Aufnahme6 Punkte (komatos) GCS/Verlegung: Punkte (GOS 2, vegetativ)

Augendffnenzwischen 12 und 24 Stunden n. | Kontaktfahigkeit bis zur Entlassung nicht
Ereignis kontaktfahig, im Verlauf aber kontaktfahig
(aktuell GOS3)

Technische Befund:
NSE max:31,2 ng/ml (Tag 4) Protein S-100 mak,6 ng/ml (Tag 6)

CT: keine Angaben MRT (Tag 15)laminare Nekrosen und
hyperintense Basalganlien

SEP (Tag 13)Normalbefund AEP (Tag 13)Normalbefund

1.EEG (Tag 7)theta Koma, keine ETP

Personliche Lebensqualitat 30% Barthelindex 10 Punkte

Tabelle 28: Allgemeine Angaben und Zusammenfassieng@rhobenen Befunde

Herr H. war 48 Jahre, als er einen MyokardinfarktteEr ist verheiratet, zur Familie liegen
sonst keine weiteren Angaben vor. Er war als Arediest tatig.

Nach fast 12 Monaten stationdrer Behandlung kommtenach Hause entlassen werden.
Aufgrund der schweren Erkrankung musste er seimaf@étigkeit aufgeben und wird heute
von seiner Frau zu Hause gepflegt. Sein Verha#tnisreunden und Bekannten sowie seine

finanzielle Situation haben sich nicht verandert.
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Er selbst kdnne seine Situation nicht akzeptieneth labe oft keinen Lebensmut mehr. Da
Herr H. seit seiner Erkrankung in seinem Denken Macstehen stark eingeschrankt ist und
seither auch nicht mehr sprechen kann, versuclgeEtdefrau den Fragebogen fir ihren
Ehemann zu beantworten.

Die Ehefrau beschrieb ihren Mann als sehr deprimbetribt und verzweifelt. Ihm fehle die
Kraft und Energie, und er nehme kaum am Alltagdgeisen teil. In sdmtlichen alltaglichen
Belangen sei er auf ihre Hilfe angewiesen. Sie lg@reEindruck, dass er sich Uberwiegend
schlecht fuhle und sehr unzufrieden sei. Seltekemvar ausgeglichen oder gar frohlich. Seine

Lebensqualitéat schatzt sie auf etwa 30%. BarttekrilO Punkte.

Frau H. fuhlt sich mit ihrem Leben zufrieden, awgdnn sich ihr Leben seither sehr verandert
hat. In vielen Dingen musste sie sich neu orieaticaber Freunde und Bekannte haben sie in
dieser Zeit sehr unterstiitzt. Dank ihrer guten Rdeufindet sie heute Zeit fur sich und fur
gelegentliche Freizeitbetatigungen. Sie fuhlt gjahund macht sich vor allem gesundheitlich
keine Sorgen. lhre Stimmungslage ist meist erftisghd ausgeruht, ausgeglichen und
frohlich.

Nach der anfangs schweren Zeit auf der Intensiestatnd der ersten Zeit zu Hause hat sie
fur sich und ihren Mann einen guten gemeinsamen \§&fgnden. Die Situation ihres
Mannes belastet sie zwar, dennoch haben sie esirgame geschafft, sich ein zufriedenes
Leben zu gestalten.

Im Alltag beschreibt sie sich als sehr aktiv undchvaengvoll, hat Freude an vielen
interessanten Dingen. lhre Lebensqualitdt mit 9@¥odsirch die Erkrankung ihres Mannes

nur wenig eingeschréankt.
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C.X. Patient Herr O.

Allgemeines:

41 Jahre, mannlich

Korperlicher Untersuchungsbefunc:

Anisokorie:nein

Motoreaktion:keine Reaktion auf Schmerzrei:

7e

Pupillenreaktionan Tag 1

GCS/Aufnahme3 Punkte (komatos)

GCS/Verlegung9 Punkte

Augendffnenzwischen Tag 1 und 2

Kontaktfahigkeitnie, lebt im vegetativen Statt

US

Technische Befund:

NSE max:i47,6 ng/ml (Tag 3)

Protein S-100 maxnmer < 0,2 ng/ml

CT (Tag 1):Normalbefund

MRT (Tag 8):Diffusionsstérungen
MRT 2 (Tag 22)laminare Nekrosen,
hyperintense Basalganglien

SEP (Tag 4) nur cortikalg

Reizantwort

einseitige

> AEP (Tag 4)Normalbefund

1.EEG (Tag 4)patholog. Grad lll,
kontiniuierliche Verlangsamung, keine ETP

2.EEG (Tag 24)delta Koma, keine ETP

Personliche Lebensqualitat 5%

Bathelindex 0 Punkte

Tabelle 29: Allgemeine Angaben und Zusammenfassiengrhobenen Befunde

Herr O. erlitt mit 41 Jahren einen anaphylaktisclsamock nach Medikamenteneinnahme.

Vor dem Ereignis war Herr O. verheiratet, kindenosl nach einem Realschulabschluss als

Selbststandiger téatig. Seit dem Ereignis lebt Herrim Wachkoma und wird in einer

Pflegeeinrichtung betreut. Seine Ehefrau hat sahilim getrennt, und einige seiner Freunde

haben sich von ihm abgewandt. Durch die Er

kranlkaind enorme Zusatzkosten entstanden,

durch welche die Eltern finanziell stark belastetaen.

Da Herr O. in keiner Weise in der Lage ist

zu kommeren, versuchte der Vater, den

aktuellen Gesundheits- und Allgemeinzustand sefiedmes zu beschreiben. In allen Fragen

wahlte der Vater eine negative Antwort. Er habe B&mdruck, dass sein Sohn sehr unter

seiner Erkrankung leide und so sehr deprimie
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Dasein erkenne. Er wirke sehr @ngstlich und angegpanglicklich und teilnahmslos. Seine

Lebensqualitat schatzt er mit 5% ein. Barthel-In@ex

Der Fragebogen fir die Angehérigen wurde von deerilnicht ausgefillt. Allerdings

beschreibt der Vater in einer handschriftlicheniiolass sich seine persénlichen Geflhle
und Befindlichkeiten viel in den Antworten, die dir seinen Sohn gegeben hat,
widerspiegeln. Fiur beide Elternteile ist die Sitratsehr schwer und traurig, weshalb sie sich

auch nicht weiter mit den Fragebdgen auseinandersetollten.

D. Kommentar:

In den wenigen zurickgesandten Fragebdgen fand mist nur eine kurze Notiz: ein
Vermerk Uber den Krankheitsverlauf oder tGber dedebtag. Einige legten sehr ausfihrliche
und sehr personliche Briefe bei. Hierbei zeigtech dbemeinsamkeiten. Die Angehorigen
verspurten eine Hilflosigkeit und Verzweiflung. Auc die Situation in den
Akutkrankenhdusern wurde teilweise kritisch bettath Man habe sich nicht genug
informiert gefuhlt und in den schweren Stundenmsan oft alleingelassen worden. Manche
hatten das Gefuhl, der Patient habe nicht die biggtame intensive Therapie bekommen.

Alle Beteiligten beschrieben die Zeit auf der Irsiestation als korperlich und seelisch sehr
belastend. In zwei Briefen wurde der Tod des Ptdrerals eine ,Erlosung fur alle”
beschrieben.

Andere Angehorige haben haufig erst spater, vemaihn den Rehabilitationseinrichtungen,
die Zeit, das Verstandnis und die notwendige Auks@mkeit erfahren, um sich mit der
Krankheit und der Situation auseinanderzusetzen.

In all den Briefen und Fragebégen, bis auf sehrigeemAusnahmen, wird eine sehr
bedrickende und entmutigende Lebenssituation deroffemen Patienten und deren
Angehdrigen beschrieben.

Und wiederholt wurde von den zuriickgebliebenen Abggen die Frage nach dem
~Warum?“ und nach dem Sinn gestellt:

»,Am Anfang glaubt man, alles medizinisch Méglicheternehmen zu missen um das Leben,
in welcher Form auch immer, zu erhalten. Spaterhtnaan sich den Vorwurf, warum man
so egoistisch war und nicht einfach loslassen lahiiZitat eines Vaters, dessen Tochter mit
21 Jahren nach Reanimation bei Suizidversuch inshkéana verfiel und seither in einer

Pflegeeinrichtung betreut wird).
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4 .Diskussion

Die Auswirkungen und vor allem die Langzeitfolgeneg globalen Ischamie des Gehirns
sind oft schwerwiegend und anfangs nicht klar aéisatiar.

Fur Patienten, die nach Herz-Kreislauf-Stillstamdl CPR eine hypoxische Hirnschadigung
erlitten haben, liegen aussagekraftige Daten vor.

Nur 1% der erfolgreich reanimierten und zunachst&@sen Patienten erreicht ein sehr gutes
neurologisches Outcome. Dies wirde einer komplefeastitution der neurologischen
Fahigkeiten oder nur sehr leichten neurologischerkonseinschrankungen entsprechen [7].
10% bis 30% der Patienten erlangen zwar ihr Bewasstwieder, leben aber mit
mittelschweren bis schweren Folgeschéaden weitgO]6]

Und jeder dritte Patient entwickelt schwerste nkgische Funktionsstérungen oder tberlebt

ohne wiedererlangtes Bewuf3tsein im Wachkoma [8].

In den letzten Jahren wurden zahlreiche Studien Brurteilung der Prognose und des
neurologischen Outcome nach zerebraler Hypoxieffegriicht.

Verschiedene Parameter wurden untersucht, um eognése lber die spatere neurologische
Rehabilitation zu erstellen. Zu diesen Parametéirien neben klinischen Daten, klinischen
Score-Systemen und Klinisch-neurologischen Befundmuch biochemische Marker,
elektrophysiologische Untersuchungen und Bild gdeéverfahren.

Ziel dieser Prognoseparameter ist die moglichstefniind korrekte Prognoseeinschatzung fur

den individuellen Patienten.

Patienten unserer Studie wurden zum Grof3teil prem@ider Neurologischen Intensivstation
im Klinikum GroRRhadern aufgenommen. Einige Patienteurden erst im Verlauf nach

GroRRhadern verlegt oder es wurde von einer anderemsivstation ein neurologisches

Konsil zur Beurteilung einer hypoxischen Hirnsclgoig angefordert.

Allen Patienten war nach dem Herz-Kreislauf-Stlist unterschiedlicher Genese die
Diagnose einer hypoxischen Hirnschadigung gestetitden. Dabei wurden nicht alle

Patienten nach dem Kreislaufstillstand reanimiee, einigen hatte sich selbst wieder eine
spontane Herz-Kreislauffunktion eingestellt.

Das besondere der vorliegenden Arbeit war also rdigative Vorselektionierung der

Patienten. Nur diejenigen Patienten wurden in diswertung eingeschlossen, bei denen

klinisch der Verdacht auf eine hypoxische Hirnsehéndg bestand. Dies reflektiert die
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klinische Situation, wenn Neurologen um eine Mittbeilung von Patienten nach einem
Reanimationsereignis gebeten werden. Die erhobBag¢en sollen im Idealfall dazu dienen,
in solchen Situationen eine moglichst adaquatedietzung abgeben zu kdnnen, gerade auch

im Hinblick auf die zu erwartende Lebensqualitat.

4.1 Anamnestische Daten

Innerhalb des Beobachtungszeitraumes waren vonrggesamt 158 Patienten 124 (78%)
verstorben, und 34 Patienten (22%) tberlebten.

Die meisten Patienten lebten mit mittelschwerensbisveren neurologischen Folgeschaden
bzw. im Vegetativen Status weiter. Weniger als B &tienten) der Uberlebenden Patienten
konnten mit leichten neurologischen Defiziten ihirgtheren Tatigkeit nachgehen und waren
im gewohnten Alltag wieder eingegliedert.

Die geringe Uberlebenszahl und vielmehr die wenidatienten, die mit einer guten
Lebensqualitéat wieder in den Alltag zurickfindensprechen fur die Schwere dieser
Erkrankung. Auch Patienten, die vom ersten Momenbastmdoglich medizinisch versorgt
waren, erreichten oft nur ein schlechtes neurotbgis Outcome. Im Vordergrund steht hier
wohl der rasch progrediente und irreversible Zexah neuronalem Gewebe. Bis heute sind
die verschiedenen pathomechanischen Kaskaden riobhim Detail verstanden, was es
letztlich erschwert, diese Zellzerstérung durcheeadéquate Therapie frihestmaoglich zu

unterbrechen.

Die Uberlebenszeit der verstorbenen Patienten deitmu Durchschnitt 61 Tage. Schon
innerhalb der ersten 30 Tage waren 76 Patienté¥)@iis dieser Gruppe verstorben.
Bezogen auf das Gesamtkollektiv errechnet sich Bimerlebensrate fiir die ersten 30 Tage
von knapp tber 50%. Im weiteren Verlauf sinkt digetlebensrate aber rasch auf 20% ab. In
vergleichbaren Studien werden ahnliche Zahlen #Zwisc 20% und 40% far die
Uberlebensrate genannt [94] [95].

Wenn man unser Patientenkollektiv im Hinblick aasdveitere Therapieverfahren genauer
untersucht, lasst sich eine mogliche Erklarungdiéin raschen Abfall der Uberlebenszahlen
nach 30 Tagen diskutieren. Von unseren 158 Patiemterde fir 37 Patienten (23%)
aufgrund einer infausten Prognose eine palliafiverapie eingeleitet. Der Zeitpunkt, zu dem

die palliative Therapie begonnen wurde, variierisolven Tag 1 und Tag 174 nach dem
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Ereignis. Fur die meisten Patienten (52%) wurdeTdlierapie zwischen Tag 12 und Tag 61
nach dem Ereignis umgestellt. Letztlich lasst desistellen, dass 22 palliative Patienten
(14% des Gesamtkollektivs, 59% der palliativen ¢ta&n) nach Tag 30 verstorben waren,

nachdem die maximale medizinische Therapie einljestade.

In dieser Studie waren mehr Manner als Frauenetertr(100 vs. 58). Fur die Frauen ergab
sich mit 30% eine signifikant bessere Uberlebensohals fir die Manner (17%).

Aus den meisten Studien ergab sich, dass Manndigkalbetroffen waren als Frauen, und
zwar vor allem dann, wenn dem Herz-Kreislauf-Stlt&l eine kardiale Ursache zu Grunde
lag [24].

Besonders in der ersten Zeit nach dem Ereignisleliden die Frauen haufiger als die
Manner. In einer Kohortenstudie mit knapp 24.00@idhéen in Schweden wurden mehr
Frauen lebend aus der klinischen Behandlung eptiaals Manner (16,4% vs. 13,2%). Auch
einen Monat nach Entlassung wurde bei den Frauensagnifikant héhere Uberlebensrate
festgestellt [98].

Im Langzeitverlauf Gber Monate und Jahre nach d&raBkung waren die Ergebnisse oft
unterschiedlich. Fir diesen spateren Zeitraum \vaarwieibliche Geschlecht nicht immer ein
zuverlassiger pradiktiver Faktor fiir das weiterestlben [96] [97].

Dennoch, koénnten hier neuroprotektive Ostrogene d&auen den entscheidenden
Uberlebensvorteil bringen? Als Steroidhormoneadteh Ostrogene ihre Wirkung erst durch
Bindung an spezifische cytoplasmatische Rezept¢werund B- Ostrogenrezeptor). Nach
Aktivierung des Rezeptors wandert der Rezeptorkemph die Zelle und andert das
Genexpressionsmuster der Zelle. Zudem agieren @¥steo iber die Aktivierung
membranstéandiger  G-Proteine  sowie Uber die Modwati nachgeschalteter
Signaltransduktionswege auf neuronaler Ebene. Urigrand seiner molekularen Struktur
verfugt das Ostrogen tiber radikalbindende und sidtidive Eigenschaften [113].

In in vitro undin vivo Studienmodellen wurde das Steroidhormof-Egtradiol als potentiell
neuroprotektiv beschrieben. So wirkte z.B. in eintiermodell mit Mausen eine einmalige

niedrigdosierte intravendse Estradiolgabe nach @R @europrotektiv [114].

Als weiterer pradiktiver Wert wird das Alter diskert.
Ob sich nun ein hoheres Alter tatsachlich negativdas spatere Outcome auswirkt, wird in
vielen Studien kontrovers diskutiert. Die Altersggen wurden dafir meist zwischen 60 und

80 Jahren gewahlt [25,26]. Die einen Studien pastn eine hohere Uberlebenschance fur
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jungere Patienten, andere Studien wiederum findgnek Unterschied in den jeweiligen
Altersklassen.

Anzunehmen ist, dass mit steigendem Alter die Kdmdi&t zunimmt, insbesondere im
Hinblick auf kardiale Grunderkrankungen. Altere iPatten erkranken haufiger an sog.
strukturellen  Herzerkrankungen wie z.B. Koronagstbe oder verschiedene
Kardiomyopathien, die ein héheres Risiko fur einBtyokardinfarkt bzw. fir einen
plotzlichen Herztod mit sich bringen [24]. Wie bé&sesingangs erwahnt, zahlen gerade die
kardialen Ursachen zu den haufigsten Auslésernefiien reanimationspflichtigen Herz-
Kreislaufstillstand. So wére es verstandlich, daissalterer, herzkranker Patient ein héheres
Risiko hat einen Herz-Kreislauf-Stillstand mit einéolgenden cerebralen Hypoxie zu
erleiden. Wegen seiner eingeschrankten ,Reservew. BKompensationsmdglichkeiten des
erkrankten Herzens, kénnte dies letztlich auchefiie schlechtere Prognose hinsichtlich der
Restitution nach einer globalen cerebralen Hypsgiechen.

Diese Annahme l&sst sich auch in unseren Zahletatigen. Fir unser Patientenkollektiv
war ein hoheres Alter ab 61 Jahren tatsachlich emem schlechteren neurologischen
Outcome nach hypoxischer Hirnschadigung verbunden.

Dabei waren es in der jungsten Altersklasse (1d&fre) vorrangig pulmonale Ursachen
(63%) wie Ertrinken oder Strangulation und nur 2&8#diale Ursachen, die zu einem
Herz-Kreislauf-Stillstand fuhrten. In der mittlerédtersklasse (31-60 Jahre) waren es schon
61% der Patienten mit einer kardialen Ursache. Uiodh waren es in der &ltesten
Altersgruppe (ab 61 Jahre) nochmals deutlich metd zwar 74% aller Falle mit einer
kardialen Ursache fur die Hypoxie.

Aufgrund dieser unterschiedlichen Ergebnisse salds Alter aber nicht als ausnahmslos

unabhangiger Prognosefaktor gewertet werden.

Auch der gedankliche Ansatz mit der verbundenen #&tiditat ist kritisch zu diskutieren,
zumal in unserer wie auch in anderen Studien diezaBh der begleitenden
Grunderkrankungen keinen signifikanten Einfluss da§ Outcome nahmen [104]. Hierbei
wurde allerdings nur untersucht, ob und wie vietglBiterkrankungen der jeweilige Patient
hatte z.B. Z.n. Myokardinfarkt, Diabetes mellit@sterielle Hypertonie, Niereninsuffizienz,
COPD ect. Fur unsere Patienten wurde zwischen e¢keloew. maximal zwei
Begleiterkrankungen® oder ,drei und mehrere Beghiitankungen® unterschieden, ohne im
Einzelnen auf kardiale Erkrankungen einzugehenergab sich kein Vorteil fur diejenigen

Patienten, die weniger Begleiterkrankungen hatten.
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Andere Studien konnten dennoch zeigen, dass Ratiedte bereits vor dem Ereignis am

Herzen erkrankt waren, eine ungunstige Prognosgdhitich dem Langzeitiiberleben hatten

[24] [105].

Wie bereits oben erwahnt war in unserem Kollektig daufigste Ursache der globalen

cerebralen Ischdmie kardialer Genese. So lasstdsich der Schluss fassen, dass vor allem
auch kardiale Begleiterkrankungen, die im Alter eamend auftreten, Einfluss auf das

spatere Outcome nehmen konnten.

Eine Differenzierung der initialen EKG-Registriegunvar in unserer Studie aufgrund zu
vieler fehlender Angaben bzgl. initialer Asystolgler initialem Kammerflimmern nicht
sinnvoll maglich.

Ein primares Kammerflimmern galt lange als ein piagjisch guinstiger Faktor im Gegensatz
zu einer initialen Asystolie [27] [28]. In den migs Féllen handelt es sich bei der Asystolie
um eine sogenannteekundéareAsystolie, die als Auswirkung eines vorangegangenen
Kammerflimmerns auftritt. Wurde also das Kammerfiern durch Defibrillation nicht
erfolgreich terminiert, kommt es in Folge zum Stdind der elektrischen und mechanischen
Herzaktion, der Asystolie. So liesse sich in denistea Fallen annehmen, dass ein
Kammerflimmern fur ein frihes zeitliches Stadiunr #edrohlichen Herzrhythmusstérung
spricht. Nach erfolgreicher Therapie wirde so inmtlizeen Verlauf auch friher ein
suffizienter Kreislauf wiederhergestellt. Eine iait aufgezeichnete Asystolie ware nach
dieser Annahme als ein zeitlich spateres Folgastadiu werten, mit einem demzufolge
bereits langer andauerndem Kreislaufstillstand.

Heute stehen diese Ergebnisse kontrovers zu an&tuelien: Patienten, die nach initialem
Kammerflimmern erfolgreich reanimiert wurden, zeigtim Verlauf kein besseres Outcome

als Patienten mit einer priméren Asystolie [29].

Nach den Empfehlungen der American Academy of Negyokdnnen die Umstande einer
CPR, darunter auch der initiale EKG-Rhythmus, daétese Outcome beeinflussen. Eine
exakte Unterscheidung zwischen Patienten mit guader schlechtem Outcome ist anhand

dieser Daten letztlich nicht méglich [30].

Patienten, deren Kreislaufzusammenbruch unmittddkeabachtet wurde, hatten eine hohere
Uberlebenschance und ein besseres Outcome. Dwsches Alarmieren und Eintreffen der

Rettung konnte schnellstmdglich ein spontaner Heeislauf wiederhergestellt werden. Ob
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zunachst eine Laienreanimation (z.B. auch mit eeer Defibrillatoren) oder eine
professionelle Reanimation stattfand, hatte keiaeisschlaggebenden Einfluss auf das
Uberleben.

Ahnliche Ergebnisse wurden auch in anderen Studbegestellt [102, 103].

Maf3gebend fir ein gutes Outcome ist letztlich imeiee moglichst kurze Hypoxiezeit mit

einer raschen Wiederherstellung des spontanen|&nés.

4.2 Klinische Daten

Mogliche Prognoseparameter aus klinischen Befundearden aus verschiedenen
Untersuchungen zusammengetragen: zum einen aukodeerlichen und neurologischen
Untersuchung und aus klinischen Score-Systemen, anaeren aus laborchemischen und

technischen Befunden.

Im Rahmen der neurologischen Aufnahmeuntersuchungdem Einzelbefunde wie
Lichtreaktion der Pupillen, Pupillenweite bzw. Menform, Motoreaktion auf
Schmerzreize, Augendéffnen sowie Kontaktfahigkeitrbelt.

Unter unseren Patienten zeigte sich eine sehr Badr@fikanz im Vergleich zwischen den
Patienten mit einer fehlenden und den Patientereimér positiven Lichtreaktion der Pupillen
bei AufnahmeEine positive Reaktion der Pupillen auf Lichtgimit einer deutlich besseren
Uberlebenschance einher. Dieser pradiktive Wertnt@rauch in eine zeitliche Relation
gesetzt werden: Patienten, die bereits innerhalb eteten 12 Stunden eine positive
Pupillenreaktion zeigten, uberlebten deutlich hgerdfimit einem besseren neurologischen
Outcome als Patienten mit einer spateren odereteriden Lichtreaktion der Pupillen.

Als zusatzliches Kriterium im Rahmen der Pupillagiostik wurde in unseren Gruppen
auch die Pupillenweite bzw. eine eventuell bestdbeiseitendifferente Pupillenweite
(Anisokorie) beurteilt. Bestand bei Aufnahme beradtne Anisokorie, war dies mit einem
signifikant schlechteren Outcome und mit einem ig&wén Tod des Patienten verbunden.
Ahnliches gilt auch fur Patienten, die bei der Aalfmeuntersuchung eine positive
Motoreaktion auf Schmerzreize zeigten. Sie Ubeglelsignifikant haufiger und erzielten ein
besseres neurologisches Outcome. Auch nach Au&sdelupalliativ behandelten Patienten
blieb dieser signifikante Gruppenunterschied besteh
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Stellt man unsere Studienergebnisse denen andrréies gegeniber, zeigt sich eine gute
Ubereinstimmung. Abnormale Hirnstammreflexe sind@égenstand klinischer Studien.
Neben einer fehlenden Pupillen-Lichtreaktion odenee fehlenden Motoreaktion auf
Schmerzreize, wird auch ein fehlender Kornealreflexden Tagen 1-3 zur Prognosestellung
empfohlen. Mit einer Spezifitdtt von 98% spricht ei@hlender Kornealreflex fur ein
schlechtes neurologisches Outcome [30] [116]. Auigr zu wenig vorliegender Daten,
konnte der Einfluss eines fehlenden Kornealrefleiesinser Patientengut nicht untersucht
werden.

Der Hirnstamm gilt bei einer cerebralen Hypoxie aksnig vulnerabel. Werden dann aber
fehlende Hirnstammfunktionen festgestellt, kann man einer schwersten Schadigung des
Gehirns ausgehen. Bei einem so grof3en Ausmal’ limeschadigung ist auch ein schlechtes

neurologisches Outcome bis hin zum Versterben d@sriRen verstandlich.

Bis auf wenige Ausnahmen waren die meisten Patientech einer wiederhergestellten
spontanen Herz-Kreislauffunktion komatds. Es wugigestet, inwiefern die Dauer des
komattsen Zustandes Einfluss auf das spatere Oathaben kdnnte.

Fur unsere Patienten wurde dafiir der Zeitpunkgédslten, an dem sie erstmals nach dem
Ereignis die Augen offneten. In diesem Zusammenlveungle auch der Zeitpunkt der ersten
Kontaktfahigkeit festgehalten. Eine Kontaktfahigkeiar dann gegeben, wenn der Patient
entsprechend auf Ansprache reagierte.

Patienten mit einer frihen Kontaktfahigkeit undegiRurzer Komazeit hatten nicht nur eine
bessere Uberlebenschance, sondern erreichten imgzéiwerlauf auch ein gutes
neurologisches Outcome. Sowohl die kurze Komadalseauch die frihe Kontaktfahigkeit
waren nach Ausschluss der palliativ behandeltemeftan signifikante Merkmale fur eine
gute Prognose.

Unsere Ergebnisse sind vergleichbar mit anderedi&GtuDauert das Koma mehrere Stunden
an, ist dies zwar nicht zwangslaufig, aber dennle&hfig mit einem schlechten Outcome
verbunden. 13% der Patienten, die fir mindestenSt2den komatds waren, erreichten
zunéchst ihr Bewusstsein wieder. Nach einem Jaterhaoch 10% uberlebt, wovon 2/3 der
Patienten mit schwersten und 1/3 mit moderatendsalgiden lebten [46] — ca. 1% verblieb
im vegetativen Status. Dies entspricht auch deelirigsen aus unseren Berechnungen.

Der Begriff Koma ist in unserer heutigen Sprache seeitlaufig. Das Koma ist eine

guantitative Bewusstseinsstorung, die in verscimedg&rade eingeteilt werden kann.
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Pathophysiologisch liegen dem Koma bihemisphéariéé&stonen der weil3en oder grauen
Hirnsubstanz des Kortex oder auch Lasionen im tamsbereich zu Grunde.

Je nach Schéadigungsort und den entsprechendeniénsddsfallen variiert die Komatiefe.

So wird die Vigilanz im Wesentlichen auch vom as#terenden retikularen
Aktivierungssystem (ARAS) im Hirnstamm (vor allem Bereich des Mittelhirns) gesteuert.
ARAS qilt als funktioneller Anteil der Formatio retilaris (FR), das tber verschiedene
afferente und efferente Bahnen die Aktivitat desageten Kortex regulieren kann und damit
Einfluss auf die Wachheit des Organismus nimmtidréen des ARAS im Bereich des
Hirnstamms fiihren zu einer starken Beeintrachtigies Bewusstseins bishin zum tiefen
Koma. Dabei kdnnen Vitalfunktionen erhalten seolasge die anderen funktionellen Anteile
der FR (z.B. Atem- und Kreislaufzentrum) intaktds

Bei einem anhaltenden tiefen Koma nach hypoxise¢herschadigung kann auch hier eine
Beteiligung des Hirnstamms diskutiert bzw. angen@mwerden. Aufgrund der selektiven
Vulnerabilitdt ist bei einer Hirnstammbeteiligunyi€¢ bereits oben erwdhnt) von einer
schwersten Hirnschadigung und damit von einer stEuPrognose auszugehen.

Unter Berucksichtigung externer Storfaktoren, wiB. 2znedikamentdse Sedierung, kann die
Bewusstseinseinschatzung durch die GCS zur Profindseg beitragen. Die GCS fasst nun
die einzelnen bereits oben diskutierten neuroldgiedBefundergebnisse in einer Punkteskala
zusammen. Fur alle drei Untersuchungsbereiche, diee GCS umfasst, konnte ein
auschlaggebender Einfluss auf das spatere Outcath&berleben erarbeitet werden. So sind
eine fehlende Motoreaktion, eine fehlende Kommuiokafahigkeit und auch das fehlende
Augendffnen (zu jeweils bestimmten Zeitpunkten) eaiter schlechten Prognose verbunden.
Demzufolge misste dann auch eine niedrige GCS-Bralkt flir eine schlechte Prognose
sprechen.

Unsere Patienten hatten dann ein besseres Outcemeeine hohere Uberlebenschance,
wenn sie bei Aufnahme mehr als 6 Punkte erreictiehaDiese Patienten zeigten zumindest
noch wenige erhaltene Funktionen wie z.B. AugergiffrAbwehr oder auch verbale Laute
auf Schmerzreize. Bis zum Zeitpunkt der Entlassbatien diese Patienten noch weitere
Funktionen zurtckerlangt, so dass dieser Gruppemgitied im zeitlichen Verlauf noch
weiter zunahm. Dann hatten Patienten mit einemng@tcome durchschnittlich 9,9 Punkte
erreicht. Patienten, die zwischenzeitlich verstorbgaren oder mit einem schlechten
neurologischen Outcome Uberlebten, erzielten datutiglich nur 7,2 Punkte.

Nach Ausschluss der palliativ behandelten Patiekéemes zu anderen Ergebnissen.
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Die erreichten Punkte der GCS hatten nun zum Zeltipder Aufnahmeuntersuchung keinen
signifikanten Einfluss mehr auf die weitere Progesasllung.

Zum Zeitpunkt der Aufnahme waren es noch 24 Paremter Palliativgruppe, die in die
Auswertung miteinbezogen wurden. Bis zum Zeitpweiker Verlegung bzw. Entlassung aus
dem Akutkrankenhaus waren die meisten palliativabelelten Patienten bereits verstorben,
so dass letztlich nur noch 14 Palliativ-Patienterlie weiteren Berechnungen miteingingen.
Zudem waren zum Zeitpunkt der Entlassung aus dewotkfdnkenhaus bzw. Verlegung im
Vergleich mehr Datensétze zur Auswertung verfugbas konnte der Grund dafir sein, dass
der pradiktive Wert einer GCS-Beurteilung zum Zeitkt der Entlassung / Verlegung weiter
bestehen bleibt und in seiner Wertigkeit nicht dudie Gruppe der palliativ behandelten
Patienten beinflusst wird. Andererseits ist viete doch auch die frihe Bestimmung der
GCS kritisch zu werten: die meisten Patienten gindiesem friihen Zeitpunkt bei Aufnahme
noch unterschiedlich tief sediert, was unter Undg@infalsche bzw. fehlende Reaktionen bei
der Untersuchung vortauschen koénnte.

Auch in andere Studien wurde die Aussagekraft déS@eurteilung bestatigt. So hatten
Patienten mit weniger als 6 GCS-Punkten bis zuttedriTag ein deutlich erhéhtes Risiko fur
ein schlechteres neurologisches Outcome. Bei rsetiterten Patienten gelten ein GCS < 6
Punkte und eine langer andauernde Komadauer tb&tuwt&len als ein hoher préadiktiver
Faktor fur ein schlechtes Outcome [29]. Anderésseireichten Patienten mit mehr als 10
GCS-Punkten am dritten Tag ein gutes neurologisChegsome [42].

Ein GCS Wert zwischen 4 und 5 Punkten war mit eMertalitat von 51% assoziiert[41].

Man sollte jedoch beriicksichtigen, dass sich Pirenach der zerebralen Ischamie teilweise
wieder unterschiedlich gut erholen und im weiteviemlauf aufgrund einer anderen Ursache,
z.B. erneuter Myokardinfarkt, Embolie u.a., sichder GCS-Beurteilung verschlechtern oder
gar versterben.

Letztlich gilt: je wacher die Patienten zu eineithgn Zeitpunkt waren, desto besser war die
Prognose.

4.3 Technische Zusatzuntersuchungen

Im Rahmen der elektrophysiologischen Untersuchumgiegen Ergebnisse aus dem EEG und
den SSEP wie AEP in die Auswertung mit ein.
Beim EEG wurde besonders auf drei Merkmale geac(igtBurst-Suppression-Koma, (2)
Alphakoma und (3) ETP.
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Im Normalfall zeigt das Kurvenbild im EEG eines Wwan Erwachsenen Alpha-Wellen.
Wurde ein Burst-Suppression Koma diagnostizierttehadie Patienten im Verlauf geringere
Uberlebenschancen und ein schlechteres neurol@gisdhtcome.

Von den 21 Patienten mit einem Burst-Suppressiom#&erreichten dennoch zwei Patienten
ein gutes neurologisches Outcome mit einem GO3Yamselbststandig).

95% der Patienten waren verstorben oder lebten mehkbma. Dieses Ergebnis beinhaltet
allerdings einen hohen Anteil palliativ behandeRatienten (8 Patienten, 38%). Dies kdnnte
auch der Grund dafir sein, dass ein Burst-Supredduster nach Ausschluss der palliativ
behandelten Patienten seinen pradiktiven Wert sistbl

Die beiden anderen Untersuchungsmerkmale im EE@hakioma und ETP, waren fir die
Prognose unserer Patienten nach globaler zerelisalgimie nicht relevant.

Ein Nulllinien-EEG und ETP gelten zwar in ander&tudien als sehr

aussagekraftige Prognosekriterien, atieht als ausnahmslasichere pradiktive Faktoren fur
ein schlechtes neurologisches Outcome [43]. Ghiadur ist unter anderem sicherlich die
Storanfalligkeit der Methode und die Abhéangigkeier dBefunde bei eventueller
Analgosedierung. Verschiedene Klassifikationssystenmnerhalb der Studien und
unterschiedlich gewahlte Zeitintervalle zwischem @&&nzelnen Untersuchungen erschweren
zudem einen allgemeinen Vergleich der bisherigewiSh [100].
An dieser Stelle mochte ich aber nochmals hervahgebass in unserer Studie fur ein Burst-
Suppression-Muster keine Spezifitdt von 100% enteigerden konnte. Wie bereits weiter
oben erwéhnt, Uberlebten zwei Patienten aus un&gtgpe mit einem guten neurologischen
Outcome, obwohl sie in mindestens einer EEG Unténsng ein solches pathologisches
Muster aufwiesen.

Die Verwendung von SSEP / AEP in der Diagnostik kgpoxischen Hirnschadigung hat
dem EEG gegenuber manche Vorteile. Im Vergleich Al® sind SSEP und AEP weniger
storanfallig durch aul3ere Einflisse wie z.B. Metkate oder hirnmetabolische
Entgleisungen. Insbesondere im Bezug auf die degldeé Therapie, scheint eine moderate
Hypothermie die SSEP nicht zu beeinflussen.

Die SSEP wurden bereits in verschiedenen gro3atieBtals sehr aussagekraftiges Kriterium
zur Prognosestellung beschrieben — es wurde wielledine Spezifitit von 100% flr
beidseits fehlende kortikale Reizantworten postulie

Aufgrund der hohen Aussagekraft einer relativ watfigbaren und wenig storanfalligen

Untersuchungsmethode, sei an dieser Stelle nochraber auf die SSEP eingegangen.
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In einer jingeren, groRangelegten Studie von Zagegimeund Kollegen (2006) mit insgesamt
407 Patienten, wurde erneut die Aussagekraft deO Natenzzeit bei SSEP zur
Prognosestellung nach hypoxischer Hirnschadigumersmcht und belegt. Ein pathologisches
Testergebnis mit beidseits fehlenden N20-Peak< hette Falsch-Positive Rate von 0%,
wobei ein normaler SSEP Befund nicht zur Prognefiesg fur ein gutes Outcome
herangezogen werden kann [39].

In dieser Studie wurde die Pravalenz fir beidsdélgende kortikale Reizantworten relativ
gering mit 37-48% angegeben. Um letztlich die Piéivazu steigern, zog man zusatzlich die
Auswertung der N70-Latenzzeit heran. Pathologisalt kier ein beidseitiges Fehlen des
N70-Peaks oder eine deutlich verlangerte Latenzigt 130ms. Zwar konnte die Pravalenz
um nochmals 18-48% gesteigert werden, allerdindsmdamit auch die Rate der falsch-
positiven Vorhersagen (4-15%) deutlich zu. Daraufivurde das Outcome neu definiert:
nicht nur Tod oder Vegetativer Status, sondern adaiwere neurologische Folgeschaden
galten nun als schlechtes Outcome. Zudem wurden ldvegere Zeitintervalle SSEP
wiederholt abgeleitet. Die Ergebnisse blieben uswveert. Nach weiterer Uberlegung sah
man das gro3te Problem in den verschiedenen Felderrsich in der Ableitung und der
Interpretation der N70-Latenzzeit fanden. Aufgruddr noch fehlenden ausreichenden
Erfahrung mit dieser Methode in den jeweils veradenen Versorgungszentren, kann man
heute die Langzeit evozierten Potentiale (N70)emgeschrankt zur Beurteilung heranziehen
[115].

Fur unser Patientengut ergab sich hinsichtlichN0-Latenzzeit ein abweichendes Ergebnis.
Bei insgesamt 39 von 89 Patienten wurde ein begl$ehlender N20-Peak festgestellt. 36
Patienten waren verstorben, ein Patient Uberlefntevegetativen Status und doch zwei
Patienten erreichten ein GOS von 3.

Eine Patientin, mit einem spateren GOS von 3, wachn Entlassung aus dem
Akutkrankenhaus noch zu keiner Kommunikation bzws#ihrung von Aufforderungen
fahig und wurde zunéachst mit einem GOS von 2 (\wper Status) in die
Anschlussheilbehandlung entlassen. Laut dem Ebti@$sder Rehabilitations-Einrichtung
war die Patientin im Verlauf Gber mehrere Stundechy zeigte regelmafigen Blickkontakt,
eine einfache Kommunikation war mdglich und einfeh Aufforderungen konnten
ausgefuhrt werden. Die Patientin konnte mit breiigest ohne Aspiration gefittert werden
und war zeitweise in den Rollstuhl mobilisierbareiEs Sitzen oder Stehen waren nicht
maoglich und die Patientin war auch nicht in der éag den alltaglichen Dingen (wie z.B.

waschen, ankleiden,ect.) mitzuhelfen. Sie ist iitleno MalRe auf fremde Hilfe angewiesen.
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Auch bei den akustisch evozierten Potentialen teegch eine Korrelation zwischen
pathologischen Testbefund und einem schlechtenologischen Outcome. Dabei waren in
unserer Studie alle Patienten, die im AEP einedeglide Lasion des Hirnstamms zeigten, im
weiteren Verlauf verstorben. Alle funf Patientent miner einseitigen Hirnstammlasion
erreichten ein schlechtes Outcome: vier waren @dysh und einer Uberlebte im vegetativen
Status. Auch in diesem Fall muss man bei eineritsel®stehenden Mitbeteiligung des
Hirnstammes von einer schwersten neuronalen Salmdglion Folge der globalen cerebralen
Hypoxie ausgehen, was zu einer infausten Progrioseh Krankheitsverlauf fuhrt.

Wie nun schon mehrmals erwahnt scheint eine Schédiges Hirnstamms in Folge einer
globalen hypoxischen Hirnschadigung mit einerustan Prognose einherzugehen.
Zusammenfassend gilt fir unsere Studie, dass ingl&eh aller Einzelbefunde aus den
beiden Untersuchungsverfahren eine beidseitig meleeHirnstammfunktion (AEP) neben
beidseits fehlenden kortikalen Reizantworten (SS&R¥yagekréftige pradiktive Werte fur ein
schlechtes neurologisches Outcome waren.

Auch nach Ausschluss der palliativ behandelteneRt&n blieben pathologische Befunde

sowohl der SSEP sowie der AEP pradiktive Merkmateefne ungiinstige Prognose.

Weitere technische Verfahren, die zur Prognoséstzeng schon in vielen Studien

untersucht wurden, sind CT und MRT.

Bei unserem Patientengut wurde die erste CT-Aufraltmrchschnittlich am 7.Tag und

spatestens innerhalb der ersten 14 Tage nachniseigrchgefuhrt.

Erwartungsgemald wurden deutlich weniger Normalldur{43Patienten = 37%) als

pathologische Veranderungen (bei 72 Patienten =)&&%chrieben. Ein Normalbefund war
pradiktiv fur ein besseres Outcome, und eine aufgehe Rindenzeichnung, als
pathologischer Befund, war pradiktiv fir ein schiigs Outcome. Im spéateren

Krankheitsverlauf waren Patienten mit hypodensersaBmnglien im CCT  haufiger

verstorben als Patienten mit unauffalligem BefuadBlasalganglien.

Nach Ausschluss der palliativ behandelten Patiemigite ein pathologischer Befund der
Basalganglien keine prognostische Aussagekraft niggimur 21 Patienten war wahrend des
Krankheitsverlaufs eine Hypodensitat der Basalgangbufgefallen. Ohne die palliativ

behandelten Patienten fielen weitere 5 Patientsndau Auswertung (21%), so dass sich die
Fallzahl weiter verringerte. Dies kdnnte wahrsohieh zu einer Anderung des zuvor

signifikanten Ergebnisses gefiihrt haben.
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CT-Befunde komatdser Patienten nach CPR sind zitensa Prognosestellung nur sehr
eingeschrankt verwertbar. Denn pathologische Verdamgyen in der Computertomographie
demaskieren sich meist erst ab dem 3.Tag [31]. €fluiRle zu einem friiheren Zeitpunkt,
z.B. bei Aufnahme ins Akutkrankenhaus, werden hsgitlich zum Ausschluss einer
schweren akuten Hirnverletzung (z.B. einer Hirnlohgt oder Hirninfarkt), welche Ursache
fur einen Herz-Kreislauf-Stillstand bzw. einen kaddsen Zustand sein konnte, durchgefiihrt
[30].

In vergleichbaren Studien zeigte sich, Ubereinstmdnmit unseren Ergebnissen, dass eine
aufgehobene Mark-Rindenzeichnung und eine Hypotir{tschamie) der Basalganglien mit
einem schlechteren Outcome der Patienten verbum@en[33]. Um die Aussagekraft zu
prufen, wurde in der Studie von Torbey et al. oinséder Quotient GM/WM (graue / weisse
Hirnsubstanz) der Patienten mit schlechtem Outcamtedem Quotient aus der gesunden
Kontrollgruppe verglichen. Der Quotient wurde durbtesswerte aus drei verschiedenen
Hirnschichten ermittelt: in HOhe der Basalganglian,Zentrum semiovale und im Bereich
der &ufReren Gehirnoberflache. Im Vergleich allegeBnisse konnte nur fur den GM/GW
Quotient in Hohe der Basalganglien ein zwar gremigey, aber dennoch signifikanter
Unterschied zwischen den Uberlebenden und versterbRatienten gefunden werden. Zudem
hatte kein Patient mit einem Quotienten < 1,2 (H@&wesalganglien) tberlebt — in der
gesunden Kontrollgruppe lag kein Wert unter 1,3@. Zu Grunde liegende CT-Untersuchung
erfolgte innerhalb der ersten 48 Stunden.

In anderen Studien ging zudem ein diffuses Hirnddaieinem ungunstigen neurologischen
Verlauf einher [32-33]. Das Hirnddem gilt als eit6omplikation der hypoxischen
Hirnschadigung (siehe auch im Kapitel EinleitungPathophysiologie). Eine massive
Hirnschwellung fihrt nicht nur zum Anstieg des akiraniellen Drucks mit mdglichen
weiteren neuronalen Schadigungen, sondern kann ieitenen Verlauf  zu einer
Einklemmung und nachfolgend zum Tode fiihren. Dieghh es verstandlich, dass sich fur
Patienten mit einem ausgepragten Hirnédem einedatdre neurologische Prognose stellt.

Maoglicherweise kénnte aber die MRT schon in einahr driihen Stadium der Erkrankung
malf3geblich fir die weitere Prognose sein. In degtde Jahren haben sich zunehmend mehr
Studiengruppen damit beschaftigt. Positive Ergedenikonnten insbesondere fir das
diffusionsgewichtete MRT (DWI- Verfahren) etabligrerden.

Wiederholt konnte gezeigt werden, dass Patienteh emem ausgepragten Kkortikalen

Schadigungsmuster im DWI ein schlechtes neurolbgscOutcome hatten (Tod oder
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vegetativer Status). Keiner der Patienten mit eigeiten neurologischen Outcome zeigte eine
solche ausgepragte Veranderung [119-121].

Vorallem in der sehr frihen, akuten Phase scheisttWI-MRT ein aussagekraftiger Faktor
fur ein schlechtes Outcome zu sein (AUC der ROC 0d87). In der subakuten Phase
konnten die Lasionen dann mit dem FLAIR MRT schéategegrenzt werden.
Beriicksichtigte man zusatzlich weitere klinischefudde, erhdhte sich z.B. fir die
Kombination ,ausgepragte Kortexlasion* und ,fehlenMlotoreaktion“ die Sensitivitat auf
100% [120].

Trotz der viel versprechenden Ergebnisse sind dalbei folgende Nachteile der bisherigen
Studien zu bericksichtigen. Meist sind es retrogpelStudien mit relativ kleinen Fallzahlen.
Fur wenige Patienten wurde ein MRT innerhalb destesr 72 Stunden nach Ereignis
durchgefuhrt. Allgemein ist das MRT auch heute naoch einem hohen medizinisch-
pflegerischen Aufwand, einer langen Untersuchurigéizeden schwer erkrankten Patienten
und letztlich auch einer eingeschrankten Verfugbiarkverbunden. Damit ist die
Untersuchung aktuell noch nicht jedem Patienterdaglich und im klinischen Alltag nicht
uneingeschréankt praktizierbar.

Es Bedarf noch weiterer, groRer angelegten undppkiven Studien, um diese viel
versprechende, sehr friilhe Diagnostik zur Progmeliesy nach hypoxischer Hirnschadigung
zu evaluieren.

Fur unsere Patientengruppen konnte anhand dersuahiedlichen MRT Befunde keine

pradiktive Aussage Uber das spatere Outcome getreferden.

Eine definitiv prognostische Aussagekraft von Befeim aus CT oder MRT ist noch nicht
eindeutig geklart, da Ergebnisse aus grof3 angele§tadien bis heute noch nicht zur

Verfligung stehen.

4.4 Laborparameter

Biochemische Marker werden schon seit Jahren imwieder zur Unterstitzung einer
Diagnose- bzw. Prognosestellung herangezogen. &b 1&chwere und Ursache der
Hirnschadigung sind zellspezifische Substanzen Gtaffwechselprodukte zunachst im
Liquor, nach Alteration der Blut-Hirn-Schranke auchSerum nachweisbar.

Die Bestimmung der entsprechenden Laborparametechseller und einfacher verfligbar als

z.B. eine MRT / CT oder ein EEG. Zudem sind die #tesyte unabhangig von eventuell
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notwendigen Medikamenten / Sedativa. Oft bleibt rader Vergleich der jeweiligen
Studienergebnisse schwierig, da unter anderem legneitlichen Labor-Testverfahren bzw.

einheitliche Protokolle vorliegen.

Laktat:

Wie bereits zu Anfang im Kapitel der Pathophysiaogrlautert, sind die Nervenzellen bei
einer Hypoxie gezwungen auf eine anaerobe Enengiagang umzustellen. Dabei kumuliert
Laktat in den Zellen. Je nach Ausmal3 der Hypox@mmrkt es zu einem ausgedehnten
Zelluntergang, wobei das akkumulierte Laktat aus dellen freigesetzt wird und dann im
Blutserum nachweisbar ig13]. So ist es nachvollziehbar, dass hohe Laktat-Searte
Ausdruck der Schwere der Hypoxie und somit hinemds auf das Ausmald der
neurologischen Schadigung sein kénnen. Als weKemaplikation der Laktat-Akkumulation
ist auch das zytotoxische Hirnddem zu diskutiedenausgedehnter die Hypoxie, desto héher
steigt die Akkumulation von Laktat in den Zellenasvdie Ausbildung eines zytotoxischen
Hirnbdems zur Folge hat. Wie bereits schon weiteenoerwdhnt, hat ein ausgedehntes
Hirnédem aufgrund seiner potentiellen Komplikationaie z.B. Hirnstammeinklemmung,
einen negativen Einfluss auf das spatere Outcome.

Fur erhohte Laktat-Serumwerte liel3 sich innerhalbever Patientengruppe ein signifikanter
Unterschied fiir das spatere Uberleben und Outcaenechnen: verglich man die einzelnen
Tagesmittelwerte von Laktat, lagen die Werte dertiecReen mit einer hodheren
Uberlebenschance und einem besseren Outcome Heutiter dem Durchschnittswert der

Patienten mit schlechtem Outcome (4,5mmol/l van@n@l/I).

Glucose im Serum:

Die durchschnittlichen Blutzuckerwerte zwischen gemeiligen Gruppen unterschieden sich
kaum. In unserem Patientengut hatte dieser Labbkeare pradiktive Aussagekraft.

Laut anderen Studien spiele eine Hyperglykamiesinfdihen Phase nach einem
Herz-Kreislauf-Stillstand eine maf3gebliche Rolled&n Ablauf der ischdmisch-hypoxischen
Hirnschadigung [81]. Ohne die genaue Pathophysielag kennen, nimmt man an, dass ein
erhohter Blutglukose-Level innerhalb der erstenS2dnden die fortschreitende Zerstérung
der Nervenzellen verstarkt. Fur Patienten, die alsiteiner intensivierten Insulin-Therapie
einen Zielwert der Blutglukose zwischen 80 und nmeati 110 mg/dl in der frGhen Phase
erreichten, konnte eine signifikant niedrigere Mbtétsrate als fiur die nicht mit Insulin

therapierten Patienten festgestellt werden [82-83].
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Ob nun eine streng normoglykamische Stoffwechsellagch Einfluss auf das spéatere
Outcome nimmt, ist bisher nicht mit letzter Sicletigeklart. Eine aktuelle Analyse aus
2008 verweist auf eine hohe Assoziation zwischmmoglykamischer Stoffwechsellage und
einem guten Outcome nach 6 Monaten. Patienten iagerdMultizenter-Studie (alle Nicht-
Diabetiker), fur die 12 Stunden nach Wiederhenstg)l eines spontanen Herz-Kreislaufs
Blutglukosewerte zwischen 116 und 143 mg/dl gemresaaden, erreichten 6 Monate nach
dem Ereignis ein besseres neurologisches OutcosndialPatienten mit Werten zwischen
144 mg/dl und maximal 464 mg/dl [106].

Wesentlich umfangreichere Vergleichsdaten stehedi&ineurobiochemischen Marker, NSE
und S-100, zur Verfigung.

In der ersten Phase nach einer globalen cerebissdkémie sind beide Parameter zunachst im
Liquor cerebrospinalis nachweisbar. Im weiterenldMdrder neuronalen Schadigung kommt
es zu einer Alteration der Blut-Hirnschranke, unf8B\wie auch S-100 kdnnen ins Blutserum
Ubertreten. Dies vereinfacht die zeitlich engmagehi Verlaufkontrolle beider
Laborparameter, zumal eine serielle Probengewinnung dem Blut wesentlich

komplikationsloser und einfacher ist als aus dequar.

Neuronenspezifische Enolase und Protein S100:

NSE-Werte zeigten schon zu einem frihen Zeitpumkitldthe Unterschiede zwischen den
einzelnen Patientengruppen. In unserer Studie wdierNSE-Werte der Verstorbenen ab
dem 2.Tag signifikant hoher als die der Uberlebenda Bezug auf das neurologische
Outcome, konnte bereits ab dem ersten Tag ein lentiender Unterschied zwischen den
gemessenen NSE-Werten festgestellt werden. Dabignhdatienten mit einem guten
neurologischen Outcome am ersten Tag einen durchicihen Wert von 17,4 ng/ml
erreicht im Gegensatz zu 34,1 ng/ml als Durchstdwdrt fir Patienten mit einem schlechten
neurologischen Outcome.

Um unsere Ergebnisse mit anderen Studien vergieiche konnen, wurde fir unser
Patientengut ein Referenzwert, ein sogenannteiQEflMVert fir NSE berechnet.

NSE Cut-Off-Werte aus bisherigen Studien variiezeimsschen 20-65 ng/ml. Naturlich ist es
das Ziel einer jeden Studie, eine mdglichst hohezBigat fir einen angegebenen Grenzwert
zu erreichen. Dabei wurde aber nicht immer fur geveiligen Cut-Off-Wert eine Spezifitat
von 100% angegeben. Bei oft geringen Fallzahleden einzelnen Studien und aufgrund

gelegentlicher methodischer Fehler konnte es zediabweichenden Ergebnissen kommen.
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Bereits Ende der 90er Jahre wurde in mehreren Siwan Cut-Off-Wert fir NSE von

33 ng/ml (Tag 1-3) empfohlen [39] [108]. 60% vorilBatienten lagen an den Tagen 1 bis 3
Uber diesem Referenzwert und waren im Verlauf eeosih (Spezifitdt 95%) [39]. In einer
grof3en aktuellen Metaanalyse mit Gber 400 Patigkdente dieser Cut-Off-Wert bei

33 ng/ml erneut mit einer nun 100%igen Spezifiggtatigt werden [46].

In unserer Studie liessen sich abhangig von dereijgen Gruppeneinteilung
unterschiedliche NSE-Cut-Off-Werte ermitteln: 1In) der Gruppe ,verstorben/uberlebt” lag
der Cut-Off-Wert bei 47,6 ng/ml nach 72 Stunde,ir2der Gruppe nach GOS ebenfalls bei
47,6 ng/ml nach 72 Stunden und 3.) nach Ausschdasspalliativ behandelten Patienten
etwas niedriger bei 35,5 ng/ml nach 72 Stundenebialg kein NSE-Wert von Patienten mit
einem positiven Krankheitsverlauf oberhalb des jbgen Grenzwertes (Spezifitat jeweils
100%).

Laut den aktuellen Empfehlungen der AAN gilt detrzen Cut-Off-Wert Uber 33 ng/ml an

den Tagen 1-3 als ein pradiktiver Faktor fur eioméogisch schlechtes Outcome.

Fur S-100 konnten wir in beiden Gruppeneinteilungewie nach Ausschluss der palliativ
behandelten Patienten einen Cut-Off Wert von 0,7mhghach 24 Stunden ermitteln
(Spezifitdt 100%). Nach 48 Stunden lag der CutMU#rt fur beide Gruppen bei 0,4 ng/ml.
Die jeweiligen Grenzwerte blieben auch nach Aussshder palliativ behandelten Patienten
unverandert bestehen. Im Vergleich der einzeln@éd®Werte lagen die Werte von Patienten
mit einem gunstigen Krankheitsverlauf niemals bbéy der jeweiligen Grenzwerte von

0,4 ng/ml bzw. 0,7 ng/ml.

Hinsichtlich der Aussagekraft von erhohten S-10Gvkemtrationen wurden verschiedene
Studien im Rahmen der aktuellen Empfehlungen dererican Academy of Neurology
ausgewertet. Dafur wurden die Messergebnisse augméen beiden Tagen analysiert. Das
Verhéltnis der falsch-positiven Ergebnisse fiur pieeiligen Cut-Off-Werte variierte weit
zwischen 0 — 54%, wobei die jeweiligen Grenzwemgsehen 0,15 ng/ml und 0,7 ng/ml
angegeben wurden [30]. Laut den Empfehlungen deN Agilt S-100 als ein unzureichend
pradiktiver Faktor.

Entgegen dieser Empfehlung aus 2006, sprechendsiciutoren eines aktuellen, grof3en
Reviews aus 2009 fur S100-B als pradiktiven Falkiwrdas neurologische Outcome aus
[122]. Unter der Gruppeneinteilung , Tod/Uberlebewirden fir S-100B innerhalb der ersten
48 Stunden Cut-Off Werte zwischen 0,2 und 1,2 ngdamjjegeben, wobei allerdings die

Spezifitat zwischen 45 und 100% weit variierte. iCBrudien gaben bereits an Tag 1 und vier
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Studien an Tag 2 einen signifikanten Unterschiedisawen den (berlebenden und
verstorbenen Patienten an. Die meisten anderene8ttedlten ihre Patienten in zwei Gruppen
nach ,Tod/Vegetativer Status“ und ,Wiedererreiclolgs Bewusstseins® auf. Die Cut-Off
Werte fur S-100B lagen hier zwischen 0,5 und 5,2nhgzu den jeweils verschiedenen
Zeitintervallen innerhalb der ersten 3 Tage. DieZfgat rangierte deutlich héher als in der
vorherigen Gruppeneinteilung zwischen 85 und 100¢@n zehn Cut-Off Werten wurden

sechs mit einer Spezifitat von 100% angegeben -wditeren mit 85%, 88%, und zwei mit
96%. Signifikante Unterschiede zeigten sich bewitslen ersten bis hin zum dritten Tag.

In der Annahme, dass S-100B als Zytokin eine akRadle im komplexen Ablauf der

Hirnschadigung nach Hypoxie ibernimmt, vermutet ridndhte S-100B Konzentrationen als
Ursache fur das Voranschreiten des Zelluntergafg8][] Hohe S-100B-Werte im Serum
wirden dann fur ein aggressives Fortschreiten demsehéadigung und damit flr einen
ungunstigen Krankheitsverlauf sprechen.

Basierend auf dieser Theorie, halten die Autore@O@B zu einem frihen Zeitpunkt

(innerhalb der ersten 24 Stunden) fir aussagegyedftals NSE: S-100B Konzentrationen
geben vom frihen Beginn an Hinweise auf den fotdiesden Zelluntergang, wohingegen
erhohte NSE Konzentrationen wie auch z.B. pathetdg Veréanderungen in der Bildgebung
und im EEG bereits als Folge dieser Hirnschadigungverten sind. So kdnnte man S-100B
Werte vorzugsweise innerhalb der ersten 24 StunohehNSE Werte ab Tag 1 bis 3 zur

Prognoseeinschatzung heranziehen [123].

Um abschlieBend einen Uberblick tiber unsere ettatbai Ergebnisse zu geben, sind in der
folgenden Tabelle nochmals alle signifikanten Brgese zusammengefasst. Die Ergebnisse
aus dieser Tabelle beziehen sich auf die Gruppemieing nach gutem und schlechtem
neurologischen Outcome. Die Fallzahl entspricht geveils vorliegenden Datensatzen, die
zur Auswertung herangezogen werden konnten. Dieijgwlunkelgrau unterlegten p-Werte
waren nach Ausschluss der palliativ behandeltereftan nicht mehr signifikant.
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Fallzahl n

gutes Outcome

schlechtes Outcome

Signifikanz p

Geschlecht (m/w) 154 (96/58) 21 (10/11) 133 (86/47) p=0,038
Alter (=60 / >60) 154 (74/80) 21 (13/8) 133 (61/72) p=0,015
Beob. Kollaps (ja/nein) 130 (99/31) 23 (19/4) 107 (80/27) p=0,008
Anisokorie (ja/nein) 139 (19/129) 19 (0/19) 120 (10/110) p<0,001
Motoreaktion (pos/neq) 140 (37/103) 18 (10/8) 122 (27/95) p=0,001
Kontakt Tag 1-7 (ja/nein) 146 (18/128) 18 (9/9) 128 (9/119) p=0,015
Kontakt bei Entl. (ja/nein) 148 (25/123) 20 (16/4) 128 (9/119) p<0,001
PLR / Aufnahme (pos/neg) 139 (79/60) 19 (17/2) 120 (62/58) p<0,001
PLR 0-12h (pos/neg) 134 (87/47) 17 (16/1) 117 (71/46) p<0,001
Augendffnen Tag 1-7 (ja/nein) 135 (54/81) 17(12/5) 118 (42/76) p<0,001
GCS / Aufnahme 87 10 77 p=0,006
GCSnittel 3,7 GCSnittel 3,5
GCS / Verlegung 57 16 41 p<0,001
GCSnittel 8,1 GCSmittel 8,0

GCS Aufnahme €6/>6Pkte.) 87 (21/66) 10 (6/4) 77 (15/62) p=0,003
Burst-Supp. EEG (ja/nein) 93 (21/72) 11 (2/9) 82 (20/62) p=0,33

SEP patholog. Befund (ja/nein) 88 (56/32) 12 (5/7) 76 (51/25) p=0,046
AEP patholog. Befund (ja/nein) 73 (34/39) 10 (1/9) 63 (33/30) p<0,001
CT Normalbefund (ja/nein) 111 (42/69) 14 (10/4) 97 (32/65) p=0,034
CT aufgehob. Rindenzeichnung 111 (35/76) 14 (1/13) 97 (34/63) p=0,024
(ja/nein)

Laktat i.S. erhoht (ja/nein) 80 (59/21) 10 (4/6) 70 (58/12) p=0,007
NSE Tag 2 (Mittelwert) 57 7 - 21,1 ng/mlj 50 - 55,9 ng/ml p=0,017
NSE Tag 3 (Mittelwert) 72 9 - 22,4ng/mlf 63 - 68,5 ng/ml p<0,000
NSE Tag 4 (Mittelwert) 64 8 - 17,8 ng/ml| 56 - 68,2 ng/ml p= 0,019
S100 Tag 1 (Mittelwert) 44 5 - 0,4 ng/ml 39 - 4,7ng/ml p=0,001
S100 Tag 2 (Mittelwert) 53 7 - 0,9 ng/mi 46 - 1,3 ng/ml p=0,034
S100 Tag 3 (Mittelwert) 63 8 - 0,5ng/ml 55 - 2,3 ng/ml p=0,022
S100 Tag 4 (Mittelwert) 61 7 - 0,3 ng/ml 54 - 3,5 ng/mi p<0,001
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Tabelle 30: Ubersicht aller signifikanten Ergebaiasis samtlichen erhobenen Patientendaten.
Nach einem weiteren Ausschlussverfahren konntemri8er Patientengut sechs dieser oben
aufgefiihrten signifikanten Untersuchungsmerkmake dié aussagekraftigsten Pradiktoren
ermittelt werden.

(1) S-100 (Tag 1) und NSE (Tag 3),

(2) erstmaliges Augen offnen (innerhalb der erstefiage) und Lichtreaktion der Pupillen
(innerhalb der ersten 12 Stunden) sowie

(3) AEP und Normalbefund in der ersten Computerignaphie.

4.5 Fragebdgen

In zahlreichen Briefen und Fragebdgen wird einer seédrickende und frustrierende
Lebenssituation der betroffenen Patienten und déngehorigen geschildert.

Wiederholt wurde von den Angehorigen die Frage rdeain ,Warum?* und nach dem Sinn
gestellt: ,Am Anfang glaubt man, alles medizinigdldgliche unternehmen zu missen, um
das Leben, in welcher Form auch immer, zu erhaftepater macht man sich den Vorwurf,
warum man so egoistisch war und nicht einfach s&la konnte!"

In unserer Studie wurden alle noch lebenden Pateninabhangig von deren individuellen
neurologischen Status, fur die Fragebogenauswegnggschrieben.

Auf die 84 versandten Fragebdgen erhielt ich 37Avdnten. Leider waren nur 10 Fragebégen
von Uberlebenden Patienten bzw. deren Angehoriggediillt worden.

Auf den anderen 27 Ruckantworten war eine kurzezNe¢rmerkt: in den meisten Falle
waren die Patienten zwischenzeitlich verstorbedgesmwollten aus persénlichen Grinden zu
den Fragebdgen keine Stellung nehmen.

Einige der Angehdérigen machten sich grof3e Miuhewarduchten, mir in einem beigelegten
Brief ausfiuhrlich zu berichten. Bis ins Detail wardder Verlauf der Krankheit, die
Aufenthalte in den verschiedenen medizinischeni&hitungen und auch die Lebenssituation
vor und nach dem Ereignis beschrieben. Im AbschBityebnisse C. Fragebdgen* wurden
die zehn ausgefillten Fragebdgen im Einzelnen Ioiebhan.

Der jungste Uberlebende Patient (41 Jahre) erlamgté der globalen cerebralen Ischamie
sein Bewusstsein nicht wieder. Nachdem sich digr&bheson ihm trennte, waren auch die
Eltern mit der Situation Uberfordert und mussterenhSohn in ein Pflegeheim verlegen. Der
Vater gab fur seinen Sohn eine Lebensqualitdt v fliir sich und seine Ehefrau eine

Lebensqualitat von 5% an.
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Sieben Patienten erreichten zwar wieder ihr Bevgesgst blieben aber in alltdglichen Dingen
und Handlungen pflege- und hilfsbediirftig. Vier vibnen leben in einer Pflegeeinrichtung,
die anderen drei werden zu Hause von den Eheparamer/ oder Kindern gepflegt.

Drei der sieben Patienten waren zum Zeitpunkt deralBkung noch voll berufstatig, mussten
aber aufgrund der schwerwiegenden, bleibenden scdigelen Frihrente beantragen.

Fur vier Patienten lag die Lebensqualitat bei 0%, dine Patientin bei 5% und fir die
weiteren drei Patienten jeweils bei 25%, 30% un&50

Die nachsten Angehdrigen litten physisch und psgthunterschiedlich stark unter der neuen
Situation. Dabei war es nicht von maf3geblicher Badey, ob die Patienten zu Hause oder
im Pflegeheim lebten. Angehdrige von Patienten, idieeiner Pflegeeinrichtung betreut
werden, gaben eine Lebensqualitdt zwischen 0% Wb 9durchschnittlich 53%) an.
Angehdrige, die zu Hause die Pflege selbst tbereahrbeurteilten ihre Lebensqualitat
zwischen 50% und 75% (durchschnittlich 58%).

Zwei der befragten Patienten hatten sich im Vertauferholt. Einer der beiden Patienten war
zuvor noch berufstatig, beantragte aber wegen kiggniund koérperlicher Einschrankungen
seine Fruhpensionierung. Beide beschreiben einerenrzufriedenheit, diese schwere
Erkrankung, im Vergleich zu den vielen anderendignen Patienten, so gut tberlebt zu
haben. Beide wirden heute ihr Leben viel bewussher intensiver geniel3en. Aufgrund
korperlicher Einschrankungen und rascher Ermuditagkesichte die eine Patientin 60% auf
der Skala der Lebensqualitat. Der andere Patiepfiedet seine Lebensqualitat sehr hoch beli
90%.

In bisher durchgefiihrten Studien [89-90] [93-94]rde die Lebensqualitat von Patienten
nach einer primar erfolgreichen CPR, meist im Lamngerlauf von mindestens sechs
Monaten bis hin zu Jahren nach dem Ereignis, wnthts Um eine mdoglichst genaue
Auswertung zu gewahrleisten, wurden hierzu allegsli nur Patienten mit leichten bis
moderaten neurologischen Defiziten, insbesondere musreichendem kognitivem
Verstandnis, befragt. Patienten mit einem schweremrologischen Defizit oder in einem
vegetativen Status wurden, im Gegensatz zu ungeteeit, in die Befragung nicht mit
einbezogen.

Vor allem die aktuellen Studien befassen sich michitmit dem einzelnen Patienten, sondern
auch mit dem Patienten in seiner gesamten Umgelmibgeiner Familie und den pflegenden

Personen. Ziel ware eine individuelle Begleitungcmadem Krankenhaus- oder
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Rehabilitationsaufenthalt durch spezielle Forderudgr korperlichen und kognitiven
Funktionen sowie durch fachkundige Anweisung undl&&ng der Angehorigen.

Eine Studiengruppe [109] erfasst seit April 2007 eimer grof3en randomisierten Studie
samtliche Patienten, die nach erfolgreicher Reatmmanindestens zwei Wochen tberlebten
und in einer der teilnehmenden Kliniken im StdenNiederlande behandelt werden. Wie in
unserer Studie werden daflr alle Patienten, unappéarvon ihrer neurologischen
Einschrankung, befragt. Alle Patienten werden ieizéruppen unterteilt.

Die eine Gruppe wird schon wahrend des Krankenhdéesthalts von einem
Kriseninterventionsteam betreut. Diese individe@ketreuung umfasst regelmafige Besuche
und Beratungen durch eine speziell ausgebildetgyfitraft fur den Patienten, aber auch fur
die Angehdrigen. Diese intensive Betreuung findéhrend der ersten drei Monate nach der
Reanimation statt. Dabei soll insbesondere auf ikegnProbleme, emotionalen Beistand und
praktische Unterstlitzung eingegangen werden. Mativig zur Eigeninitiative und gute wie
ausfuhrliche Information fur Patient und Angehorigihlen ebenso zu den Aufgaben dieser
Betreuungsgruppe. Die andere Halfte wird wie bishmich betreut.

Ein Jahr nach der Reanimation werden dann Patiented Angehérige anhand
standardisierter Fragebdgen, wie z.B. EuroQuol6alify of life after brain injury,
Cognitive Failures Questionnaires u.a. intervieMidschliessende Ergebnisse wurden aktuell

noch nicht verdffentlicht.

Es besteht dringender Handlungsbedarf, Patienteh emer globalen, zerebralen Ischamie
mit unterschiedlich schwer ausgepragten Folgeschédsser und individueller nach der
Akutversorgung weiter zu betreuen. Das Ziel ware,Lletbensqualitat eines jeden einzelnen
Patienten zu verbessern, seine korperlichen urstigem Funktionen zu férdern, um auch

eine Wiedereingliederung in sein gewohntes sozldteteld zu ermdglichen.

4.6 Schlussfolgerung

Ziel unserer Arbeit war es, mogliche Prognosefakionach einer globalen, zerebralen
Ischamie zu evaluieren.

Einige Ergebnisse aus der korperlichen Aufnahmesutbung, aus den technischen
Untersuchungen und von den biochemischen Markergtere signifikante Unterschiede

zwischen den jeweiligen Gruppen.
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Im Vergleich aller durchgefiihrten Analysen, untesrigksichtigung der unterschiedlichen
Gruppeneinteilungen nach Uberleben, nach dem Owtceowie nach Ausschluss aller
palliativ behandelten Patienten, konnten insgesaut (bereinstimmende Ergebnisse
vorgestellt werden.

Die beiden Gruppen ,Uberleben* und ,Outcome“ untbieden sich lediglich in einem
Merkmal: hypodense Basalganglien in der Computestaphie waren flir ein
neurologisches Outcome nicht préadiktiv.

Nach weiterem Ausschluss aller Patienten unterd®atherapie waren funf zuvor signifikant
getestete Merkmale nicht mehr uneingeschrankt gaksaftig: (1) weibliches Geschlecht,
(2) GCS bei Aufnahme, (3) hypodense Basalganghieter Computertomographie, (4) Burst-
Suppression Koma und (5) S-100 am 2.Tag.

Mit einem Vergleich aller signifikanten Merkmale ke versucht, die aussagekraftigsten
Pradiktoren .fur unser Patientengut zu ermittelies® waren S-100 (Tag 1) und NSE (Tag 3),
erstmaliges Augen o6ffnen (innerhalb der ersten geJaund Lichtreaktion der Pupillen
(innerhalb der ersten 12 Stunden) sowie normale ABB Normalbefund in der ersten
Computertomographie

Diese Empfehlung sollte dazu beitragen, nach eiaegneitlichen Vorgehen maéglichst frih
eine Prognose Uber das spatere Outcome eines r@nzélatienten stellen zu kénnen.
Sicherlich sind solche Empfehlungen hilfreich. Ale= bleibt doch die Summation aller
erhobener Befunde im zeitlichen Verlauf, die didiwduelle Situation eines betroffenen
Patienten am genauesten darstellt.

Viele mdglicherweise storende Faktoren wie Sedgrwédhrend der Intensivmalinahmen,
unterschiedliche Bestimmungsmethoden von Laborpatenm, abweichende Beurteilung Bild
gebender Verfahren oder ungenaue Abschatzungededi@itiven Hypoxiezeit, lassen eine

einheitliche Empfehlung fiir eine Gesamtpopulatieredit nur eingeschrankt zu.

In unserer heutigen Gesellschaft stehen nebenlgdsalichen Erwartungen leider auch
wirtschaftliche Interessen hinter all diesen Stndie

Nochmals mochte ich betonen, dass nicht nur digo8kanomischen, sondern auch die
ethischen Gesichtspunkte bei dieser Diskussiont rdalBer Acht gelassen werden durfen -
insbesondere nicht fur die Patienten im vegetatStatus. Ob nun in Pflegeeinrichtungen
oder in eher seltenen Fallen von Familienangehbngesorgt, stellt der Patient unbestritten
in seinem wahrnehmungs- und kommunikationsloseniespflegeintensiven Zustand eine

aul3erordentliche psychische Belastung fiur die Adggan und auch fir die Pflegenden dar.
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Die Diskussion uber die Vielzahl ethischer Frager u@Probleme bleibt kontrovers und
schwierig. Und dennoch muss Konsens dariiber bestetess es sich beim apallischen
Patienten um einen lebenden Menschen handelt!
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Verwendete Abklrzungen:

CPR Kardiopulmonale Reanimation

PVS Persistent / Permanent vegetative State
EEG Elektroencephalogramm

PET Positronenemissionstomographie

ATP Adenosintriphosphat

ADP Adenosindiphosphat

PLR Pupillenreaktion auf Licht

GCS Glasgow Coma Scale

GOS Glasgow Outcome Score

SSEP Somatosensibel evozierte Potentiale
AEP Akustisch evozierte Potentiale

CT Computertomographie

MRT Magnetresonanztomographie

FLAIR Fluid-Attentuated Inversion Recovery
AAN American Association of Neurology

NSE Neuronenspezifische Enolase

S-100 Protein S100

BDNF brain-derived neurotrophic factor

EPO Erythropoetin

rt-PA recombinant tissue plasmonigen activator
TROICA Thrombolysis in Cardiac Arrest Study
NPH Nottingham Health Profile

ARDS Acute Respiratory Distress Syndrom
ETP Epilepsietypische Potentiale

Bl Barthel Index

COPD Chronic Obstructive Pulmonary Disease
n.s. nicht signifikant

n.E. nach Ereignis

p. pall p-Wert nach Ausschluss der palliativ beledien Patienten
p. gos p-Wert der Gruppeneinteilung nach GOS
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Anhang:
A) Barthel Index

Barthel Index (BI)

Essen Punkte
e Unabhingig, 1Bt selbstindig, benutzt Geschirr und Besteck 10
e Braucht etwas Hilfe, z.B. Fleisch oder Brot schneiden 5
e Nicht selbstindig, auch wenn o.g. Hilfe gewihrt wird 0

Bett/(Roll-)Stuhltransfer

e Unabhingig in allen Phasen der Tétigkeit 15
e Geringe Hilfen oder Beaufsichtigung erforderlich 10
o [Erhebliche Hilfe beim Transfer, Lagewechsel, Licgen/Sitz selbstindig 5
e Nicht selbstindig, auch wenn o.g. Hilfe gewihrt wird 0

Waschen
¢ Unabhingig beim Waschen von Gesicht, Hinden; Kédmmen, Zéhneputzen 5
» Nicht selbstindig bei o.g. Tatigkeit 0

Toilettenbenutzung

¢ Unabhingig in allen Phasen der Tatigkeit (incl. Reinigung) 10
e Bendtigt Hilfe, z.B. wg. unzureich. Gleichgewichtes od.bei Kleidung/Reinig. 5
s Nicht selbstindig, auch wenn o.g. Hilfe gewihrt wird 0
Baden

¢ Unabhiingig bei Voll- oder Duschbad in allen Phasen der Tétigkeit 5
o Nicht selbstindig bet o.g. Tatigkeit 0

Gehen auf Flurebene bzw. Rollstuhlfahren

¢ Unabhingig beim Gehen iiber 50 m, Hilfsmittel erlaubt, nicht Gehwagen 15
e Geringe Hilfe oder Uberwachung erforderlich, kann mit Hilfsm. 50 m gehen 10
o Nicht selbstindig beim Gehen, kann aber Rollstuhl selbstindig bedienen,

auch um Ecken und an einen Tisch heranfahren, Strecke mind. 50 m 5
* Nicht selbstindig beim Gehen oder Rollstuhlfahren 0
Treppensteigen
» Unabhingig bei der Bewiltigung einer Treppe (mehrere Stufen) 10
o benétigt Hilfe oder Uberwachung beim Treppesteigen 5
e Nicht selbstindig, kann auch mit Hilfe nicht Treppe steigen 0

An- und Auskleiden

e Unabhingig beim An- und Auskleiden (ggf. auch Korsett oder Bruchband) 10
¢ Bendtigt Hilfe, kann aber 50% der Tétigkeit selbstindig durchfithren 5
e Nicht selbstindig, auch wenn o.g. Hilfe gewihrt wird 0
Stuhlkontrolle

* Stindig kontinent 10
¢ Gelegentlich inkontinent, maximal einmal/Woche 5
e Hiufiger/stindig inkontinent 0
Urinkontrolle

¢ Stindig kontinent, ggf. unabhiingig bel Versorgung eines DK/Cystofix 10
e Gelegentlich inkontinent,max. einmal/Tag, Hilfe bei ext. Harnableitung 5
e Hiufiger/ stindig inkontinent 0
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B I.) Fragebogen fir den Patienten

Allgemeine Angaben

Name:
Anschrift:

Telefonnummer:

Ansprechpartner (fir telefonische Rickfragen):

Falls der Patient den Fragebogen selbst nicht Beisfkonnte, wer hat diesen stellvertretend
ausgefullt?
Name: Verwandtschafigheis:

Wohin wurden Sie nach dem Krankenhausaufenth&@tra3hadern verlegt?
In ein anderes Krankenhaus ja nein (bitte ardaBl

Wenn ja, in welches (Name, Ort):
In einen Rehabilitationsklinik ja nein (bitte amkizen)

Wenn ja, in welche (Name, Ort):

Fur die weiteren Fragen bitte jeweils die zutreffientwort ankreuzen.

Wo leben Sie aktuell?

o Krankenhaus

Rehabilitationsklinik
Pflegeeinrichtung

Zu Hause, Familienpflege

Zu Hause, hauslicher Pflegedienst

o O O O o

Zu Hause, selbststandig

Ilhr Familienstand vor der Erkrankung:

Ledig (Kinder: ja nein)
Verheiratet (Kinder: ja nein)
Eheahnlich  (Kinder: ja nein)

Geschieden (Kinder: ja nein)

135



Ihr aktueller Familienstand:

o0 Keine Veranderung
o Trennung vom Partner

o Neuer Partner

Wie hat sich Ihr Verhéltnis zu Freunden / Bekannterandert?
Gar nicht

Einige Freunde haben sich seit meiner Erkrankumgmid abgewendet

0
0
o Ich habe seither neue Freunde hinzugewonnen
0

Ich vermeide den Kontakt mit anderen Personen

Welche schulische Ausbildung haben Sie abgeschi@sse

o Gar keine
Hauptschule
Realschule
Hochschulreife / Abitur

o O O O

Sonstige (bitte angeben):

Ihre berufliche Tatigkeit vor der Erkrankung:
Arbeiter

Angestellter
Beamter
Selbststandiger
Schuler / Student
Hausfrau

Rentner / Pensionéar

O O O O O O o o

Arbeitslos
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Ihre berufliche Tatigkeit nach der Erkrankung:

Unverandert
Umschulung
Teilzeitarbeit

Ich habe gekiindigt
Ich wurde gekindigt
Arbeitslos

o O O O O O o

Frahrente / Frihpensionierung

Welche Aussagen treffen auf Sie zu? (Mehrfachangalmel mdglich)
o Dieses Ereignis hat meine Lebenseinstellung veréirdeh lebe heute viel bewusster
o Ich habe mich in meine heutige Situation eingeletat bin zufrieden
o Ich kann meine heutige Situation nicht akzeptiened habe oft keinen Lebensmut

mehr

Wie wirden Sie Ihre finanzielle Situation bescheei®
o Unverandert
0 Zusatzlich entstandene Lebenskosten durch meimarfdakng waren/sind gut durch
meine Versicherung abgedeckt
o Immense Zusatzkosten durch meine Erkrankung brachieh in finanzielle

Schwierigkeiten

Welche Konsequenzen ergaben sich nach lhrer ErurenKir Ihre Wohnsituation?
o0 Ich musste meine damalige Wohnung kiindigen unditmigezogen
o Ich habe die Wohnung meinen Bedirfnissen entspnechmgebaut
o Fur mich ergaben sich daraus keine Konsequenzeaigle&z meiner
Wohnungssituation

Wie lange waren Sie insgesamt seit der Wiederbatgbtationar in einem Krankenhaus bzw.

in einer Rehabilitationsklinik?
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Sonstiges (alles, was Ihnen personlich wichtiglessi):

Wie haben Sie sich im vergangenen Monat im Allgereigefihlt?
Ausgezeichnet

Sehr gut

Uberwiegend gut

Mal gut — mal schlecht

Uberwiegend schlecht

o O O O o o

Ganz schlecht

Wie oft haben Sie im vergangenen Monat unter Krarikh, kérperlichen Stérungen
Beschwerden oder Schmerzen gelitten?

o

Jeden Tag
Fast jeden Tag
Etwa die Halfte der Zeit

0
0
o Abund zu, aber weniger als die Halfte der Zeit
o0 Selten

0

Nie

Haben Sie sich wahrend dem vergangenen Monat dieprigefthlt?
0 Ja-so sehr, dass ich mir das Leben héatte nehémek

Ja — so sehr, dass mir alles egal war

Ja — fast jeden Tag sehr deprimiert

Ja — verschiedene Male ziemlich deprimiert

Ja — ab und zu etwas deprimiert

o O O O o

Nein, ich habe mich nie deprimiert geftihlt
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Haben Sie im vergangenen Monat Ihr Verhalten, Gedanken und lhre Gefuhle fest im
Griff gehabt?

o

o O O O o

Ja, absolut

Ja, gréf3tenteils

Im Allgemeinen schon

Nicht so gut

Nein, ich fihle mit etwas durcheinander

Nein, ich fihle mich sehr durcheinander

Haben Sie im vergangenen Monat unter Nervositat gdeen” Nerven gelitten?

(0]

o O O O o

Ja, so sehr, dass ich nichts arbeiten oder micBimge kimmern konnte
Sehr stark

Ziemlich stark

Etwas, aber genug, um mir zu schaffen zu machen

Ein bisschen

Gar nicht

Wieviel Energie, Schwung oder Vitalitat haben $meviergangenen Monat verspurt?

(0]

o O O O o

Ich war ganz voller Energie — hatte viel Schwung
Meistens ziemlich energiegeladen

Meine Energie schwankte ziemlich

Im Allgemeinen wenig Energie und Schwung
Meist sehr wenig Energie und Schwung

Uberhaupt kein Energie oder Schwung — ich fuhltehnaiusgelaugt

Im vergangenen Monat fuhlte ich mich niedergesamagnd betribt:

(0]

o O O O o

Nie

Selten
Manchmal
Ziemlich oft
Meistens

Immer
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Waren Sie im Allgemeinen angespannt oder habemBiergangenen Monat irgendwelche

Spannungen verspurt?

o

o O O O o

Ja, ich war immer oder meistens extrem angespannt

Ja, meistens sehr angespannt

Ich fUhlte mich mehrere Male ziemlich, aber nicheiwiegend angespannt
Ich fihlte mich ein paar Mal etwas angespannt

Meine allgemeine Anspannung war ziemlich gering

Ich fUhlte mich nie angespannt, hatte keinerleifdpagsgefuhle

Wie glucklich oder zufrieden waren Sie in lhrem eabm vergangenen Monat?

o O O O O o

Ausgesprochen gltcklich, ich hatte nicht zufriedesen kdnnen
Meistens sehr glicklich

Im Allgemeinen zufrieden

Manchmal ziemlich gliicklich, manchmal ziemlich uingilich

Im Allgemeinen unzufrieden, unglicklich

Immer oder meistens sehr zufrieden oder ungltcklich

Haben Sie sich im vergangenen Monat gesund gerfiglgeim die Dinge zu tun, die Sie

tun wollten oder mussten?

0]

o O O o o

Ja, absolut

Grolitenteils

Gesundheitliche Probleme haben mich in einigen tigieh Bereichen eingeschrankt
Ich war gerade genug gesund, um mich selbst zongas

Ich brauchte einige Hilfe bei der Selbstversorgung

Fur alle oder die meisten Dinge brauchte ich freiddie

Haben Sie sich im vergangenen Monat so traurignetng, hoffnungslos oder

problembeladen gefuhlt, dass Sie sich fragtenhohében noch einen Sinn hat?

(0]

o O O o o

Ganz extrem — so, dass ich dran war aufzugeben
Sehr stark

Ziemlich

Etwas — aber genug um mir zu schaffen zu machen
Ein bisschen

Uberhaupt nicht
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Im vergangenen Monat wachte ich erfrischt und ausgeuf:
o Nie

Selten

Manchmal

Ziemlich oft

Meistens

o O O O O

Immer

Haben Sie im vergangenen Monat wegen lhrer Gesitr8bryen oder Beflirchtungen
gehabt?
o Ganz extrem
Sehr stark
Ziemlich
Einige, aber nicht viele
Praktisch nie

o O O O o

Uberhaupt nicht

Hatten Sie im vergangenen Monat Grund sich zu fragle Sie den Verstand oder die
Kontrolle Gber Inr Handeln, Sprechen, Fuhlen oded&&htnis verlieren?
o Uberhaupt nicht
Nur ein bisschen
Etwas, aber nicht genug, um deswegen besorgt au sei
Etwas, und ich war ein bisschen besorgt deswegen

Etwas, und ich war ziemlich besorgt deswegen

© O O o o

Ja sehr, und ich war sehr besorgt deswegen

Im vergangenen Monat war mein Alltagsleben vollerd®, die mich interessierten:
o Nie

Selten

Manchmal

Ziemlich oft

Meistens

o O O O o

Immer
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Haben Sie sich im vergangenen Monat aktiv und salgwoll oder benommen und matt
gefuhlt?
o Jeden Tag sehr aktiv, schwungvoll
Meistens sehr aktiv, schwungvoll — niemals wirklidnommen, matt
Ziemlich aktiv, schwungvoll — selten benommen urattm
Ziemlich benommen und matt — selten aktiv , schwoltig

Meistens benommen, matt — nie aktiv, schwungvoll

o O O O o

Jeden Tag sehr benommen, matt

Waren Sie im vergangenen Monat angstlich, besalgt aufgeregt?
0 Ganz extrem — so stark, dass es mir fast tibel war

Sehr stark

Ziemlich

Etwas, aber genug um mir zu schaffen zu machen

Ein bisschen

o O O O o

Uberhaupt nicht

Im vergangenen Monat war ich ausgeglichen und meinar selbst sicher:
o Nie

Selten

Manchmal

Ziemlich oft

Meistens

o O O O o

Immer

Haben Sie sich im vergangenen Monat entspannt eladgen oder angespannt und aufgeregt
gefuhlt?
o Ich fihlte mich im ganzen Monat entspannt und gelas
Ich fihlte mich meistens entspannt und wohl
Im Allgemeinen flihlte ich mich entspannt, aber niemnal angespannt
Im Allgemeinen fihlte ich mich angespannt, aber chamal entspannt
Ich fuhlte mich meistens angespannt oder aufgeregt

o O O O o

Ich fUhlte mich den ganzen Monat meistens angesater aufgeregt
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Ich fUhlte mich im vergangenen Monat frohlich, besmgt und heiter:
o Nie

Selten

Manchmal

Ziemlich oft

Meistens

o O O O O

Immer

Ich fUhlte mich im vergangenen Monat mide, ausggjawerbraucht oder erschopft:
o Nie

Selten

Manchmal

Ziemlich oft

Meistens

o O O O O

Immer

Waren Sie oder fuhlten Sie sich im vergangenen Monger Druck, Stress oder Belastung?
o Ja-—fast mehr als ich aushalten oder ertragent&onn

Ja, unter ziemlich starken Druck

Ja, etwas mehr als gewdhnlich

Ja, etwas — aber nicht mehr als gewohnlich

Ja, ein bisschen

o O O O O

Uberhaupt nicht
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Wie hoch schatzen Sie Ihre Lebensqualitat ein? enuSie dazu bitte folgende Skala.
Markieren Sie Ihre Lebensqualitat mit einem Krebdie Skala reicht von 0 (entspricht dem
schlechtesten Uberhaupt denkbaren Wert) bis l&idbdenkbarer Wert). D.h. je hdoher der

Wert, desto besser ist Ihre Lebensqualitat.

Best denkbarer
Gesundheitszustand
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Schlechtest denkbarer
Gesundheitszustand
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B 1l.) Fragebogen fur Angehdorige

Allgemeine Angaben:

Name:

Anschrift:

Telefonnummer:

Welche Zeit hat Sie persdnlich am meistens belastet

(0]

0]
0]
(0]

Wahrend der Patient auf der Intensivstation war
Wahrend sich der Patient zur Rehabilitation in eareleren Klinik befand
Die Unterbringung des Patienten in einem Heim

Die Unterbringung des Patienten zu Hause

Wie haben Sie die Zeit nach dem Ereignis erlebtfe(bie zutreffendste Antwort wahlen)

o

(0]

Fur mich hat sich grundlegend nichts verandert

Mein Leben hat sich sehr verandert — ich mussté méw orientieren / organisieren,
bin aber mit meinen Leben zufrieden

Ich fihle mich mit der heutigen Situation Uberfatdend habe viel an Lebensqualitat

verloren

Wie hat sich lhr Verhaltnis zu Freunden / Bekannterdndert?

Unverandert

Aufgrund der neuen Situation musste ich Freundsehafufgeben

Einige Freunde haben sich seither von meiner Famaidlpewendet

Freundschaften wurden noch intensiver; Freundestiiteten uns tatkratftig

Freizeit:

(0]

(0]

(0]

Unverandert
Ich finde kaum noch Zeit meinen Hobbies nachzugehen
Ich habe mich umgestellt und den Patienten in miere&eitgestaltung

miteingebunden
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Sonstiges ( alles, was Ihnen persdnlich wichtiglemt):

Wie haben Sie sich im vergangenen Monat im Allgereigefihlt?
Ausgezeichnet

Sehr gut

Uberwiegend gut

Mal gut — mal schlecht

Uberwiegend schlecht

o O O O o o

Ganz schlecht

Wie oft haben Sie im vergangenen Monat unter Kraitkh, kérperlichen Stérungen
Beschwerden oder Schmerzen gelitten?
o0 Jeden Tag
Fast jeden Tag
Etwa die Halfte der Zeit

0
0
o Ab und zu, aber weniger als die Halfte der Zeit
0 Selten

0

Nie

Haben Sie sich wahrend dem vergangenen Monat dieprigefthlt?
0 Ja-so sehr, dass ich mir das Leben hétte nehamerek

Ja — so sehr, dass mir alles egal war

Ja — fast jeden Tag sehr deprimiert

Ja — verschiedene Male ziemlich deprimiert

Ja — ab und zu etwas deprimiert

o O O O o

Nein, ich habe mich nie deprimiert gefuhlt
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Haben Sie im vergangenen Monat Ihr Verhalten, Gedanken und lhre Gefuhle fest im
Griff gehabt?

o

o O O O o

Ja, absolut

Ja, gréf3tenteils

Im Allgemeinen schon

Nicht so gut

Nein, ich fihle mit etwas durcheinander

Nein, ich fihle mich sehr durcheinander

Haben Sie im vergangenen Monat unter Nervositat gdeen” Nerven gelitten?

(0]

o O O O o

Ja, so sehr, dass ich nichts arbeiten oder micBimge kimmern konnte
Sehr stark

Ziemlich stark

Etwas, aber genug, um mir zu schaffen zu machen

Ein bisschen

Gar nicht

Wieviel Energie, Schwung oder Vitalitat haben $meviergangenen Monat verspurt?

(0]

o O O O o

Ich war ganz voller Energie — hatte viel Schwung
Meistens ziemlich energiegeladen

Meine Energie schwankte ziemlich

Im Allgemeinen wenig Energie und Schwung
Meist sehr wenig Energie und Schwung

Uberhaupt kein Energie oder Schwung — ich fuhltehnaiusgelaugt

Im vergangenen Monat fuhlte ich mich niedergesamagnd betribt:

(0]

o O O O o

Nie

Selten
Manchmal
Ziemlich oft
Meistens

Immer
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Waren Sie im Allgemeinen angespannt oder habemBiergangenen Monat irgendwelche

Spannungen verspurt?

o

o O O O o

Ja, ich war immer oder meistens extrem angespannt

Ja, meistens sehr angespannt

Ich fUhlte mich mehrere Male ziemlich, aber nicheiwiegend angespannt
Ich fihlte mich ein paar Mal etwas angespannt

Meine allgemeine Anspannung war ziemlich gering

Ich fUhlte mich nie angespannt, hatte keinerleifdpagsgefuhle

Wie glucklich oder zufrieden waren Sie in lhrem eabm vergangenen Monat?

o O O O O o

Ausgesprochen gltcklich, ich hatte nicht zufriedesen kdnnen
Meistens sehr glicklich

Im Allgemeinen zufrieden

Manchmal ziemlich gliicklich, manchmal ziemlich uingilich

Im Allgemeinen unzufrieden, unglicklich

Immer oder meistens sehr zufrieden oder ungltcklich

Haben Sie sich im vergangenen Monat gesund gerfiglgeim die Dinge zu tun, die Sie

tun wollten oder mussten?

0]

o O O o o

Ja, absolut

Grolitenteils

Gesundheitliche Probleme haben mich in einigen tigieh Bereichen eingeschrankt
Ich war gerade genug gesund, um mich selbst zongas

Ich brauchte einige Hilfe bei der Selbstversorgung

Fur alle oder die meisten Dinge brauchte ich freiddie

Haben Sie sich im vergangenen Monat so traurignetng, hoffnungslos oder

problembeladen gefuhlt, dass Sie sich fragtenhohében noch einen Sinn hat?

(0]

o O O o o

Ganz extrem — so, dass ich dran war aufzugeben
Sehr stark

Ziemlich

Etwas — aber genug um mir zu schaffen zu machen
Ein bisschen

Uberhaupt nicht
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Im vergangenen Monat wachte ich erfrischt und ausgeuf:
o Nie

Selten

Manchmal

Ziemlich oft

Meistens

o O O O O

Immer

Haben Sie im vergangenen Monat wegen lhrer Gesitr8bryen oder Beflirchtungen
gehabt?
o Ganz extrem
Sehr stark
Ziemlich
Einige, aber nicht viele
Praktisch nie

o O O O o

Uberhaupt nicht

Hatten Sie im vergangenen Monat Grund sich zu fragle Sie den Verstand oder die
Kontrolle Gber Inr Handeln, Sprechen, Fuhlen oded&&htnis verlieren?
o Uberhaupt nicht
Nur ein bisschen
Etwas, aber nicht genug, um deswegen besorgt au sei
Etwas, und ich war ein bisschen besorgt deswegen

Etwas, und ich war ziemlich besorgt deswegen

© O O o o

Ja sehr, und ich war sehr besorgt deswegen

Im vergangenen Monat war mein Alltagsleben vollerd®, die mich interessierten:
o Nie

Selten

Manchmal

Ziemlich oft

Meistens

o O O O o

Immer
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Haben Sie sich im vergangenen Monat aktiv und salgwoll oder benommen und matt
gefuhlt?
o Jeden Tag sehr aktiv, schwungvoll
Meistens sehr aktiv, schwungvoll — niemals wirklidnommen, matt
Ziemlich aktiv, schwungvoll — selten benommen urattm
Ziemlich benommen und matt — selten aktiv , schwoltig

Meistens benommen, matt — nie aktiv, schwungvoll

o O O O o

Jeden Tag sehr benommen, matt

Waren Sie im vergangenen Monat angstlich, besalgt aufgeregt?
0 Ganz extrem — so stark, dass es mir fast tibel war

Sehr stark

Ziemlich

Etwas, aber genug um mir zu schaffen zu machen

Ein bisschen

o O O O o

Uberhaupt nicht

Im vergangenen Monat war ich ausgeglichen und meinar selbst sicher:
o Nie

Selten

Manchmal

Ziemlich oft

Meistens

o O O O o

Immer

Haben Sie sich im vergangenen Monat entspannt eladgen oder angespannt und aufgeregt
gefuhlt?
o Ich fihlte mich im ganzen Monat entspannt und gelas
Ich fahlte mich meistens entspannt und wohl
Im Allgemeinen flihlte ich mich entspannt, aber niemnal angespannt
Im Allgemeinen flhlte ich mich angespannt, aber chamal entspannt
Ich fuhlte mich meistens angespannt oder aufgeregt

o O O O o

Ich fUhlte mich den ganzen Monat meistens angesater aufgeregt
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Ich fUhlte mich im vergangenen Monat frohlich, besmgt und heiter:
o Nie

Selten

Manchmal

Ziemlich oft

Meistens

o O O O O

Immer

Ich fUhlte mich im vergangenen Monat mide, ausggjawerbraucht oder erschopft:
o Nie

Selten

Manchmal

Ziemlich oft

Meistens

o O O O O

Immer

Waren Sie oder fuhlten Sie sich im vergangenen Monger Druck, Stress oder Belastung?
o Ja-—fast mehr als ich aushalten oder ertragent&onn

Ja, unter ziemlich starken Druck

Ja, etwas mehr als gewdhnlich

Ja, etwas — aber nicht mehr als gewohnlich

Ja, ein bisschen

o O O O O

Uberhaupt nicht
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Wie hoch schatzen Sie Ihre Lebensqualitat ein? enuSie dazu bitte folgende Skala.
Markieren Sie Ihre Lebensqualitat mit einem Krebdie Skala reicht von 0 (entspricht dem
schlechtesten Uberhaupt denkbaren Wert) bis l&idbdenkbarer Wert). D.h. je hdoher der

Wert, desto besser ist Ihre Lebensqualitat.

Best denkbarer
Gesundheitszustand
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Gesundheitszustand
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