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Verwendung von 3-Blockern beim apallischen Syndrom

J. M. Huackl, D. Balogh, F. Gerstenbrand, W.
Hengl, E. Rumpl, H. J. Hoppe, H. Hormagl und
Th. Briicke

In: Betablocker. 1. Betadrenol-Sympo
shion: Frankfurt TI77. 1S 619 = T3
Hrg. v. K.H. Rahn und A. Schrey,
Urban und Schwarzenbergqg,

Miinchen - Wien -~ Baltimore 1978.

In der Folge der akuten Hirndruck-Sympto-
matik nach Schidet-Hirn-Traumen entwickelt
sich das apallische Syndrom. Es ist gekennzeich-
net durch das Coma vigile, durch die charakteri-
stische Korperhaltung und Motorik sowie durch
gesteigerte Primitivschablonen. Danceben treten
vegetative Dysregulationen auf. Eine Reihe von
Publikationen befaldt sich mit den Stoffwechsel-
veriinderungen beim apallischen Patienten. Da-
bei konnte gezeigt werden, dafd die Stoftwechsel-
rate bei diesen Patienten deutlich erhoht ist. In
die Behandlung dieses Zustandsbildes wurde das
System der Hyperalimentation eingefiihrt. Die
Hyperalimentation beriick sichtigt den erhéhten
Bedarf an Energic, ist aber auch ein Hinweis fiir
die massive Organbelastung, das hei3t vor allem
des Inselzellapparates und der Leber.

Gerstenbrand  und  Mitarbeiter  berichteten
1975 iiber das Verhalten der Karecholamine bei
schweren akuten Schiidel-Hirn-Traumen. Der
Patient mit einem schweren Schiidel-Hirn-Trau-
ma und anschlieBendem apallischem Syndrom
unterfiegt durch die sogenannte Emergency-re-
action einer extremen Herz-Kreislauf-Bela-
stung.

Das Ziel unserer Untersuchungen war es, zu-
niichst nachzupriifen, ob es beim schweren Hirn-

trauma mit anschlicBendem apallischem Syn-
drom zur vermehrten Noradrenalinausschiittung
kommt, ob diese vermehrte Ausschiittung mit
dem jeweiligen Zustandsbild korrelierbar ist, ob
die beobachteten Stoftwechselinderungen, die
Verinderung  der  Herz-Kreislauf-Situation
durch die KatecholaminerhShung  mitbedingt
sind und ob durch Sympathikolytika eine Besse-
rung herbeigefiihrt werden kann.

Material und Methodik

Vom Januar 1976 bis zum Oktober 1977 wur-
den an unserer Intensivstation 121 Patienten mit
Schiidei-Hirn-Traumen behandelt. Bei allen 121
Patienten bestand cin akutes Mittelhirn- bzw.
Bulbiirhirnsyndrom. 46 Patienten verstarben in-
nerhalb der ersten Stunden im Bulbiérhirnsyn-
drom, 11 weitere Patienten verstarben withrend
der folgenden Behandlungsperiode. Bei 28 Pa-
ticnten bildete sich innerhalb kurzer Zeit der
apallische Zustand zuriick. 36 Patienten befan-
den sich dber lingere Zeit im apallischen Syn-
drom und wurden an der hiesigen neurologi-
schen Universitiitsklinik - weiterbehandelt. Von
diesen 35 Patienten konnte bei 16 Patienten eine
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Abb 1 Verhahen des Noradrenaliog bey 16 Pa-
tenten mit apatlischem Syndron.
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Untersuchung iiber die Ausschiittung der Kuate-
durchgefiihrt werden.  Untersucht
wurden in regelmiiBigen Abstinden die Konzen-
tration des Noradrenalins und Adrenalins im Se-

cholamine

rum cur jeweils gleichen Tageszcit. Die Kate-
cholaminbestimmung erfolgte mit einer radioen-
symatischen Methode (Hortnagl). Aullerdem
wurden Blutdruck, Pulsfrequenz, EKG, Blut-
zucker. Insulinverbrauch, zugefithrte Energie,
Ammoniak und Cholinesterase untersucht.

Ergebnisse

Wic sich aus den bisherigen Untersuchungen
hei Patienten it Mittelhirnsymptomatik und
apallischem Syndrom ergab. zeigen sich wiihrend
der akuten Hirndrucksymptomatik niedrige bzw.
normale Noradrenalinwerte, Beim Ubcergang in
das apallische Syndrom kommt es zu cinem
signifikanten Ansticg des Noradrenalins,

Dicser Noradrenalinansticg bleibt meistens bis
sum Ausklung der Remission bestehen. In die-
sem Ablauf korreliert die neurologische Sympto-
matik mit den Katecholaminwerten in signili-
kanter Weise. Bei erncut auftretender Sympto-
matik cines Mittelhirnsyndromes tritt neuerlich
ein Abfall des Noradrenalin ¢in. Patienten, die
keine Remission aufweisen, zeigen keinen An-
sticg der Katecholamine. Patienten, bei denen
zusiitzlich cine lokale Schiidigung im Bereich des
Diencephalon anzunchmen ist, weisen beim
Auftreten der apallischen Symptomatik einen

Tabelle 1.

extremen Ansticg der Katecholamine mit gleich-
zeitig ausgepriigten Stoffwechselstorungen wie
Diabetes mellitus, Diabetes insipidus, Hyperna-
triimie, Leberausfallzeichen und Hyperpyrexie
auf,

Das Verhalten des Kreislaufes bei Patienten
mit akuter Mittelhirnsymptomatik und Uber-
gang in das traumatische apallische Syndrom
zeigt die Tabelle 1.

Nach einem leicht erhdhten Blutdruck und ei-
ner normalen bzw. erniedrigten Pulsfrequenz,
kommt es, bedingt durch den Cushing-Reflex,
wiihrend der ersten 5 Tage zu ciner signifikanten
Erhohung der Pulsfrequenz; spiter steigt auch
der Blutdurck weiter an. Daneben treten EKG-
Veriinderungen auf, die sich als Nuchschwan-
kungsstorungen sowice als Blockbildungen, aber
auch als Hypertrophiezeichen zeigen.

Bei 2 Patienten zeigte sich kein Ansticg der
Katecholaminwerte; bei diesen Patienten konn-
ten auch keine Zeichen einer Remission beob-
achtet werden, Den ersten Anstold zur Verwen-
dung von [3-Blockern gaben die Kreislaufstorun-
gen. Wie auf Tab. 1 zu schen ist, gelingt s, durch
die (-Blocker-Medikation eine Stabilisierung
von Blutdruck, Pulsfrequenz und den lbrigen
Herz-Kreislauf-Storungen zu erreichen, dies ist
aus einer Normalisierung bzw. Besserung auch
der EKG-Verinderungen ersichtlich. Bei den
vorher erwiihnten 2 Patienten ohne Anstieg der
Katecholamine wurden wegen der fehlenden ty-
pischen Kreislaufstorungen auch keine [3-Blok-
ker verabfolgt.

Kreislauffunktionen bei 16 Patienten mit apallischeny Syndrom.

Behandiungstag 2. 5. 10. 15, 20.  30.
systolischer Blutdruck 140 145 153 146 142 148
Pulsfrequenz 81 87 105 101 99 101
?&“ﬂiiﬁiﬂ isichien 30 40 60 50 40 40
% foensn 0 10 20 40 40 30
Betablocker medikation (Pat.) 0 3 11 14 13 11
Noradrenalin ng/ml 0,22 0,55 0,98 0,77 1,02 1,02
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Fabelle 2.

Encrgicautubn und Kohlenhydiastoliwechsel wihrend der Behandlungsperiode.

Behandlungstag 2.

5. 10. 15. 20.  30.

Energiezufuhr ki/Tag 3210

8170 12015 11595 12875 12205

Insulin /1000 kJ 482 49 S5 229 129 053

Blutzucker mg/100 ml
Noradrenalin ng/ml

15,7
02 05

1685 1748 1769 12,3 1084

098 077 102 1,02

Bei Patienten mit Mittelhirnsvimpromatik und
apallischem Syndrom crfolgt die Fnergiczutuhr
in den ersten Tagen hauptsachlich parenteral
und in langsam steigender Konzentration,

Der Hauptanteil an Encrgictriigern besteht in
Kohlenhydraten. Durch dic Medikation mit
B-Blockern. die urspriinglich zur Stabilisierung
der Herz-Kreislauf-Stérungen pedacht war, lie3
sich der Energicbedarf deutlich reduzieren. Dies
bedeutet, dall diec Encrgiczufuhr im apallischen
Syndrom  jetzt selten 12 500 kJ Gberschreitet,
was 3000 Kalorien entspricht. In Einzelfiillen
mulite dic Nuhrungszufuhr reduziert werden, da
sturke Gewichtszunahme auftrat. Insulinzufuhy
und Blutzucker ¢ntsprechen in der akuten Mit-
telhirnsymptomatik dem typischen Verhalten im
Postaggressionsstadium. Unter der Medikation
mit 3-Blockern kommt es trotz erhdhten Noru-
drenalinwerten — Noradrenalin wird als antiinsu-

lirer Faktor bezeichnet — zu ciner Normalisie-

Labelle 3

rung des Insulinverbrauches und der Blutzucker-
werte.

Dic Eiweillzufuhr betrug, damit eine ausgegli-
chene Stickstoffbilanz erreicht werden konnte,
vor Verwendung der [3-Blocker bis zu 2 g Eiweif3
pro Kilogramm Korpergewicht und Tag.

Scit der Einflihrung des neuen Systems ist eine
Menge von 1.5 g EiweiB pro Kilogramm Kérper-
gewicht notwendig. GesamteiweiB und Cholin-
esterase weisen in der Periode der schlechten
Energieverwertung einen Abfall auf, normalisie-
ren sich jedoch dann im Laufe der weiteren Be-
handlung als Zeichen der ausgeglichenen Stoff-

wechselsituation wieder. Das Ammoniak weist

ein unterschiedliches Verhalten auf. Dies ist z. T.
bedingt durch die schockbedingten Einschriin-
Kungen der Synthesefunktion der Leber, aber
auch durch die vielfach gleichzeitig bestehenden
Strecksynergismen.

Zwei charakteristische Fille sollen als Beispie-

Fosweilistothwechsel bei 16 Patienten mit den spezifischen Parametern.,

Behandlungstag 2.

5. 10. 15. 20. 30.

Proteinzufuhr g/Tag 17

AT %4e ®5 9 9,5

GesamtelwelB g/100 ml 66 62 62 63 6 8 67

Cholinesterase UA
Ammoniak pg/100 ml
Noradrenalin ng/ml

UD VB X5 BV B W5
05 ® n
Q2 05 09% 077

%5 8,5 B

1,02 1,02

71



2004

Blutdruck

L

IW||hl|||||||[||ll|,||l|l||I|||||||I||

L " i b 4
T e - T + +
200} Puls
L 2 ll. .- * !
100F » iw ""‘-h'.." .-...-J'q o
-.I.'. o ‘
' - 4 ' 4
L v LE L]
Noradr. (ng ml)
24 l b= B-BLOCKER sy
14
+ i + + +
0 10 20 30
Behandlungstage
Abb. 20 Blutdruck, Pulsfrequens und  Noradrenalinwerte

bei der Patientin W. E.

le demonstriert werden: Bei der 26jdhrigen Pa-
tientin W. E. mit cinecm Mittelhirnsyndrom und
anschlicBendem apallischem Syndrom blieb der
Noradrenalinwert withrend der Phase der Mittel-
hirnsymptomatik nicdrig, um dann beim Uber-
gang in das apallische Syndrom charakteristisch
anzusteigen.

Daneben kam es zu einem charakteristischen
Verhalten der Kreislaufwerte mit einer Pulsfre-
quenzerhohung bis 140 und zu einer Blutdruck-
steigerung. Nach (3-Blocker-Medikation kam es
zur Stabilisicrung der Kreislauffunktionen.

Beim 2 ljidhrigen Patienten G, M. zeigte sich
am 7. Tag ein massiver Noradrenalin-, aber auch
ein Adrenalinanstieg,

Gleichzeitig kam es zur Temperaturerhdhung
bis auf 42 Grad C, zum Pulsfrequenzanstieg, zu
einem Diabetes insipidus und mellitus sowie z..
Leberausfallszeichen. Daneben bestand  eine
Hypernatriiimic, cine periphere Vasokonstrik-
tion mit einer erosiven Gastritis und blutendem
Druckulkus im Osophagus. Diese Symptome
und das neurologische Bild wiesen aut eine zu-
sitzliche dienzephale Stérung hin. Durch eine
massive Blockade mit einem (3-Blocker, Debri-
soquain, Hydergin und Sedativa konnte die du-
BBerst bedrohliche Symptomatik abgefangen wer-

Blutdruck Abb. 3. Blutdruck, Pulsfrequenz
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den. Beim Patienten stellte sich das Vollbild des
apallischen Syndroms ein, das cine auffallende
Remission zeigte,

Diskussion

Aus unseren Beobachtungen crgibt sich, duld
¢s beim Eintritt in das apallische Syndrom sum
Ansticg der Katecholamine. vor allem aber des
Noradrenalins kommt. Dieser Ansticg bedimgt
spezifische Storungen des Hlerz Kreslanl Sy
stems, aber auch im Stoffwechselbercich. Die
Kreislaufbelastung  kann  in
Kreislaufversagen luhren. Die Medikation i

Finzellallen  7u

fi-Blockern bedingt cine Besscrung. i viclen
Eillen aber auch cine Normalisicrung der Kreis-
laufstorungen. Die Dosierung der [3-Blocker war
anfangs z. T. zu niedrig. Bei 3 Patienten. die wir
i der letzten Zeit mit 200 bis 300 mg Buprano-
lol pro Tag behandelt haben, pelang es. dic Puls-
frequenz unter Y0 zu halten. Bei diesen Paticn-
ten trat keine Zunahme von pathologischen
EKG-Verdnderungen auf. Der Beginn der |
Blocker-Therapie soll dann erfolgen. wenn das

Ubergangsstadium  zum  apallischen  Syndrom
cintritt und ein typischer Pulsfrequenzansticg
beobachtet werden kann,

Dic Therapie mul} bis zur Normalisierung von
Blutdruck und Pulstrequenz weitergefiihrt wer-
den. Eine zusitzliche Gabe von Debrisoquain
seigt sich in vielen Fillen als glinstig.

Der energiesparende Effekt der [-Blocker
heim apallischen Syndrom ist schwerlich auf cine
direkte Beeinflussung des Stoffwechsels zurtick-
sulithren, sondern durfte hauptsiichlich durch
dic Kreislaufnormalisicrung und den Sauerstoff-
sparcffekt bedingt sein. Bei unserem Patienten-
put war dic bisher gebrauchte Hyperalimentation
von 16 500-23 000 kJ nicht mehr notwendig,

Zusammenfassend kunn gesagt werden, dald
die Einfuhrung der B-Blocker in die Behandlung
des apallischen Syndroms dic Emergency-reac-
tion giinstig beeinflussen diirfte, wodurch eine
Besserung der Kreislaufsituation entsteht und
vin Encrgiespareffekt eintritt.
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