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Prognostic Value of the Cerebral Perfusion Pressure
in Cerebral Monitoring

Zusammenfassung. Bei 20 Paticnten mit einem Mittel-
hirnsyndrom. bzw. einem Bulbirhirnsyndrom ver-
schiedener Auspriigung und unterschiedlicher Atiolo-
gie wurde iiber eine Zeitspanne von -6 Tagen konti-
nuierlich der intraventrikuliire Druck und der syste-
misch arterielle Druck gemessen. Der sich daraus er-

gebende zerebrale Perfusionsdruck (ZPD) wurde auf

scine Relevanz tir das Auftreten einer Cushing Ant-
wort (CA). sowie ciner vasomotorischen Paralyse
(VP) und auf seine prognostische Aussagekraft tir
das Ausmal einer zercbralen Schiidigung Gberprift.
Die relative zerebrale Hypoxie bei einem ZPD von
50 mmllg und darunter stellt einen favorisicrenden
Faktor fir das Aultreten einer CA dar. Unterhalb
von 25 mmHg konnte mit Regelmiifigkeit cine VP
nachgewiesen werden. Die CA zeigt eine enge Bezic-
hung zum Stadium 3 und 4 des akuten sckundiren
Mittelhirnsyndroms. kann aber nur als eine von meh-
reren mOglichen Ursachen im Pathomechanismus an-
gesehen werden. die zur obligaten Hypertonie beider
Stadien fiithren. Eine VP war nur im Bulbirhirnsyn-
drom nachzuweisen und mufl prognostisch als ein
ungiinstiges Stadium der zerebral vaskuliiren Dekom-
pensation gewertet werden. Fir das Ausmall der zu
erwartenden zerebralen Schiidigung erweisen sich die
ZPD-Werte als gut verwertbare prognostische Para-
meter. Die kontinuierliche Bestimmung des ZPD stellt
somit fiir die zerebrale Uberwachung cine wichtige
Methode dar.

Der zerebrale Perfusionsdruck (ZPD) stellt neben der
Vasomotorik. den Flicleigenschaften des Blutes und
den Gegebenheiten im Bereiche der Mikrozirkulation
cinen bestimmenden Faktor fir die zerebrale Blutver-
sorgung dar. Der ZPD ergibt sich aus der Difterenz
zwischen dem mittleren arteriellen und mittleren in-
trakraniellen Druck. wobei angenommen wird. dal
der intrakranielle Druck ident mit dem vendsen ist.

Die kontinuicerliche Messung des arteriellen Druckes.
wie auch des intrakraniellen. ist fiir die Bestimmung
des ZPD Voraussetzung,

Nach Ergebnissen aus Tierversuchen von Zwet-
now 1970 und Rowan et al. 1972 bleibt die zerebrule
Durchblutung in einem weiten Schwiankungsbereich
des ZPD konstant. Das Phiinomen der Autoregula-
tion wurde von Miller und Adams [15] der Autoregu-
lation der zerebralen Durchblutung aut Grund von
Blutdruckschwankungen gleichgesetzt. Die zerebrale
Durchblutung bleibt bei Schwankungen des ZPD nur
so lange konstant. als die Autoregulation fiir den arte-
riellen Druck erhalten ist [18]). Von Cushing wurde
1901 (3] die Verinderung des systemischen artericllen
Druckes als Antwort aut einen Anstieg des intrakra-
nicllen Druckes erstmals dibersichtlich  beschricben
und quantifiziert. Cushing konnte im Tierexperiment
nachweisen. dafl bei einem Anstieg des intrakraniellen
Druckes bis zu Werten des arteriellen Druckes nicht.
wie bis dahin angenommen wurde, der Tod des Tieres
durch Gehirnischiimie die Folge ist. sondern ein arte-
ricller Druckanstieg eintritt. Dadurch wird die Aul-
rechterhaltung der zerebralen Durchblutung garan-
tiert. Der artericlle Druckanstieg wird in der Regel
von einer Bradykardie begleitet. kann aber auch mit
ciner Tachyvkardie. bezichungsweise der Folge von
beiden einhergehen. Respiratorische Veriinderungen
kénnen ebenfalls beobachtet werden. Unier diesem
Symptomenkomplex wird heute die Cushing-Antwort
(CA) verstanden.

Auf Grund einer Reihe experimenteller Arbeiten
[3. 7. 8. 21. 25, 26] konnen als Ort der Steuerung
dieser vasopressorischen Antwort der Boden des Vier-
ten Ventrikels. wie auch Abschnitte des zervikalen
und thorakalen Riickenmarkes angenommen werden,

Uber den ausldsenden Reiz fiir cine €\ hestehen
unterschiedliche Auffassungen. Von Cushing [3] als
auch neuerlich von ciner Reihe anderer Autoren (18,
21, 25, 26] wird die Meinung vertreten. datd dic Hyp-
oxie beziehungsweise der niedrige pH-W ert am Boden
des Vierten Ventrikels zum Ansticg des Blutdruckes
fithren. Guyton und Sattertield [7]. Weinstem etal.
[25]. vor allem aber Hoft und Reis [N hammen aul
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Grund von Tierexperimenten zu dem SchluB, dafl
Druck und Dehnungsreize am Boden des Vierten
Ventrikels die spezilischen Auslosemechanismen fiir
die CA darstellen. Fiir das Auftreten der Cushing-
Antwort bei einem intrakraniellen Druckanstieg mit
Masscenverschiebung und dem ,.downward displace-
ment* des [irnstammes konnte im Tierexperiment
von Thompson et al. 1959 [21] sowie Weinstein et al.
1968 [26] die Verformung des Hirnstammes und die
damit verbundene Ischiimie als Auslosefaktoren nach-
gewiesen werden.

Von Langfitt et al. [10, 11] wurde auf Grund der
Experimente an Rhesusaffen mit einer kiinstlichen in-
trakranicllen Raumverdringung die vasomotorische
Regulation und die Verinderungen des intrakraniel-
len Druckes in vier Stadien unterteilt, und zwar das
Stadium der rdumlichen Kompensation, das Stadium
der Druckwellen. das Stadium der progressiven De-
kompensation und das Stadium der irreversiblen De-
kompensation. Mit dem Anstieg des intrakraniellen
Druckes vermindert sich der GefiiBtonus. Die daraus
resultierende Vasodilatation verursacht einen zusitz-
lichen Anstieg des intrakraniellen Druckes. Bel Fort-
bestehen dieser Sttuation kommt es zu einer zuneh-
menden zerebralen Hypoxie. Die Druckdifferenz zwi-
schen Blutdruck und intrakraniellem Druck (Perfu-
stonsdruck) wird zu gering. um eine ausreichende ze-
rebrale Durchblutung aufrecht zu erhalten. [n der
Endphase dieser Vorginge stellt sich die vasomotori-
sche Paralyse (VP) ein, ein Zustand. bei dem alle
vasomotorischen regulutiven Reaktionen erldschen.
Duas intrakranielle Volumen bewegt sich dabei in di-
rektem Verhiiltnis zum Blutdruck, der sich passiv auf
den intrakraniellen Druck tbertriigt und weitgehend
dessen Wert erreicht.

Vegetative Regulatiensstorungen. im besonderen
der Blutdruckuanstieg und die Tachykardie. sind eines
der Kardinalsymptome beim akuten Mittelhirnsyn-
drom Stadium 3 und 4. der Kreislaulzusammenbruch
ist fir das Bulbdrhirnsyndrom charakteristisch (Pia
1956; Mc¢ Nealy und Plum [962; Gerstenbrand 1967
Gerstenbrand und Liicking 1970).

Der Blutdruckanstieg stellt somit nicht nur eine
CA im klassischen Sinne dar. sondern ist auch durch
die Entkoppelung mesenzephal-dienzephuler vegetati-
ver Regelkreise zu erkliren. Fiir die Entkoppelung
sprechen guch die Feststellungen von Hoff und Reis
[8]. Diese Autoren konnten zeigen. dald im Tierexperi-
ment nach einer Dezerebration die CA potenziert
wird. Dariiber hinaus kann die CA auch durch par-
allel auftretende lokale Reize ausgelést werden oder
uber unabhiingig von cinem Mittelhirnsyndrom aut-
treten, wie z.B. bel ciner Blutung i den Vierten
Ventrikel oder einer respiratorisch  bedingten
Hypoxie.

Die prognostische Aussagekraft des ZPD  bei
~schwersten Komazustinden™ war chenso wie seine
Beziehung zur CA und VP das Ziel dieser Untersu-
chungen.
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Methode und Krankengut

Bei 20 Patienten mit .schweren Komazustinden™ wurde konti-
nuierlich Gber 16 Tage der intraventrikuliire Liquordruck und der
arterielle Druck gemessen. Es hundelt sich durchwegs um Komazuo-
stinde mit den Symptomen cines Mittelhirn- oder Bulbirhirnsyn-
droms. die eine Respiratorbehandlung notwendig machten. Im cin-
zelnen hundelt es sich um 13 Patienten mit schwersten Schidel-
Hirntraumen bei Polytraumatisierung, bei 2 Patienten bestand eine
Subarachnoidalblutung. bei | Paticntin eine Eklampsie. bei 2 Pu-
tienten cin ischiimischer Hirninlfarkt, bel je 1 Patienten lugen eine
Enzephalitis sowie ein akutes metabolisches Koma vor. 16 Patien-
ten verstarben im Bulbdrhirnsyndrom. bei 4 kam es zur Entwick-
lung cines apallischen Syndroms. Bei den verstorbenen Patienten
konnten durchwegs morphologische Befunde erhoben werden. die
die klinische Diagnose bestitigten.

Fiir die Messung des intraventrikuliiren Druckes (IVD} wurde
liber em frontales Bohrloch ein Katheter in dus Vorderhorn eines
Seitenventrikels gelegt. Der systemisch arterielle Druck wurde in
der Arteria radialis gemessen. Zur Registrierung wurden Statham
Druckwandler sowie die Verstirker- und Registricreinheit der
Firma lellige verwendet. Aul” Einzelheiten der Untersuchungstech-
nik sofl im Detail i cinem spiiteren Bericht eingegangen werden.

Ergebnisse

Die Auswertungen der Kurven iiber den Zusammen-
hang zwischen dem ZPD und dem Auftreten einer
CA. bzw. einer VP, ferner die Beziehung der Klinik
zur CA und VP. wie auch dic Aussagekralt des ZPD
flir dus zu erwartende Ausmall ciner zerebralen
Schidigung. sind aus den Tabellen 15 zu ersehen.
Sie sollen im Folgenden zusammengefal3t dargelegt
werden:

1. Beieinem ZPD {iber 100 mmHg konnte nie cine
CA beabachtet werden. Bel Werten des ZPD zwischen
50 und 100 mmHg und unterhalb 50 mmHg liel3 sich
eine CA in etwa der Hiiltte aller Fille feststellen (Ta-
belte 1). Ein Beispiel fiir einen raschen Blutdruckan-
stieg infolge eines intrakraniellen Druckanstieges bel
einem ZPD zwischen 60 und 71 mmllg zeigt die Ab-
bildung 1.

2. Bei Werten des ZPD unter 25 mmHg hef sich
mit grofler RegelmiBigkeit eine VP beobachten (Ta-
belle 2). Nur einmal konnte in diesem Bereich eine
CA gefunden werden (Abb. 2).

3. Eine VP lieB sich auch oberhalb 25 mmlg be-

Tabelle 1. Beziehung der Cushing-Antwort zur Hhe des zerebralen
Perfusionsdruckes (ZPD). Konnte bei einem Pulienten cine Cush-
ing-Antwon registriert werden. so wurde dies mit positiv bezeich-
net. Emisprechend dem Auspungswert des zerebralen Perfusions-
druckes bei Beginn der Cushing-Antwort erfolgte die Einreihung
in cine der ohen angefiihrien drei Gruppen. Mit Cushing-Antwort
negativ wurden diejenigen Patienten bezeichnet. die withrend der
gesamten Registrierung keine Cushing-Antwort aufwiesen

Cushing-Antwaort (N 20) Positiv Negativ
7P > 100 mmity 0 3
ZPI 50100 mmiHg 7 f
ZPD <50 mmllg 2 2

9 il
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Abb, 1. Rascher Blutdruckanstice (SAP) aulerund cines Ansticpes
des intraventrikuliren Druckes (ICP). CPP, zerebraler Perfusions.
druck (eerehral perfusion pressure}

Tabelle 2. Bezichung der vasomeotorischen Paralyse zum zerebralen
Perfusionsdruck (ZPD). Patienten. bei denen eine vasomotorische
Paralyse registriert werden Konnte, wurden mit positiv bezeichnet,
Die Einreihung in cine der drei Druckgruppen ertfolgte nach dem
gemessenen zerebralen Perfusionsdruck withrend der vasomoto-
rischen Paralyse. Mit negativ warden dicjenigen Patienten klassati-
zierl, bei denen keine vasomotorische Paralyse nachgewiesen wer-
den konnwe. Die Gruppen Fir den ZPD warden aulgrund des nied-
rigsten gemessenen ZPD [y mindestens 14 min gebildet.

Vasomotorische Paralyse (A 20) Positiv Negativ
ZPD > 50 munll g 3 7
ZPD 2550 mmlig 2 3
ZPD <2 mmllg 2 (t
] | (
7.3.76
— 200
+ 150 b
SAP . 'W
mmHg [ M s R
= 50 I R . 4 4
L @ ‘
CPP=25-19 mmHg
80
icp [ Enamets
mm Hg 40 e
29
-0
TK & Bba \ 10 Min. 50 Min. spater

Abb. 2. Langsamter Ansticg des urtericlien Druckes (SAP) als Folge
eines chunso langsumen Ansticges des intrakranielen  Druckes
(JCPy bel cinem zerebralen Perfusionsdruck (CPPY von unter
25 mmidy

obachten. wie dies in Abbildungen 3 und 4 zu erken-
nen ist, Der intraventrikuldre Druck hat in diesen
Fillen nicht die Werte des arteriellen Druckes er-
reicht. Eine Erkldrung daltr ergibt sich hei 2 Patien-
ten durch einen Liguorabllufl aufegrund der osteoplu-
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Ahh, 3, Bild einer vasomotorischen Parabvse (VP Der arterielle
Druck (§4P) iibertrigt sich passiv aul den intruventrikuliren
Druck (/CP)

1S SRR
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Abb. 4. Vasomotorische Paralyse mit spontunen und rhythmischen
Blutdruckschwunkungen (S4£). die sich passiv aul den infruventri-
kuldren Druck (£CP) tibertragen

stischen Trepanation bei bestchenden Bohrlochern
bzw. durch dic nachgewiesene Schiidelbasistraktur.
Bei weiteren 3 Patienten bestand eine kinstlich ange-
legte, kontinuierliche Liquordrainage. Fiir das Aut-
treten einer VP diirfte aber auch die metabolische
Azidose eine Rolle gespielt haben, die nicht immer
ausschlieflich auf eine zerebrale Hypoxie zurlickzu-
fiuhren war.

4. In 6 Fallen konnte gleichzeitig das Liquor-pll
bestimmt werden (Tabelle 3). Daber zeigte sich. daB
bei § Patienten das Liquor-pH zum Zeitpunkt ciner
VP unter 7,30 lag und nur einmal iber diesen Wert
angesticgen war.

5. Eine enge Beziehung der CA zur Phase 3 und
zum Vollbild des sekundiren akuten Mittelhirnsyn-
droms war gegeben (Tubelle 4). Unabhingig davon
bestand bei 18 von den 20 untersuchten Patienten
tiber weite Strecken eine arterielle Hypertonie. die
nicht von einem erhdhten intrukraniclien Druck be-
gleitet war. Nur in 2 Fillen war die Hypertonie nicht
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Tabelle 3. Bezichung des Liguor-pll’s zur vasomaotorischen Para-
lyse

Ligquor-pH wiihrend ciner vasomotorischen Paralyse (N-0)
4y L

Liguor-pil Zahl der Fiille

>7.30
<7.30

o —

Tabelle 4. Hiufigkeit des Aufiretens einer Cushing-Antvort (CA)
und einer vasomaotorischen Paralyse (VP withrend verschiedener
Stadien des Nlivelhirnsyndroms und Bulbirhirnsyndroms

(N 20y CA vy

pos. neg. pos. neg.

Mittelhirn-Syndrom

Phuse 1

Phise 2 2 2
Phase 3 3 3 3
Phase 4 5 — 4
Bulbirhirn-Syndrom
Phase | | H 2 |
Plhuse 2 — 4 N

El Il 10 1

Tahelle 5. Der zerebrale Perlusionsdruck (2P und scine Bezie-
hung zur Uberfehbensrate. Dic Unterteilung des ZPD in dret Grup-
pen erfolgte aufgrund des niedrigstien Wertes (e die Dauver von
mindestens [ min

(N 200 Verstorhen Uiherleht
ZPD >3ummblg th |
ZPD 25 S0mmHg 8 3
ZPD =25 mmHg by ]

16 4

nachweisbar. was auf die laufende Therapie, bzw, aul
ein frihzeitiges Versagen der vasopressorischen Regu-
tation zurtickgeftihrt werden kunn.

6. Die bei 10 Patienten nachweisbuare Vasopara-
lyse war ausschlieBlich in der Ubergangsphase und
im Vollbild des Bulbdrhirnsyndroms (BHS 1 und 2)
zu registrieren. Im zeitlichen Zusammenhang ging sie
parallel damit etnher oder hat den endgiiltigen Kreis-
laulzusammenbruch antiziprert. Alle 10 Patienten die-
ser Gruppe verstarben unnuttelbar in den lolgenden
Stunden. Nur einmal konnte das Phiinomen der VP
auch cinige Tage vor dem Exitus beobuachtet werden
und war zwischenzeitlich reversibel.

7. Betreffend die Aussagekraft des ZPD [ir das
zu erwartende Ausmald einer zerebralen Schidigung
konnte festgestellt werden (Tabelle 5). dall m der
Gruppe mit einem ZPD dber 50 mmblg von 2 Patien-

T

ten einer {iberlebt hut, ein zweiter verstarb, jedoch
nicht an einer zerebralen Ursache. In der zweiten
Gruppe mit einem ZPI> zwischen 25 und 50 mmHg
iberlebten von & Patienten 3. Alle Patienten mit ci-
nem ZPD unter 25 mmlig sind verstorben,

Diskussion

Aus den dargestellten Ergebnissen ist eine Beziehung
des ZPD zum Auftreteneiner CA abzuleiten. Oberhalb
cines ZPD von 100 mmHg konnte keine CA registriest
werden. Unterhalb 166 mmHg und bis zu einem Wert
von 23 mmllg scheint durch die relative zerebrale
Hypoxie ecine Forderung der CA zu entstehen. zumal
diese auch schon bet wesentlich niedrigeren Werten
als dem  diastolischen und  systolischen arteriellen
Druck auftritt. Die nahezu bei allen Patienten. auch
bei Fillen mit normalem intrakranielien Druck festge-
stellte Hypertonie bestitigt dic Tatsache. daff die im
Rahmen des akuten sekundidren Mittelhirnsyndroms
aultretende Blutdrucksteigerung ein inhiirenter Be-
standteil des akuten Mittelhirnsyndroms ist und nicht
als  Ausdruck  eines  gesteigerten  intrakraniellen
Druckes bzw. einer klassischen CA gewertet werden
muB. Die Mangeldurchblutung am Boden des Vierten
Ventrikels {21, 26]. verursacht durch die supratento-
riclle  Raumverdringung mit  Muassenverschicbung
und downward displacement des Hirnstammes, kann
als weitere Ursache filir das Auftreten eier Vasopres-
soren-Reaktion verantwortlich angenommen werden.
Die beim akuten Mittelhirnsyndrom regelmiiBig zu
beobuchtende arterielle Hypertonie 1st  demnach
wiahrscheinlich multilaktorieller Genese. Wenn aus
der CA aul eine zerebrale Kompression m bedroh-
lichem Ausmall geschlossen werden mull. kann das
Auftreten einer VP als Himwels fiir eine sehr schlechte
Prognose gewertet werden. Alle 10 beobuchteten Pa-
tienten mit etner VP verstarben mnerhalb weniger
Stunden bzw. weniger Tage. Die VP steht, wie gezeigt
werden konnte. in enger Beziehung zum ZPD. Unter-
halb eines ZPD von 25 mmHg tritt sie nahezu kon-
stant aut” und wird von einer Azidose der extrazelluli-
ren Fliissigkeit begleitet. thre enge Bezichung zum
Bulbérhirnsyndrom und damit auch zum endgiltigen
Zusammenbruch des Kreislaufes kann unter anderem
auch mit der foraminalen Hermiation erklirt werden.
Im Tierexperiment konnte von Hoft und Reis [X] ge-
zeigt werden. dall durch eine Durchtrennung des
oberen Rickenmarkes die Vasopressorenantwort auf
einen intrakraniellen Druckanstieg erlischt.

Die gute Prognose fiir die Riickbildung des Mittel-
himsyndroms. bzw. cines Ubergangsstadiums zum
Bulhiirthirnsyndrom (BHS 1} bei cinem ZPD  dber
S0 mmHg. der kritische Bereich zwischen 25 und
50 mmHg und die schlechte zerebrile Prognose unter-
halb 25 mmHg, sind Ergebnisse, die sich mit den An-
giben von De Rougemont [22] decken.

Wie aus den eigenen Untersuchungen geschlossen



78

werden kann. ist es in erster Linie der niedrige Blut-
druck. seltener der intrakranielle Druck. der zu cinem
schlechten ZPD fiihrt. Als Ursache fiir die systemisch
artericlle Hypotonie, bzw. die relative Hypotonie. bei
cinem erhohten intrakraniellen Druck. kommt in er-
ster Linie ein primires Kreislaufversagen extrakra-
nieller Genese in Frage. Schliefilich auch ein Versagen
der Vasopressorenantwort. wie etwa durch ecinen gra-
ducllen Ansticg des intrakraniellen Druckes [10. 11].

Da schon ein kurzfristiger Abfall des ZPD folgen-
schwer ist und die CA als auch die VP eine enge
Bezichung zur Grofe des ZPD erkennen lassen. er-
weist sich die kontinuierliche Bestimmung des ZPD
als ein wichtiger Parameter fiir die zerebrale Uberwa-
chung. Analog dem EK G als Uberwachungskriterium
ftir die Herztitigkeit ist ein Alarmsystem zu empfeh-
len, das frihzeitig Werte des ZPD unter 50 mmHg
signalisiert.
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