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Trotz neuer Erkenntnisse aus der Grund-
lagenforschung und Fortschritten in der
intensivmedizinischen Therapie des Scha-
del-Hirn-Traumas (SHT) in den letzten
Jahren bleibt die Sterblichkeit der vorwie-
gend jungen Patienten mit schwerem SHT
seit Jahrzehnten unverindert hoch [27, 51,
53, 63, 97]. Die tiberlebenden SHT-Patien-
ten weisen zu einem groflen Teil neuroko-
gnitive Defekte sowie psychiatrische Veran-
derungen mit emotionalen und psychoso-
zialen Alterationen auf 33, 54, 80]. In den
USA tibertrifft das SHT mit 56.000 Todes-
fallen und 1,8 Mio. neuen Fillen pro Jahr
die Inzidenz anderer neurologischer Er-
krankungen wie den zerebrovaskuldren
Insulten oder der multiplen Sklerose um
ein Vielfaches [12, 16, 55].

In Deutschland werden jihrlich ca.
300.000 Patienten wegen eines SHT statio-
nar behandelt [11, 24]. Die Sterblichkeit ist
hierbei mit 35-50% bei Patienten mit schwe-
rem SHT hoch und beruht vorwiegend auf
sog. ,sekundiren Hirnschdden® [6, 18, 45,
53, 63, 78]. Diese Sekundérschidden sind
durch eine massive intrakranielle Entziin-
dungsreaktion charakterisiert, die iber das
initiale Trauma getriggert wird und zur ver-
zogerten Entwicklung des posttraumati-
schen Hirnédems fiihrt (8 Abb. 1), [6, 25,
27,75, 85, 104]. Das Hirnddem ist letztend-
lich verantwortlich fiir die schlechte Prog-
nose der Patienten mit schwerem SHT, be-
dingt durch intrakranielle Druckanstiege
assoziiert mit einer Reduktion der zerebra-
len Perfusion. Dies fiihrt ultimativ zu einer
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sekundéren zerebralen Ischdmie und zum
verzogerten neuronalen Zelltod [25, 27, 50,
72, 84, 97, 104].

Bis zu 90% aller SHT-Patienten weisen
extrakranielle Begleitverletzungen auf, die
in der Hilfte der Fille einer operativen In-
tervention bediirfen [31, 32, 47]. Eine un-
sachgeméfSe Frakturbehandlung, die von
Seiten des Zeitpunkts und Konzepts der
operativen Versorgung den pathophysio-
logischen neuroinflammatorischen Ablu-
fen des SHT nicht Rechnung trégt, kann
zu einem iatrogenen Sekundérinsult (sog.
»2"4 hit) des verletzten Gehirns fithren
(B Abb. 2), [9, 15, 18, 32, 45, 47 92]. Die-
se ,,2"4 hits* wirken sich in ihrer kumula-
tiven Wirkung mit der traumainduzier-
ten intrakraniellen Entziindungsreaktion
schlussendlich limitierend auf die Progno-
se nach einem schweren SHT aus (6, 14,
18, 32, 47, 75, 92].

Aus diesem Grund kann ein optimales
Management mehrfachverletzter Patien-
ten mit SHT nur erreicht werden, wenn
der behandelnde Chirurg mit der Patho-
physiologie dieser lebensbedrohlichen Or-
ganverletzung und den daraus resultieren-
den Versorgungsstrategien optimal ver-
traut ist [32, 45, 65].

Immunologische Pathophysiologie
des Schadel-Hirn-Traumas

Die primire Hirnverletzung resultiert
aus den mechanischen Kriften auf Scha-
del und Gehirn zum Zeitpunkt des trau-

matischen Impacts und fiihrt zu fokalen
und diffusen Verletzungsformen, wobei
die axonalen Scherverletzungen (sog. ,,dif-
fuse axonal injury®) prognostisch beson-
ders ungiinstig sind (s. @ Abb. 2), [25, 55].
Im Gegensatz dazu entstehen sekundire
Hirnschiden erst im weiteren Verlauf und
stellen die Folge komplexer pathophysio-
logischer Prozesse nach SHT dar, die in ei-
ner Storung der Blut-Hirn-Schranke mit
Induktion des posttraumatischen Hirn-
6dems und eines pathologisch gesteiger-
ten intrakraniellen Druckes resultieren
(18, 27, 50, 75, 97 104].

Hinweise fiir Sekunddrschiden fanden
sich autoptisch in 70-90% aller verstorbe-
nen SHT-Patienten [45, 65]. Solche Sekun-
ddrinsulte werden gréfitenteils als Folge ei-
ner tiberschieflenden Entziindungsreakti-
on im intrakraniellen Kompartment ver-
mittelt (B8 Abb. 3), [67, 84, 85].

Die neuroinflammatorische Reaktion
basiert darauf, dass sich im Laufe der Phy-
logenese sehr komplexe korpereigene Ab-
wehrmechanismen entwickelt haben mit
dem biologischen Ziel, Schadenszonen
abzugrenzen, nekrotisches Gewebe abzu-
bauen und eine Regeneration oder Repa-
ration der entstandenen Defekte zu vermit-
teln [19, 92]. Diese Abwehrmechanismen
sind charakterisiert durch zentral gesteuer-
te neuroendokrine Reaktionen, durch me-
tabolische Verdnderungen und durch eine
systemische Entziindungsreaktion mittels
Aktivierung des unspezifischen, angebore-
nen Immunsystems [s, 19, 25, 26, 94].
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Die Summe der Traumareaktionen,
zu denen auch die ,,neuroendokrine Ant-
wort® gehort, fasst man heute unter dem
Begriff der ,,host defense response® zusam-
men [42, 92,103]. Wihrend diese Antwort
prinzipiell als reversible, physiologische
Abwehrreaktion zu betrachten ist, kann
die Uberforderung der korpereigenen De-
fensivsysteme durch die direkten und in-
direkten Traumafolgen oder durch eine
unsachgemafle Primérversorgung zur ir-
reversiblen, pathologischen ,,host defense
failure disease” mit potentiell letalem Aus-
gang fithren [42, 84, 92, 103].

Die herkémmliche Hypothese eines
»immunprivilegierten® zentralen Nerven-
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systems (ZNS) durch die strikte Abschot-
tung von peripher zirkulierenden Immun-
zellen tiber die Blut-Hirn-Schranke wur-
de in den letzten Jahren iiberzeugend wi-
derlegt [2, 5,19, 26, 38, 58, 66]. Es gilt heu-
te als erwiesen, dass Gliazellen und Neu-
ronen im ZNS aktive immunkompetente
Zellen darstellen und die gesamte Kaska-
de der Mediatoren des angeborenen Im-
munsystems synthetisieren und deren
Rezeptoren exprimieren [2, 5, 26, 38, 66],
(s. @ Abb. 3).

Zuden entscheidenden endogenen Me-
diatoren der neuroinflammatorischen Re-
aktion nach SHT zihlen sauerstoff- und
stickstoffvermittelte Radikale, Zytokine,

Abb. 1 « Posttraumati-
sches Hirnodem: Beispiel
eines 20-jahrigen Patien-
ten mit geschlossenem
SHT, Subduralhamatom,
okzipitaler Kontusions-
blutung und ausgeprag-
tem Hemispharenodem
mit Mittellinienverlage-
rung und Kompression
des lateralen Ventrikels
(a, b). Trotz einer entlas-
tenden Kraniektomie
zeigt sich ein Fortschrei-
ten des Hemisphéren-
o6dems mit Nachblutung
der intrazerebralen
Kontusionen 48 h nach
Trauma (c, d)

Chemokine und Komplement-Anaphyla-
toxine [22, 79, 85, 86, 90, 94, 102]. Diese
wirken entweder direkt toxisch auf das be-
reits verletzte Gehirn oder fithren indirekt
iiber eine intrakranielle Rekrutierung peri-
pherer Inmunzellen iiber die kompromit-
tierte Blut-Hirn-Schranke zur lokalen Frei-
setzung toxischer Enzyme und Metabolite
[79, 85, 86, 90, 94, 102]. Die eingewander-
ten Immunzellen fithren dadurch zu einer
Aufrechterhaltung und weiteren Exazerba-
tion der lokalen Entziindungsreaktion im
Gehirn [28, 58, 84].

Unabhingig vom Vorliegen eines SHT
beeinflusstjedes schwere ,,periphere® Trau-
ma die Integritit der Blut-Hirn-Schran-
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Zusammenfassung

Das Schadel-Hirn-Trauma (SHT) ist bei Pa-
tienten <45 Jahren die haufigste Todesur-
sache. Patienten mit schwerem SHT, die
das initiale Trauma tberleben, sind fiir se-
kundare zerebrale Insulte besonders an-
fallig. Diese, Sekundarschaden” sind vor-
wiegend durch eine transiente Hypotensi-
on und/oder Hypoxamie in der friihen Be-
handlungsphase bedingt und beeinflussen
entscheidend die Prognose nach schwe-
rem SHT. Im Rahmen der direkten Trauma-
folge kommt es zu einer massiven endoge-
nen Entzlindungsreaktion im intrakraniel-
len Kompartment, die die Entwicklung des
posttraumatischen Hirnédems und des ver-
zOgerten neuronalen Zelltodes zur Folge
hat. Diese , liberschieBende” neuroinflam-
matorische Reaktion, deren eigentlicher
phylogenetischer Sinn es ist, Schadenszo-

nen abzugrenzen, nekrotisches Gewebe zu
entfernen und eine Reparation der entstan-
denen Defekte zu vermitteln, bestimmt we-
sentlich das Ausmaf3 der sekundaren Hirn-
schaden. Es ist deshalb bei Mehrfachverlet-
zungen von entscheidender Bedeutung,
diese pathophysiologischen Implikationen
zu erkennen und einen iatrogenen, poten-
tiell letalen, 2" hit” fiir das verletzte Ge-
hirn durch ein optimales Management zu
vermeiden.

Das bei isolierten Verletzungen Ubliche
Konzept einer sofortigen, definitiven Frak-
turbehandlung muss bei mehrfachverletz-
ten Patienten mit SHT durch ein modifizier-
tes Versorgungskonzept im Sinne einer,or-
thopedic damage control” mit temporarer
externer Frakturfixation ersetzt werden.
Hierbei werden biomechanische Gesichts-

Traumatic brain injury: impact on timing and modality of fracture care

Abstract

Traumatic brain injury (TBI) represents the
major “killing factor” after trauma in young
individuals. Those patients who survive the
initial injury are highly susceptible to sec-
ondary insults to the injured brain which
are mainly caused by hypotension and/or
hypoxia in the early resuscitative period.
Furthermore, a potent inflammatory cas-
cade is initiated within the injured brain
which leads to the development of brain
edema and delayed neuronal cell death.
This profound endogenous neuroinflam-
matory response after TBI, which is phylo-
genetically aimed at repairing lesioned tis-

sue and defending the brain from invad-
ing pathogens, is in large part responsi-
ble for the extent of secondary brain dam-
age and adverse outcome. Thus, the opti-
mal management of the multiply injured
patient, based on a thorough understand-
ing of the pathophysiological alterations
after TBI, should avoid an iatrogenic “sec-
ond hit”which may be devastating to the
injured brain.

The standard approach of “early total
care”for isolated fractures should be strict-
ly avoided in brain-injured patients in favor
of an “orthopedic damage control” concept

punkte der Frakturversorgung kompromiss-
los der Prioridt einer frithzeitigen intensiv-
medizinischen SHT-Therapie mit dem Ziel
der Vermeidung sekundarer zerebraler In-
sulte untergeordnet.

Die vorliegende Ubersichtsarbeit soll
den aktuellen Stand der pathophysiologi-
schen Erkenntnisse der neuroinflammato-
rischen Kaskade nach SHT darstellen und
aufzeigen, wie durch ein prioritdtenorien-
tiertes Behandlungskonzept der, letalen
Entitat” SHT addaquat Rechnung getragen
wird.

Schliisselworter

Schédel-Hirn-Trauma - Polytrauma -
Sekundarer Hirnschaden - Hirn6dem -
Neuroinflammation - Frakturversorgung

with temporary external fixation of long
bone fractures and priority given to early
transfer to intensive care.

The present review provides an up-to-
date overview on the neuroinflammatory
pathophysiology of brain injury and its im-
plications for an optimized concept of frac-
ture care in TBI patients.

Keywords

Traumatic brain injury - Polytrauma -
Secondary brain damage -

Cerebral edema - Neuroinflammation -
Fracture care
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ke durch die traumabedingte systemi-
sche Entziindungsreaktion [84, 92]. Dies
fithrt zu einer bidirektionalen Kommuni-
kation zwischen Mediatoren des systemi-
schen und des intrakraniellen Immunsys-
tems. Hierbei induzieren intrathekal syn-
thetisierte Entziindungsmediatoren [z. B.
Interleukin (IL)-6], die iiber die gestorte
Blut-Hirn-Schranke in den Kreislauf frei-
gesetzt werden, systemische Immunant-
worten wie die hepatische Akutphasereak-
tion [23, 44, 57]. Umgekehrt beeinflussen
Mediatoren und Spaltprodukte der syste-
mischen Immunantwort nach tiberschrei-
ten der Blut-Hirn-Schranke die intrazere-
brale Homgostase.

Potente chemotaktische Faktoren wie
das Chemokin IL-8 oder das Komple-
ment-Anaphylatoxin Csa verursachen ei-
ne Verstirkung der neuroinflammatori-
schen Antwort, z. B. durch Rekrutierung
und Aktivierung von Leukozyten im ZNS
[5, 26, 66, 73]. Die Aktivierung des leuko-
zytiren Systems erfolgt stufenweise tiber
Chemotaxis und Aktivierung von neutro-
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Abb.2 <« Pathophysio-
logie des SHT. Mechanis-
men der primédren und
sekundaren Hirnschaden
und Gefahr der Exazer-
bation des Sekundérscha-
dens durch einen iatro-
genen,,2" hit” [SAB Sub-
arachnoidalblutung,

EDH Epiduralhdamatom,
SDH Subduralhdmatom,
DAl diffuse axonal inju-
ry”, ICP intrakranieller
Druck (,intracranial pres-
sure”), CPP zerebraler Per-
fusionsdruck (,cerebral
perfusion pressure”)]

philen Granulozyten in der frithen Phase
(innerhalb der ersten 24 h nach Trauma)
und von Monozyten und gewebestindi-
gen Makrophagen in der spiteren Phase
(>24 h nach Trauma), [37, 86, 94].

Das potente inflammatorische Ana-
phylatoxin Csa induziert den ,oxidative
burst“ der neutrophilen Granulozyten mit
Freisetzung von Sauerstoffradikalen und
Proteasen [20, 66]. Die Sauerstoffradikale
brechen durch Lipidperoxidation die bio-
logischen Membranen auf und fithren da-
durch zu einer erhohten Membrandurch-
lassigkeit [74]. Gleichzeitig vermitteln die
durch Mastzellen freigesetzten vasoakti-
ven Mediatoren (z. B. Histamin) und die
Anaphylatoxine C3a und Csa eine erh6h-
te Membranpermeabilitit [20]. Dies resul-
tiert in einem sog. ,,capillary leak“ mit Ver-
stairkung der vaskuldren Komponenten
des posttraumatischen Hirnédems [86,
94, 107].

Die erhéhte Membranpermeabilitit
erleichtert wiederum die lokale Invasion
von neutrophilen Granulozyten und wei-

terer immunkompetenter Zellen des leu-
kozytiren Systems [37]. Durch die Frei-
setzung von sog. Chemotaxinen (Csa, IL-
8) und die Expression von endothelialen
Adhisionsmolekiilen wird die leukozyta-
re Migration in das verletzte Gehirn ver-
starkt [73, 94]. Die Anaphylatoxine C3a
und Csa induzieren die hepatische Akut-
phasereaktion durch Geninduktion wich-
tigerinflammatorischer Transkriptionsfak-
toren und proinflammatorischer Mediato-
ren [20, 35]. Dies fithrt zu einer Aufrecht-
erhaltung und Exazerbation der systemi-
schen und intrakraniellen Entziindungsre-
aktion, zumal Mediatoren wie IL-6 wiede-
rum potente Induktoren der hepatischen
Akutphaseantwort darstellen [23, 44].

Die traumainduzierte Entziindungsre-
aktion im Gehirn induziert jedoch nicht
nur negative Effekte, sondern ist u. a. auch
darauf ausgerichtet, neuroreparative und
neuroregenerative Mechanismen nach
SHT zu aktivieren [48, 59, 91]. Inflamma-
torische Zytokine wie IL-6, IL-8 oder Tu-
mornekrosefaktor (TNF) sowie das Kom-
plement-Anaphylatoxin C3a vermitteln
auch reparative Vorginge im verletzten
ZNS durch Induktion von Neurotrophi-
nen wie ,,nerve growth factor (NGF) in
Gliazellen und Neuronen (s. @ Abb. 3),
(59, 91, 105].

Die immunologische Forschung auf
dem Gebiet des SHT hat in den letzten
Jahren den Nachweis erbracht, dass vie-
le der urspriinglich als schidlich bezeich-
nete proinflammatorische Zytokine, wie
TNF und IL-6, in Abhéngigkeit von Kon-
zentration, Kinetik und immunologischer
Interaktion auch ,antiinflammatorische®
Effekte ausiiben konnen, weshalb neuer-
dings ein ,,dualer Effekt” dieser Mediato-
ren propagiert wird [48, 59, 85, 91].

Die klinische Bedeutung dieses ,,dua-
len® (je nach Kinetik und Ausmaf3 der Neu-
roinflammation schidlichen oder protek-
tiven) Effekts beim SHT wurde durch die
kiirzlich erschienene Publikation der Er-
gebnisse der ,CRASH-Studie“ (,,corticoste-
roid randomization after significant head
injury®) dramatisch verdeutlicht [77]. So
musste die bis anhin umfangreichste multi-
zentrische prospektiv randomisierte Dop-
pelblindstudie an 10.008 SHT-Patienten
(geplant n=20.000), die den Effekt von
hochdosiertem Methylprednisolon vs.
Placebo auf Outcome und Sterblichkeit



nach SHT untersucht hat, durch die uner-
warteten nachteiligen Ergebnisse vorzeitig
abgebrochen werden [77]. Die Autoren er-
brachten hierbei den iiberraschenden
Nachweis, dass die mit Methylpredniso-
lon behandelte ,,Verumkohorte (n=5007)
gegeniiber der Placebogruppe (n=5001)
eine signifikant erhohte Sterblichkeit in-
nerhalb der ersten 14 Tage nach SHT auf-
wies (21,1% vs. 1,9%, p<0,001), [77]. Die-
se Daten stehen im krassen Gegensatz zu
Erkenntnissen aus mannigfachen experi-
mentellen und klinischen Studien aus den
1970er bis 1990er Jahren, die einen neuro-
protektiven Effekt der posttraumatischen
Administration von Kortikosteroiden pos-
tuliert haben.

Die aktuellen negativen Erkenntnisse
haben die Kommentatoren des Lancet-Ar-
tikels zur provokativen These bewogen,
dass die unkritische und routineméifiige
Behandlung von SHT-Patienten mit Ste-
roiden in den letzten 20-30 Jahren insge-
samt >10.000 Todesopfer verschuldet hat
[81]. Bei dieser schwerwiegenden Diktion
auf Basis der Interpretation der CRASH-
Daten im Lancet Editorial [81] ist in An-
betracht der nachgewiesenen Schwichen
im Studiendesign jedoch Vorsicht gebo-
ten, insbesondere beziiglich einer unkriti-
schen Verwendung der CRASH-Daten als
argumentative Grundlage in der Diskussi-
on um Schaden und Nutzen von Steroi-
den bei ZNS-Verletzungen [61].

Da die Mechanismen der Entwick-
lung von zerebralen Sekundirschiden
nach SHT sehr komplex und multifakto-
riell sind, und da der posttraumatischen
Neuroinflammation neben den schadli-
chen Eigenschaften neuerdings auch eine
wichtige protektive Funktion zugeschrie-
ben wird, stehen bis zum heutigen Tag
keine gezielten pharmakologischen Strate-
gien zur Behandlung des SHT zur Verfii-
gung [13, 18, 64]. Die gingigen therapeu-
tischen Ansitze bleiben bis heute weitge-
hend symptomatisch und sind darauf ab-
gezielt, den pathologisch erhéhten Hirn-
druck zu senken und dadurch die zerebra-
le Perfusion zu verbessern [13, 18, 64, 76,
79, 97, 98].

Fir die Frakturversorgung von SHT-
Patienten ist es daher von entscheidender
Bedeutung, die Mechanismen und den
zeitlichen Ablauf der neuroinflammatori-
schen Kaskade und ihre pathophysiologi-

Tabelle 1

GCS zur Objektivierung der Bewusstseinslage von SHT-Patienten [99]. Der
Score berechnet sich aus der Summe der besten Antwort der 3 erfassten
Parameter (3—-15 Punkte). Der Schweregrad des SHT wird klassifiziert in mild
(GCS=14-15), mittelschwer (GCS=9-13) und schwer (GCS=3-8). SHT-Patien-

ten mit GCS<8 sind per definitionem als komatos zu beurteilen. Der initiale
Score als zuverldssiger Ausgangsparameter mit pradiktivem Wert fiir das
Outcome nach SHT ist nur valide, wenn die Erfassung der einzelnen Para-
meter nach Sicherung der Vitalfunktionen erfolgt, um falsch-negative Werte
zu vermeiden [23, 39, 88, 96, 100, 106]

Augen 6ffnen (A) 4

Beste verbale Reaktion (V)

5

4

3

2

1

Beste motorische Antwort 6
(M) 5
4

3

2

1

GCS-Score

SHT-Schweregrad nach GCS  14/15
9-13
3-8

Spontan

Auf Ansprechen
Auf Schmerzreiz
Keine Reaktion

Volistandig orientiert
Desorientiert
Unlogisch, verwirrt
Unverstédndliche Laute
Keine Reaktion

Befolgt Aufforderung

Lokalisiert Schmerzreiz

Flexion auf Schmerzreiz (wegziehen)
Pathologische Flexion
Pathologische Extension

Keine Reaktion

(A+V+M)
Mild
Mittelschwer
Schwer

schen Implikationen zu respektieren. Die
Wahl eines optimalen zeitlichen Versor-
gungsfensters und einer optimalen Moda-
litat der Fraktur-Behandlung miissen den
Anforderungen der SHT-Therapie ange-
passt bzw. untergeordnet werden, um ei-
nen iatrogenen — moglicherweise fatalen
- 2" hit“ zu verhindern.

Beurteilung des Schweregrades
der Schddel-Hirn-Verletzung

Die Beurteilung des Schweregrades der
traumatischen Hirnverletzung muss erst-
mals am Unfallort erfolgen und anschlie-
Blend kontinuierlich weitergefithrt wer-
den, um eine mogliche neurologische Ver-
schlechterung im Verlaufzu erfassen. Hier-
bei wird ein kursorischer zentraler Neuro-
status durchgefithrt durch Erheben des
,Glasgow Coma Scale-“(GCS-)Scores zur
Erfassung der Vigilanz (@ Tabelle 1) und
Untersuchung der Pupillen auf Symme-
trie und Lichtreaktion.

Die Klassifikation des Schweregrades
eines SHT erfolgt anhand des GCS in mild
(14-15 Punkte), mittelschwer (9—13 Punk-
te), und schwer (3-8 Punkte), (3, 23, 45]
und CT-morphologisch mit dem ,,Mar-
shall-Score® (B Tabelle 2), [17, 52]. Die
Einteilung mittels GCS ist insofern von
hoher klinischer Relevanz, als dass aus-
gedehnte prospektive Studien eine signi-
fikante Korrelation zwischen dem initial
erhobenen Score und dem Outcome der
SHT-Patienten nachweisen konnten [7, 23,
39, 83, 95, 99, 106]. Entscheidend fiir ei-
ne addquate Erfassung des GCS ist einer-
seits das Erheben der besten motorischen
Antwort nach Sicherung der Vitalfunktio-
nen und andererseits die Dokumentation
der Umsténde, die ggf. zu einer Redukti-
on der Summe des Gesamtscores fithren
[96, 100]. Der GCS muss als ,,dynamische
Messgrofie” betrachtet werden, weshalb
die wiederholte Erhebung zur Erfassung
einer moglichen verzégerten Eintritbung
entscheidend ist.

Der Orthopéde 9 - 2005 ‘ 857



Leitthema

Die Stratifizierung nach mildem und
mittelschwerem Trauma mit einem ,,cut
off “ zwischen 14 und 13 Punkten ist inso-
fern von klinischer Bedeutung, als dass
Patienten mit einem GCS<13 wegen des
signifikant erh6hten Risikos fiir eine in-
trakranielle Blutung - im Vergleich zu Pa-
tienten mit GCS=14 oder 15 — auf jeden
Fall in ein Schwerpunktzentrum mit neu-
rochirurgischer und unfallchirurgischer
Kompetenz eingewiesen werden miissen
[17, 23, 45, 56, 65, 88, 106]. Patienten mit
GCS<8 sind per definitionem als koma-
tos zu beurteilen und miissen unverziig-
lich endotracheal intubiert werden [3, 10,
23, 93].

Die Indikation zur Abkldrung des Neu-
rokraniums mittels CT muss im Rahmen
des ,,secondary survey“ in folgenden Fil-
len gestellt werden [1, 41, 45]:

== Alle Patienten mit mittelschwerem
oder schwerem SHT (GCS<13),
== Patienten mit leichtem SHT
(GCS=14-15) und vorliegen eines der
folgenden Faktoren:
u Schiadelfraktur (klinisch oder kon-
ventionell-radiologisch),
= Liquorrhoe,
= Alkohol- oder Drogenintoxikation,
= Antikoagulation, Thrombozytenag-
gregationshemmer,
= asymmetrische Pupillen oder abnor-
male Lichtreaktion,
= fokale neurologische Ausfille,
= persistierende oder zunehmende
Kopfschmerzen, Ubelkeit/Erbre-
chen,
= Eintriibung bzw. GCS-Verschlechte-
rung (<14) im Verlauf.
== Eine CT-Kontrolle soll bei allen Pati-
enten mit neurologischer Verschlech-
terung oder Neuauftreten eines der
oben genannten Punkte durchgefiihrt
werden.
== Eine CT-Kontrolle ist obligat in den
Zeitintervallen 12-24 h und 24-48 h
nach Trauma bei allen Patienten mit
Nachwetis einer intrakraniellen Blu-
tung im initialen CT.
== Bei Entlassung aus der Klinik ist eine
abschlieflende CT-Kontrolle empfoh-
len fiir alle Patienten mit mittelschwe-
rem oder schwerem SHT (GCS<13)
und fiir Patienten mit mildem SHT
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(GCS=14-15) und intial pathologi-
schem CT-Befund.

Der ,,Marshall Score® zur Charakterisie-
rung der morphologischen Schadigung in
der CT ist insofern klinisch relevant, als
dass der Schweregrad der Klassifizierung
nach Marshall signifikant mit der Sterb-
lichkeit nach SHT korreliert [17, 45, 49, 52,
71,106], (s. B Tabelle 2).

Eine kiirzlich publizierte Analyse von
141 Patienten mit schwerem SHT und
traumatischer Subarachnoidalblutung
(SAB) erbrachte den Nachweis, dass in
59% der Fille innerhalb der ersten 12—
48 h nach Trauma eine signifikante Ver-
schlechterung des CT-Befunds im Sin-
ne einer intrakraniellen Nachblutung auf-
trat [21]. Aus diesem Grund ist bei Patien-
ten mit traumatisch bedingter intrakrani-
eller Blutung eine CT-Kontrolle in den In-
tervallen 12-24 h und 24-48 h dringend
zu empfehlen. Dies entspricht den Zeitin-
tervallen mit der hochsten Frequenz einer
sog. ,CT Evolution® im Sinne einer post-
traumatischen intrakraniellen Nachblu-
tung [21].

Hirndruckmonitoring

Die zentrale Zielgrof3e in der Behandlung
des SHT ist die Aufrechterhaltung des zere-
bralen Perfusiondruckes (CPP) iiber min-
destens 7o mmHg, wobei der CPP die Dif-
ferenz zwischen dem systemischen arteri-
ellen Mitteldruck (MAP) und dem intra-
kraniellen Druck (ICP) darstellt [15, 18, 23,
45, 47, 98].

Der ICP sollte im Normalfall 10—
15 mmHg nicht tibersteigen. Bei Patienten
mit posttraumatischem Hirnédem oder
intrakranijellen Raumforderungen durch
epi- oder subdurale Himatome kann der
CPP durch pathologische ICP-Anstiege
signifikant kompromittiert sein. Dies er-
fordert in der Regel die Durchfithrung
eines intrakraniellen Druckmonitorings
iiber ICP-Sonden und eine sog. ,,CPP-
Therapie® mit artifizieller Erhaltung eines
suffizient hohen Blutdruckes (MAP), ggf.
durch Administration von Katecholami-
nen [18, 40, 98].

Die Indikation fiir die Einlage einer
ICP-Sonde in der Frithphase des Manage-
ments von SHT-Patienten wird - entspre-
chend international etablierter Protokolle

- in folgenden Fillen gestellt [23, 27, 36,
45, 50, 98]:

== komattse SHT-Patienten (GCS<8)
mit intrakranieller Pathologie im CT,
bei denen ein unverziiglicher Auf-
wachversuch nicht moglich ist, z. B.
bedingt durch die Notwendigkeit ei-
ner kontrollierten Beatmung oder ei-
nes linger dauernden (extrakraniel-
len) Eingriffs;

== komattse SHT-Patienten (GCS<8)
mit unauffilligem CT, bei anhaltender
Bewusstlosigkeit >6 h nach Unfall;

== initial wache Patienten mit neuro-
logischer Verschlechterung im Ver-
lauf (Absinken des GCS<8) und Not-
wendigkeit einer kontrollierten Beat-
mung.

Hierbei stellt der intraventrikuldre Kathe-
ter unserer Meinung nach die ICP-Son-
de der Wahl dar, zumal Ventrikelsonden
- im Gegensatz zu Subduralsonden - un-
verziiglich nach Implantation zuverléssige
Messwerte liefern [36, 98]. Auflerdem er-
lauben Ventrikelsonden neben der akkura-
ten Messung auch die therapeutische Be-
einflussung des erhohten ICP durch Drai-
nage von Liquor [36, 44, 45, 98].

Versorgungsprioritaten beim
polytraumatisierten Patienten
mit Schadel-Hirn-Trauma

Entscheidend fiir die Prognose von Patien-
ten mit schwerem SHT ist das strikte Ver-
meiden einer transienten Hypoxamie oder
Hypotension [15, 23, 27, 45, 65, 83]. Diese Pa-
rameter tragen signifikant zur Verschlech-
terung des posttraumatischen Hirn6dems
bei und kénnen sich deletdr auf das verletz-
te Gehirn auswirken (s. @ Abb. 2), [14, 15,
23, 47, 108]. Aus diesem Grund ist es von
entscheidender Bedeutung, dass die initiale
Diagnostik und Therapie beim polytrauma-
tisierten Patienten mit SHT nach internatio-
nal etablierten und klar definierten Richtli-
nien und Algorithmen durchgefiihrt wird
[23, 27, 43, 46, 47, 87]. Entsprechend dem
standardisierten A-B-C-D-E-Algorithmus
des ,Advanced Trauma Life Support-“
(ATLS")-Konzepts muss bei jedem Trauma-
patienten primér eine addquate Oxygenie-
rung und Perfusion aller lebenswichtigen
Organe gesichert werden [3, 10, 23, 93].
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Tabelle2

Klassifikation des CT-morphologischen Schweregrades der Schadel-Hirn-Verletzung

nach Marshall [52]. Die Marshall-Klassifikation korreliert signifikant mit der Prognose
Schadel-Hirn-verletzter Patienten [17,21,52,106]

CT Klassifikation nach Marshall

Definition

Mortalitat

Diffuse Injury (DI) |

Diffuse Injury (DI) Il

Diffuse Injury (DI) Il

Diffuse Injury (DI) IV

Evacuated mass lesion (EML)

Non-evacuated mass lesion (NEML)

Normaler CT Befund (klinische Diagnose)

Basale Zysternen offen,
Kontusion/Hamatom < 25 ccm

Basale Zysternen komprimiert,
Kontusion/Hamatom < 25 ccm

Basale Zysternen veschlossen,
Kontusion/Hamatom < 25 ccm

Chirurgisch evakuiertes intrakranielles
Hamatom (SDH, EDH)

Kontusion/Hamatom > 25 ccm,
nicht chirurgisch evakuiert

Bei Patienten mit SHT besteht das pri-
madre und oberste Ziel der Behandlung in
einer strikten Protektion des Gehirns vor
sekundiren Schidden durch Pravention
von Hypoximie, Hyperkapnie, Hypotensi-
on, und Hypo-/Hyperglykimie [18, 23, 98,
108]. Wihrend bei wachen und ansprech-
baren Patienten ein oropharyngealer Tu-
bus zur Protektion der oberen Atemwege
mit Sauerstoffzufuhr tiber die Maske aus-
reichen kann, ist bei somnolenten und ko-
mat6sen Patienten (GCS<8; s. @ Tabel-
le 1) die endotracheale Intubation im Sin-
ne einer ,,rapid sequence induction® indi-
ziert (3, 93]. Diese Indikation besteht au-
Berdem bei SHT-Patienten mit drohender
Aspiration oder drohender Atemwegsob-
struktion durch Frakturen mit Blutungen
im Kiefer-/Gesichtsschadelbereich oder
Larynxverletzungen sowie bei Inhalations-
traumen [3, 93].

Zur Vermeidung einer Hypotension
miissen externe und interne Blutungen
rasch erkannt und kontrolliert werden so-
wie eine aggressive Volumensubstitution
durchgefiihrt werden [14, 23,108]. Entspre-
chend dem ATLS®-Algorithmus besteht
das initiale Flissigkeitsmanagement in
der Gabe kérperwarmer isotoner Kristal-
loidlésungen mit einem Bolus von 1000-
2000 ml tber 2 grofikalibrige periphere
Zugdnge (Kinder: 20 ml/kg) [3]. Glukose-
l6sungen (5%, 20%) sind bei SHT-Patien-
ten wegen der hyperglykdmievermittelten
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Induktion zerebraler Sekundirschiden
kontraindiziert [23, 98, 108].

Wie bereits erwéhnt, stellt die hochste
Prioritit die Aufrechterhaltung des zere-
bralen Perfusiondruckes (CPP) iiber einen
Grenzwert von 7o mmHg dar [15, 18, 23,
45, 47,98]. Eine posttraumatisch auftreten-
de Hypertension im Rahmen der ,,cush-
ing response” darf aus diesem Grund bei
SHT-Patienten auf keinen Fall routinema-
8ig medikamentds gesenkt werden, da es
sich hierbei um eine physiologische ,,Be-
darfshypertonie zur Aufrechterhaltung
des CPP handelt [70].

Das standardisierte Versorgungskon-
zept polytraumatisierter Patienten mit
SHT umfasst wiahrend der ersten 24 h
nach Trauma 4 zeitlich gestaffelte Phasen
(sog. ,day-1-surgery):

1. Initiale Bestandesaufnahme entspre-
chend dem ATLS"-Algorithmus (,,pri-
mary survey) mit Zugang zu den vi-
talen Systemen (Intubation, periphe-
re Brauniilen), Basisdiagnostik (Uber-
sichtsaufnahmen von Thorax und Be-
cken, Abdomensonographie), und
gleichzeitige Durchfithrung lebensret-
tender Soforteingriffe (Biilau-Draina-
gen, Perikardpunktion, Notkonioto-
mie).

2. Sofortige Schadensbegrenzung (,,dama-
ge control“) bei schwerstverletzten Pa-
tienten ,,in extremis", die auf die initia-
le Schockbehandlung nicht ansprechen

(Notthorakotomie, ,Crash-Laparoto-
mie, Beckenzwinge, Tamponade).

3. Zweite Bestandesaufnahme (,,secon-
dary survey“) bei himodynamisch sta-
bilen Patienten: klinische ,,Kopf-bis-
Fuf3-Untersuchung", erweiterte Bildge-
bung (konventionelle Rontgenbilder,
CT, Angiographie).

4. Verzogerte Primireingriffe (,,delayed
primary surgery®) zur Versorgung
nicht akut lebensbedrohlicher Verlet-
zungen (Stabilisierung von Frakturen
der langen Réhrenknochen, Weich-
teildébridements, Fasziotomien, Ver-
sorgung von Hohlorganverletzungen,
Evakuation intrakranieller Himato-
me, Anlage von intrakraniellen Druck-
sonden).

Strategien der Frakturbehand-
lung bei SHT-Patienten

Wihrend in frithen Publikationen die Ex-
tension als Behandlung der Wahl fiir Fe-
murfrakturen bei SHT-Patienten empfoh-
len wurde [30], so ist diese Therapiemo-
dalitdt inzwischen als obsolet zu betrach-
ten, zumal Schmerzen und Stress durch
die mangelnde Frakturfixation die Ent-
wicklung einer intrakraniellen Hyperten-
sion begiinstigen und die Traktion eine
optimale Lagerung der schwerverletzten
Patienten mit SHT auf der Intensivstation
verhindert [47 101,103]. In diesem Zusam-
menhang konnte nachgewiesen werden,



dass persistierende Schmerzreize infolge
extrakranieller Verletzungen die motori-
sche Unruhe der SHT-Patienten verstér-
ken und durch Induktion einer systemi-
schen Entziindungs- und Stressreaktion
die Entwicklung des posttraumatischen
Hirnodems fordern [47, 103, 104].

Es steht zwischenzeitlich aufler Debat-
te, dass eine frithe Frakturfixation im Rah-
men der ,,day-1-surgery“ (8 Tabelle 3) bei
Patienten mit SHT eine Conditio sine qua
non darstellt [8, 32, 68, 82, 103], bedingt
durch die folgenden entscheidenden Vor-
teile:

== Reduktion von Schmerzen und Stress
mit assoziierter vegetativer Dysregula-
tion und Verstirkung der intrakraniel-
len Hypertension,

== Vermeidung zusitzlicher Weichteil-
schaden durch Druckstellen und un-
kontrollierte Bewegungen,

== Reduktion von Fettemboliesyndrom
und ARDS durch unfixierte Frakturen
der langen Réhrenknochen,

== Optimierung der Lagerungsmoglich-
keiten auf der Intensivstation zur
SHT-Therapie und Prévention pulmo-
naler Komplikationen.

Die Modalitit der Frakturbehandlung in
der Frithphase ist entscheidend, um ei-
nen ,,2"¢ hit“ fiir das verletzte Gehirn um
jeden Preis zu vermeiden (s. @ Abb. 2).
So kann eine unsachgemafle Frakturver-
sorgung im Sinne des ,,Early-total-care-
Konzepts“ im Sinne einer primdren defi-
nitiven Frakturstabilisierung die Entwick-
lung sekundédrer Hirnschiden signifikant
beeinflussen. Dies ist bedingt durch ver-
lingerte Operationszeiten mit intraopera-
tivem Blutverlust und intermittierenden
Intervallen von Hypotension und Hypo-
xdmie oder durch iatrogene Hirndruck-
anstiege im Rahmen von Marknagelosteo-
synthesen der langen Réhrenknochen [4,
29, 34, 47 62,101].

Da das SHT den wichtigsten einzelnen
Morbiditats- und Mortalititsfaktor nach
Trauma darstellt, sind die Konzepte der
Frakturbehandlung den Anforderungen ei-
ner optimalen Hirndrucktherapie auf der
Intensivstation anzupassen und der hochs-
ten Prioritdt des intensivmedizinischen
ICP-/CPP-Regimes unterzuordnen [23, 27,
32, 45, 47, 98]. Aus diesem Grund weicht
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Abb.3 A Periphere und intrakranielle Entziindungsreaktion. Studien in den letzten Jahren
konnten den Nachweis erbringen, dass ortsstandige Zellen im Gehirn (Neuronen, Astrozyten
und Mikroglia) die gesamte ,periphere” Entziindungskaskade im intrakraniellen Komparti-
ment synthetisieren und aktivieren konnen, selbst in Absenz der Inmunzellen des peripheren
Immunsystems, wie T-Lymphozyten, Monozyten/Makrophagen und antigenprasentierenden
dendritischen Zellen (a). Diese autonome intrakranielle Entziindungsreaktion (b) ist einerseits
charakterisiert durch die posttraumatische lokale Synthese proinflammatorischer Zytokine
wie TNF, IL-1B, IL-6, IL-8 in Mikroglia. Diese Zytokine induzieren ihrerseits die Produktion zen-
traler Komplement-Komponenten wie C3 oder C5 durch Astrozyten. Die traumavermittelte
Komplementaktivierung im verletzten Gehirn fiihrt zur Generation der potenten inflammato-
rischen Anaphylatoxine C3a und C5a. Diese kleinen proteolytischen Fragmente haben pleitro-
pe Funktionen im Sinne eines ,dualen” Effekts nach SHT. Wahrend das Anaphylatoxin C5a die
neuronale Apoptose vermittelt und chemotaktisch auf Astrozyten und Mikroglia wirkt, indu-
ziert C3a auch neuroreparative Funktionen, z. B. durch Induktion des Neurotrophins NGF in
Mikroglia. Proinflammatorische Zytokine wie IL-6 oder IL-8 kdnnen ebenso die Produktion
von NGF durch Astrozyten vermitteln. Somit tragt die neuroinflammatorische Reaktion nach
SHT einerseits wesentlich zur Entwicklung des posttraumatischen Hirnodems und des sekun-
déren neuronalen Zelltodes bei, andererseits unterstiitzt sie auch neurophysiologische repa-
rative Vorgdnge durch Induktion von Neurotrophinen (C3aR, C5aR Rezeptoren fiir die Komple-
ment-Anaphylatoxine C3a, C5a; GM-CSF ,granulocyte macrophage colony stimulating factor”;
IL Interleukin; MHC Il ,major histocompatibility complex” Klasse II; MCP-1,,monocyte chemoat-
tractant protein-1“; NGF ,nerve growth factor”; TCR T-Zell-Rezeptor; TNF Tumornekrosefaktor)
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Tabelle3

SHT. (Nach [103])

1. Versorgungsphase

2.Versorgungsphase

Prioritatenorientierte Versorgungsphasen schwerverletzter Patienten mit

3.Versorgungsphase

Zeitpunkt 1.Tag (,day-1-surgery”) 5.-10.Tag (,time window
of opportunity”)
Eingriffe Lebensrettende Verzogerte Operative
Noteingriffe Primareingriffe Verfahrenswechsel

das Konzept der Fixierung isolierter Frak-
turen der langen R6hrenknochen deutlich
von der Frakturversorgung bei schwerver-
letzten Patienten mit SHT ab. Hierbei miis-
sen rein biomechanische Anforderungen
den neurobiologisch-immunologischen
Aspekten der Pathophysiologie von SHT-
Patienten prioritir nachgestellt werden,
um einen sekundiren Hirnschaden zu ver-
meiden [6, 14, 29, 34, 47 58, 86, 89].

Die temporire Fixation von Fraktu-
ren der langen Réhrenknochen mittels Fi-
xateur externe hat sich hierbei als Thera-
pie der Wahl im Sinne der ,,orthopedic da-
mage control” fiir SHT-Patienten durchge-
setzt [68, 69, 82, 87, 93, 103]. Dieses Kon-
zept weist neben den ,,neuroprotektiven®
Vorteilen durch verkiirzte Operationszei-
ten und vernachlissigbare intraoperative
Blutverluste in der Frithphase der Versor-
gung keine eigentlichen Nachteile auf und
garantiert eine rigide Stabilitdt der Frak-
turen mit — im Gegensatz zur Extension
oder Gipsretention - der Moglichkeit frei-
er Lagerungstechniken auf der Intensivsta-
tion [82, 103].

Im Rahmen der Frithversorgung miis-
sen bei SHT-Patienten nach Sicherstellen
der Vitalparameter folgende Verletzungs-
muster initial durch Reposition und stabi-
le Rentention garantiert werden (sog. ,ver-
zOgerte Primireingriffe®, s. @ Tabelle 3):

== instabile Beckenringverletzungen,

== instabile Wirbelkérperfrakturen,

== offene Frakturen, Gefif3verletzungen,
»mangled limb,

== grobe Instabilititen grofler Gelenke,

== Frakturen der langen R6hrenkno-
chen.

Weiterhin erfolgt in dieser Frithphase das
Débridement kontaminierter Weichteil-
verletzungen und die Entlastung unter
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Druck stehender Muskellogen durch Fas-
ziotomie [93, 103].

Im weiteren Verlauf diirfen wihrend
der vulnerabelsten posttraumatischen
Phase der Hyperinflammation vom 1. bis
4. Tag (s. @ Tabelle 3) keine ausgedehnten
Eingriffe durchgefiihrt werden, um einen
iatrogenen 2" hit“ zu vermeiden [9, 32,
93, 103]. Wihrend dieser Phase sollen al-
lensfalls kurz dauernde Weichteileingriffe
wie Nachdébridements oder Epigardwech-
sel durchgefiihrt werden.

Der 5. bis 10. Tag stellt in der Regel das
ideale Zeitfenster (,,time window of op-
portunity“) zur sekundéren Frakturver-
sorgung mit geplanten operativen Verfah-
renswechseln dar (s. @ Tabelle 3). In die-
ser Phase werden Frakturen durch Umstel-
len auf ein internes Osteosyntheseverfah-
ren definitiv versorgt, wobei die (biologi-
sche) Plattenosteosynthese der Marknage-
lung bei SHT-Patienten klar vorzuziehen
ist, um durch intramedullire Verfahren in-
duzierte sekunddre Hirnschidden kompro-
misslos zu vermeiden [4, 7, 29, 62, 68, 82].

Die Mafigabe dieses idealen Zeitfens-
ters fiir operative Verfahrenswechsel ist
selbstverstidndlich dem individuellen Ver-
lauf intrakranieller Druckanstiege und
der zeitlichen Entwicklung des sekun-
ddren Hirnédems anzupassen. Bei Patien-
ten ,in extremis“ mit therapierefraktiren
Hirndruckanstiegen muss ggf. ganzlich
auf osteosynthetische Revisionseingriffe
verzichtet werden. In diesem Fall kénnen
Frakturen der langen Rohrenknochen aus-
nahmsweise auch im Fixateur externe aus-
behandelt werden, wobei fiir eine addqua-
te Reposition der Fraktur im Zeitfenster
von 2 Wochen ggf. nachreponiert werden
muss, um eine korrekte Achse, Linge und
Rotation zu erzielen. Dies ist insbesonde-
re unter dem Aspekt einer beschleunigten
Frakturheilung SHT-Patienten fiir ein op-

timales Langzeitresultat von entscheiden-
der Bedeutung [60].

Fazit fiir die Praxis

Die Frakturbehandlung bei schwerver-
letzten Patienten mit SHT erfordert ein
modifiziertes Konzept, das von der Stan-
dardversorgungisolierter Frakturen deut-
lich abweicht. Die friihzeitige schonen-
de Fixation von Frakturen der langen
Rohrenknochen mittels Fixateur exter-
ne soll einerseits die interventionelle Be-
lastung durch langdauernde, blutungs-
relevante Primdrosteosynthesen senken
und dadurch einen deletiren 2" hit” fiir
das verletzte Gehirn vermeiden. Ande-
rerseits erlaubt diese Versorgungsmoda-
litdt durch die temporére Stabilisierung
der Frakturen die notwendigen uneinge-
schrankten Lagerungsmaglichkeiten auf
der Intensivstation. Die friihzeitige exter-
ne Frakturstabilisierung vermindert au-
Berdem systemische Schmerz- und Stress-
reaktionen, die ihrerseits einen negati-
ven Einfluss auf die Entwicklung des post-
traumatischen Hirnédems austiben.

Der operative Verfahrenswechsel auf ein
biomechanisch stabileres internes Osteo-
syntheseverfahren darf erst nach Erho-
lung der zerebralen Perfusion und Riick-
gang des Hirnodems erfolgen, idealer-
weise im Zeitfenster zwischen dem 5. bis
10. Tag nach Trauma. Dieses modifizier-
te Versorgungskonzept soll praventiv die
Ausbildung sekundarer Hirnschaden ver-
meiden und zugleich ein méglichst opti-
males funktionelles Langzeitresultat im
Anschluss an die neurologische Erholung
ermoglichen.
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