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Intensivmedizinische Studien aus 2019/2020

Status epilepticus

Originalpublikation

Kapur J, ElIm J, Chamberlain JM et al (2019)
Randomized trial of three anticonvulsant me-
dications for status epilepticus. N Engl J Med
381:2103-2113

Die Empfehlungen der neurologischen
Fachgesellschaft betonen die stadienge-
rechte Behandlung des Status epilepticus
im Erwachsenenalter, bei der sich an die
1. Stufe mit bevorzugter i.v.-Benzodiaze-
pin-Applikation die 2. Stufe mit Anwen-
dungspezifischerantiepileptischer Medi-
kamente, im Detail Phenytoin, Valproat,
Levetiracetam oder Phenobarbital, an-
schlief3t [1]. Die potenzielle Uberlegen-
heit einer dieser Substanzen gegeniiber
einer anderen der 2. Stufe war bisher in
keiner randomisierten Studie untersucht
worden, sodass sich die Wahl der zuerst
zur Anwendung kommenden Substanz
zumeist an den personlichen Erfahrun-
gen der Behandler und den Vorerkran-
kungen der Patienten orientierte.

In der im Jahr 2019 veroffentlich-
ten, randomisierten, multizentrischen,
verblindeten Studie untersuchten Kapur
et al. [2] die Effektivitit und Sicher-
heit von Valproat und Levetiracetam
sowie dem in den USA, nicht aber in
Deutschland zugelassenen Fosphenyto-

in, bei Kindern und Erwachsenen mit
benzodiapezinrefraktirem konvulsivem
Status epilepticus. Hierfiir rekrutierten
57 Zentren in den USA im Zeitraum
2015-2017 insgesamt 384 Patienten mit
relativ gut balancierten Behandlungs-
armen (Valproat n=121, Levetiracetam
n=145, Fosphenytoin n=118). Pri-
mirer Endpunkt waren das Fehlen von
anfallsverdidchtigen Symptomen (v.a.
Myoklonien und rhythmischen Augen-
bewegungen) und eine Verbesserung der
Reaktionsfahigkeit bzw. Ansprechbar-
keit 60 min nach Beginn der jeweiligen
iv.-Gabe. Im Ergebnis wurde der pri-
mire Endpunkt bei 56 (46 %) der mit
Valproat, bei 68 (47 %) der mit Leve-
tiracetam und bei 53 (45%) der mit
Fosphenytoin behandelten Patienten er-
reicht. Die Uberlegenheit einer Substanz
konnte dabei nicht gezeigt werden. Hin-
sichtlich der Sicherheit der 3 Substanzen
fanden sich keine statistisch signifi-
kanten Unterschiede, bezogen auf die
folgenden Parameter: lebensbedrohliche
Kreislaufdepression, lebensbedrohliche
kardiale Arrhythmien, respiratorische
Insuffizienz, endotracheale Intubation,
wiederkehrende Anfille, akute anaphy-
laktische Reaktionen, akute Leberwert-
oder Ammoniakerhéhungen, ,Purple-
glove“-Syndrom (eine fiir Phenytoin be-
schriebene Hautreaktion) und Tod. Rein
numerisch waren jedoch mehrere dieser
Parameter im Zusammenhang mit der
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Anwendung von Fosphenytoin erhdht,
wie beispielsweise eine Kreislaufdepres-
sion bei 4 Patienten (3,2 %) im Vergleich
zu 2 Patienten (1,6 %) nach der Valproat-
und nur einem Patienten (0,7 %) nach
der Levetiracetamgabe.

Zusammenfassend konnten Kapur
et al. [2] eine vergleichbare Effektivitit
und Sicherheit der in der 2. Stufe der
Statusbehandlung tiblicherweise zum
Einsatz kommenden Substanzen zei-
gen. Im Alltag scheint es daher weiter
gerechtfertigt zu sein, bei der Aus-
wahl des spezifischen Antiepileptikums
patientenbezogene Faktoren in den Vor-
dergrund zu riicken. Am bedeutendsten
erscheint dabei die Berticksichtigung
(mindestens relativer) Kontraindikatio-
nen wie Leberfunktionsstorungen und
Thrombozytopenien bei der Anwendung
von Valproat, einer Niereninsuffizienz
bei der Anwendung von Levetiracetam
sowie kardialer Vorerkrankungen und
hier im besonderen atrioventrikuldrer
Uberleitungsstérungen und des ,,Sick-si-
nus“-Syndroms bei der Anwendung von
Phenytoin. Sich im Alltag ergebende
Uberlegungen - wie beispielsweise der
theoretische Nutzen einer Kombination
mehrerer spezifischer Antiepileptika ge-
geniiber einem Priparatewechsel oder
der mogliche pharmakologische Vor-
teil einer kontinuierlichen gegeniiber
einer diskontinuierlichen Gabe - sind
in der Studie von Kapur et al. (2019)
nicht adressiert worden und bediirfen
weiterer Untersuchungen.

Intrazerebrale Blutungen

Originalpublikation

Kuramatsu JB, Biffi A, Gerner ST et al (2019) As-
sociation of surgical hematoma evacuation vs.
conservative treatment with functional out-
come in patients with cerebellar intracerebral
hemorrhage. JAMA 322:1392-1403

Randomisierte klinische Studien zur
Behandlung intrazerebraler Blutungen
konnten bisher keine Uberlegenheit ei-
ner frithen chirurgischen [3, 4], auch
minimal-invasiven Therapie [5] gegen-
tiber einem konservativen Vorgehen
zeigen. Metaanalysen lieferten dennoch
einen Trend hin zu einer reduzierten

Sterblichkeit im Zusammenhang mit der
chirurgischen Therapie bei bestimmten
Blutungsmerkmalen [6], sodass diese
im Einzelfall und oftmals mit der In-
tention eines lebensrettenden Eingriffs
bei ausgeprigt raumforderndem Effekt
zum Einsatz kommt [7, 8]. Eine beson-
ders schlechte Datenlage existiert fiir
infratentorielle Hirnblutungen, sodass
diesbeziigliche Empfehlungen im Ver-
gleich zu supratentoriellen Blutungen
noch schwieriger erscheinen.

In einer Metaanalyse untersuchten
Kuramatsu et al. [9] den Effekt einer
chirurgischen Therapie gegeniiber dem
konservativen Vorgehen bei Patienten
mit infratentoriellen, genauer zerebel-
laren Blutungen. Hierfiir herangezogen
wurden die Datensitze von 4 Beob-
achtungsstudien (RETRACE-I, -II und
UKER aus Deutschland, ERICH aus
den USA) zu intrazerebralen Blutungen
mit insgesamt 6580 Patienten, die im
Zeitraum von 2006 bis 2015 behandelt
wurden. Von diesen wiesen 578 Pati-
enten eine zerebelldre Blutung auf, und
wiederum 174 Patienten erhielten eine
chirurgische Therapie in Form einer
Hématomausraumung. Nach einem auf-
wendigen ,,Propensity-score-matching®-
Verfahren, das bereits in der ersten Stufe
die Faktoren Alter, neurologische Be-
eintrichtigung (Glasgow-Koma-Skala),
Blutungsvolumen und den intraventri-
kuldren Blutungsanteil berticksichtigte,
wurden 152 Patienten mit zerebelldren
Blutungen und einer erfolgten chirur-
gischen Therapie einem ebenso grofien
Patientenkollektiv mit konservativem
Vorgehen gegeniibergestellt. Als pri-
mirer Endpunkt diente der Anteil an
Patienten mit gutem funktionellen Zu-
stand nach 3 Monaten, definiert als
modifizierte Rankin-Skala (mRS) 0-3.
Infolge der chirurgischen Therapie wur-
de dieser Endpunkt von 47 Patienten
(30,9%) und nach der konservativen
Therapie von 54 Patienten (35,5%) er-
reicht (,odds-ratio® (OR) 0,94; Konfi-
denzintervall (KI) 0,81-1,09; p=0,43).
Somit zeigte sich kein Vorteil fiir die
chirurgische Therapie, die jedoch mit
einer grofleren Wahrscheinlichkeit des
Uberlebens nach 3 Monaten (OR 1,25; KI
1,07-1,45; p=0,005) und einem Jahr (OR
1,21; KI 1,03-1,42; p=0,02) verbunden

war. In weiterfithrenden Analysen fan-
den sich Hinweise auf eine mafigebliche
Bedeutung des Blutungsvolumens. Im
Detail war die chirurgische Therapie bei
Patienten mit einem Blutungsvolumen
>15cm? mit einer hoheren Wahrschein-
lichkeit fiir das Uberleben assoziiert
(p=0,02).

Wenngleich randomisierte prospek-
tive Studien speziell bei infratentoriel-
len Blutungen weiter ausstehen, liefert
die Metaanalyse von Kuramatsu et al.
[9] durch das Zusammenfiihren grof3er
Studienpopulationen robuste Daten, die
keinen Vorteil der chirurgischen Thera-
pie in Bezug auf den funktionellen Zu-
stand 3 Monate nach dem Ereignis na-
helegen. Vergleichbar mit der Situation
supratentorieller Blutungen, scheint sich
die chirurgische Therapie bei Patienten
mit grofleren Blutungsvolumina vorteil-
haft in Bezug auf das Uberleben auszu-
wirken, sodass der Eingriff im Einzelfall
als Ultima-Ratio-Ansatz diskutiert wer-
den kann.

Systemische Thrombolyse und
endovaskulare Therapie

Originalpublikation

Katsanos AH, Malhotra K, Goyal N et al (2019)
Intravenous thrombolysis prior to mechanical
thrombectomy in large vessel occlusions. Ann
Neurol 86:395-406

Dass endovaskuldre Therapieverfahren
wie die mechanische bzw. Aspirations-
thrombektomie bei akutem Hirninfarkt
mit zugrunde liegendem Hauptstamm-
verschluss (im Englischen: ,large vessel
occlusion, LVO), d.h. der proximalen
Anteile der A. cerebri media bzw. des
intrakraniellen Abschnitts der A. carotis
interna, in Bezug auf die funktionel-
le Beeintrichtigung wirksam sind, gilt
inzwischen als gesichert [10]. Die Ergeb-
nisse grofler Metaanalysen stellen dabei
die Bedeutung des Faktors Zeit heraus,
weil Behandlungsergebnisse desto bes-
ser erscheinen, je schneller die Therapie
begonnen worden ist [11]. Im Zuge
der Prozessoptimierung beschiftigen
sich Krankenhduser nun kontinuierlich
mit einer Verkiirzung der Zeit vom
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Eintreffen in der Notfallaufnahme bis
zur Leistenpunktion. Diese ,Door-to-
groin-puncture“-Zeit wird als Quali-
tatsindikator innerhalb der Einrichtung
angesehen und fiir iiberregionale Ver-
gleiche herangezogen. Wihrend der
patientenbezogenen Vorbereitung der
endovaskuldren Therapie taucht im in-
terdisziplindren Austausch zwangslaufig
die Frage auf, ob bei Patienten mit einem
Hauptstammverschluss und unmittelbar
anstehender endovaskuldrer Therapie
vorab eine systemische Thrombolyse be-
gonnen werden sollte. Die gegen ein sol-
ches ,Bridging“-Konzept sprechenden
theoretischen Uberlegungen schlieflen
v.a. die Beobachtung ein, dass die Chan-
cen der Wiedererdffnung betroffener
GefifSabschnitte durch die Thromboly-
se allein sehr gering sind [12] und die
Thrombolyse zudem mit Komplikati-
onen wie Blutungen und allergischen
Reaktionen behaftet ist.

In einer umfangreichen Metaanalyse
adressierten Katsanos et al. [13] nun
Nutzen und Sicherheit des Bridging-
Konzepts und bezogen hierfiir 38 in
den Jahren 2012-2019 veroffentlich-
te Beobachtungsstudien und Post-hoc-
Analysen randomisierter Studien mit
insgesamt 11.798 Patienten mit einem
Hauptstammverschluss ein. Wahrend
5191 Patienten (44 %) ausschliellich
eine endovaskuldre Therapie erhielten,
erfuhren 6607 der Patienten (56 %) ent-
sprechend dem Bridging-Konzept eine
systemische Thrombolyse, kombiniert
mit der endovaskuldren Therapie. Pri-
mirer Endpunkt war eine funktionelle
Unabhingigkeit zum Zeitpunkt der Ent-
lassung aus dem Krankenhaus bzw. 3
Monate nach dem Ereignis, definiert
als mRS 0-2. Die Wahrscheinlichkeit,
diesen Endpunkt zu erreichen, war bei
Patienten mit angewandtem Bridging-
Konzept gegeniiber der alleinigen endo-
vaskuldren Therapie signifikant erhoht
(OR 1,55; KI 1,26-1,791; p<0,0001).
Auch zeigte sich die Wahrscheinlichkeit
einer erfolgreichen Rekanalisation unter
Anwendung des Bridging-Konzepts sig-
nifikant erhéht (OR 1,22; KI 1,02-1,46;
p=0,03). Hinsichtlich der Sicherheit
war das Bridging-Konzept im Vergleich
zur alleinigen endovaskuldren Therapie
sogar mit einer geringeren Sterblich-
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keit assoziiert (OR 0,80; KI 0,66-0,97;
p=0,02). Die Rate an symptomatischen
intrakraniellen Blutungen unterschied
sich zwischen den beiden Gruppen da-
gegen nicht (OR 0,87; KI 0,61-1,25;
p=0,46).

Die Metaanalyse von Katsanos et al.
(2019) zeigte unter Einbeziehung einer
sehr groflen Patientenzahl einen Vorteil
des Bridging-Konzepts in Bezug auf das
funktionelle Behandlungsergebnis bei
gleichzeitig nichterhohter Blutungsrate.
Bei fehlenden Kontraindikationen, spe-
ziell Bedingungen, die per se mit einem
erhohten Blutungsrisiko assoziiert sind,
sollte Patienten mit zugrunde liegendem
Hauptstammverschluss eine systemische
Thrombolyse daher nicht vorenthalten
werden, auch wenn sich die endovasku-
lare Therapie unmittelbar an den Beginn
der Thrombolyse anschlief3t.

Peri- und postprozedurales Ma-
nagement der Thrombektomie

Originalpublikation

Schonenberger S, Hendén PL, Simonsen CZ
et al (2019) Association of general anesthesia
vs procedural sedation with functional out-
come among patients with acute ischemic
stroke undergoing thrombectomy: a sys-
tematic review and meta-analysis. JAMA
322:1283-1293

Im Zuge der Etablierung endovasku-
larer Therapieverfahren bei Patienten
mit Hauptstammverschliissen riickten
verschiedene Aspekte des periproze-
duralen Managements in den Vorder-
grund. Frithzeitig entstand die Frage,
ob der Eingriff in Allgemeinanasthesie
oder lediglich Analgosedierung ohne
Atemwegssicherung erfolgen soll. Erste
Daten hierzu stammten aus retrospek-
tiven Betrachtungen einzelner Studien
(z.B. van den Berg et al, [14]), und
es folgten Metaanalysen (z.B. Brinjikji
et al. [15]), die einen Vorteil fir die
Analgosedierung bzw. sogar ein deutlich
schlechteres Behandlungsergebnis im
Zusammenhang mit der Allgemeinanis-
thesie beschrieben. Vielerorts hatten die-
se Daten Implikationen fiir die Behand-
lung mit dem scheinbar auf einer guten
Datenbasis fuflenden Handlungsdruck,

Patienten mit Hauptstammverschliissen
vorzugsweise unter Anwendung einer
Analgosedierung, nicht aber einer All-
gemeinanésthesie, zu behandeln. Im
interdisziplindren Setting erschienen
hierdurch Konflikte vorprogrammiert,
da auf der individuellen Patientenebene
Faktoren, wie eine fehlende Koopera-
tion bei aphasischen Stérungen, eine
ohnehin reduzierte Vigilanz bzw. einge-
schrinkte respiratorische Situation mit
per se bestehender Indikation zur Atem-
wegssicherung oder auch erschwerte
Lokalverhiltnisse der hirnversorgenden
Gefifle, die Eingriffe in alleiniger Sedie-
rung nicht realistisch erschienen liefen.
Von grofler Relevanz waren daher so-
lide, aus prospektiven Untersuchungen
stammende Daten, die eine verldssliche
Aussage zu den Vorziigen und mogli-
chen Nachteilen beider Verfahren im
Zusammenhang mit der endovaskuldren
Therapie erlauben.

In einer aktuellen Metaanalyse, die
ausschliefllich randomisierte Studien
beriicksichtigte, untersuchten Scho-
nenberger et al. [16] den Effekt der
Allgemeinanisthesie bzw. Analgose-
dierung bei Patienten, die aufgrund
eines Hauptstammverschlusses und ei-
nes relevanten neurologischen Defizits
(National Institutes of Health Stroke
Scale (NIHSS) 10 oder mehr) eine en-
dovaskuldre Therapie erhielten. Durch
den Zusammenschluss der 3 rando-
misierten, endpunktverblindeten, im
Zeitraum von 2016-2018 verdffent-
lichten Studien SIESTA (Deutschland),
AnSTROKE (Schweden) und GOLIATH
(Danemark), konnten Daten von 368 Pa-
tienten ausgewertet werden, von denen
183 (49,7%) eine Allgemeinanisthesie
und 185 (50,3 %) eine Analgosedierung
erhalten hatten. Primarer Endpunkt war
der nach 3 Monaten mithilfe der mRS
beurteilte funktionelle Zustand. Um
Effekte moglichst breit abzubilden, wur-
den 15 sekundidre Endpunkte definiert,
die neben klinischen Parametern (z.B.
frithe, d.h. innerhalb von 24h vorhan-
dene Verbesserung der NIHSS) auch
bildbasierte Merkmale (z.B. Rate an
erfolgreichen Rekanalisationen) sowie
ein Monitoring diverser Zeitintervalle
wihrend der Behandlung einbezogen.
Im Ergebnis wiesen Patienten, bei denen



die endovaskuldre Therapie in Allge-
meinanisthesie erfolgte, einen mittleren
mRS von 2,8 nach 3 Monaten auf, was
signifikant besser war als der mittlere
mRS von 3,2 in der Patientengrup-
pe mit erfolgter Analgosedierung (OR
1,58; KI 1,09-2,29; p=0,02). Konsekutiv
erreichten signifikant mehr Patienten
mit erfolgter Allgemeinanisthesie ge-
geniiber der Analgosedierung einen
guten funktionellen Zustand (mRS 0-2)
nach 3 Monaten (49,2 gegeniiber 35,1 %;
p=0,003). Hingegen zeigten die frithe
neurologische Verbesserung wie auch
die Sterblichkeit keine statistisch signi-
fikanten Unterschiede zwischen beiden
Gruppen (p=0,22 bzw. p=0,51). Hin-
sichtlich der bildbasierten Parameter war
unter den Bedingungen der Allgemein-
andsthesie bei 156 Patienten (85,2 %)
eine erfolgreiche Rekanalisation mog-
lich, wogegen diese nur bei 140 Patienten
(75,5%) mit erfolgter Analgosedierung
gelang (p=0,01). Erwartungsgemaf3 war
die Rate an Hypotonien, definiert als
mindestens 20 %ige Reduktion gegen-
iber dem Ausgangswert, bei 143 der
Patienten (80,8 %) mit Allgemeinanis-
thesie und 95 Patienten (53,1%) mit
erfolgter Analgosedierung, und damit
signifikant hiufiger im Zusammenhang
mit der Allgemeinanésthesie, nachzu-
vollziehen (p<0,001). Hinsichtlich der
behandlungsprozessbezogenen =~ Merk-
male unterschieden sich die Gruppen
beispielsweise in der Door-to-groin-
puncture-Zeit nur marginal (im Mittel
75min unter den Bedingungen der All-
gemeinanisthesie und 69min im Fall
der Analgosedierung), was jedoch sta-
tistische Signifikanz erreichte (p=0,04).

Die Metaanalyse von Schonenberger
et al. [16] kann als im interdiszipli-
ndren Schnittstellenbereich besonders
bedeutsame Veroffentlichung angesehen
werden, da sie zahlreiche Fragen zum
periprozeduralen Management endo-
vaskulédrer Therapien auf der Grundlage
ausschlieflich randomisierter Studien
beantwortet. Im Gegensatz zu fritheren
Metaanalysen, die iiberwiegend retro-
spektive Studien berticksichtigten, zeigt
die Arbeit sogar einen Vorteil fiir die All-
gemeinandsthesie im Hinblick auf den
funktionellen Zustand 3 Monate nach
dem Eingriff. Damit bekraftigt die Stu-

die die vielerorts erfolgende Praxis einer
patientenbezogenen Wahl des Verfah-
rens unter Beriicksichtigung individuel-
ler Merkmale wie der Kooperation und
Vigilanz des einzelnen Patienten. Gleich-
zeitig diirfte sich der zuvor mindestens
gefithlte Handlungsdruck in Richtung
einer ausschliefllichen Anwendung der
Analgosedierung mit nun verbesserter
Datenbasis ginzlich auflosen.

Originalpublikation

Fandler-Hofler S, Heschl S, Kneihsl M et al
(2020) Ventilation time and prognosis after
stroke thrombectomy: the shorter, the better!
Eur J Neurol 27:849-855

Dass allein der Umstand der Allgemein-
anisthesie mit naturgemafler Beatmung
nicht mit einem schlechteren Behand-
lungsergebnis bei der endovaskuldren
Therapie von Patienten mit Haupt-
stammverschliissen assoziiert ist, haben
Schoénenberger et al. [16] zeigen konnen.
Dennoch bleibt die Frage offen, ob sich
hierbei zeitabhingige Effekte ergeben.
In einer monozentrischen Kohorten-
studie untersuchten Fandler-Hofler et al.
[17] den Zusammenhang zwischen der
Beatmungsdauer und dem funktionellen,
mit der mRS beurteilten Status 3 Monate
nach dem Eingriff. Berticksichtigt wur-
den die Daten von 447 Patienten, die im
Zeitraum von 2011-2019 in Graz (Os-
terreich) eine endovaskuldre Therapie
aufgrund eines Hauptstammverschlusses
erhielten. Der Median der Beatmungs-
dauer betrug 3h. Im Einzelnen wurden
258 Patienten (57,7%) innerhalb von
6h, 124 Patienten (27,7%) innerhalb
von 24h und 65 Patienten (14,5%)
auferhalb eines Zeitfensters von 24h
extubiert. Als primarer Endpunkt wurde
ein guter funktioneller Zustand (mRS
0-2) definiert, den 188 Patienten (42,6 %)
erreichten. Patienten, die innerhalb von
6h extubiert werden konnten, wiesen im
Vergleich zu Patienten, bei denen dies
erst im Zeitfenster zwischen 6 und 24h
gelang, eine hohere Wahrscheinlichkeit
fiir einen guten funktionellen Zustand 3
Monate nach dem Eingriff auf (OR 2,4;
KI 1,53-63,76; p<0,001). Eine langere
Beatmungsdauer war assoziiert mit ei-
ner héheren Rate an Pneumonien: 9,6 %

bei Patienten mit erfolgter Extubation
innerhalb von 6h, 20,6 % bei Patienten
mit einer Extubation innerhalb von 24h
und 27,7 % bei einer Extubation jenseits
eines Zeitfensters von 24h (p<0,01).
Erwartungsgemdf3 waren als Ursachen
fiir die verspitete Extubation in einem
Zeitfenster von mehr als 24h schlag-
anfallspezifische Komplikationen wie
ein Hirnédem und eine eingeschrénkte
Wachreaktion eingrenzbar. Interessan-
terweise war eine Extubation im Zeit-
fenster zwischen 6 und 24h mit der
Krankenhauseinweisung auflerhalb der
Kernarbeitszeit assoziiert (p<0,001).
Bei der Interpretation der Studiener-
gebnisse ist zu beriicksichtigen, dass
Patienten mit erfolgter Extubation nach
mehr als 24 h bereits in der Aufnahme-
situation ein schwereres neurologisches
Defizit (NIHSS 17 gegeniiber 14 in
der Gruppe mit fritherer Extubation;
p<0,001) und die geringste Rate an er-
folgreichen Rekanalisationen aufwiesen
(76,6 % gegeniiber 92,5% in der Grup-
pe mit fritherer Extubation; p=0,001).
Die erhohte Wahrscheinlichkeit eines
komplikationsreicheren Verlaufs und
damit auch einer prolongierten Beat-
mung war demnach in der Gruppe mit
verlangerter Beatmung bereits im frithen
Behandlungsverlauf erkennbar, sodass
Aussagen zum Kausalzusammenhang
kaum moglich erscheinen.

Trotz ihrer methodischen Limitatio-
nen liefert die Studie von Fandler-Hofler
et al. [17] Hinweise auf einen ,,dosisab-
héngigen“ Effekt in Bezug auf die Be-
atmungsdauer und das funktionelle Be-
handlungsergebnis nach der endovasku-
ldren Therapie. Fiir den klinischen Alltag
ergibt sich aus diesen Daten, dass die Ex-
tubation moglichst frithzeitig nach dem
Eingriff erfolgen sollte. Die Beobachtung
des statistischen Zusammenhangs einer
verlangerten Beatmung mitdem Aufnah-
mezeitpunkt im Krankenhaus fithrt zur
Empfehlung, dass eine Extubation (und
wenn notwendig auch die Reintubation)
unter kontrollierten Bedingungen zu je-
dem Zeitpunkt moglich sein sollte, wo-
fiir personelle und materielle Vorausset-
zungen der nachbetreuenden Abteilun-
gen vorgehalten werden miissen.
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Tab.1 Intensivmedizinische Studien und deren Ergebnis

Originaltitel der Studie

Randomized trial of three
anticonvulsant medications for
status epilepticus

(ESETT: Established status
epilepticus treatment trial) [2]

Association of surgical hema-
toma evacuation vs. conser-
vative treatment with func-
tional outcome in patients
with cerebellar intracerebral
hemorrhage [9]

Intravenous thrombolysis prior
to mechanical thrombectomy
in large vessel occlusions [13]

Association of general anes-
thesia vs. procedural sedation
with functional outcome
among patients with acute
ischemic stroke undergoing
thrombectomy: a systemic
review and meta-analysis [16]

Ventilation time and prognosis
after stroke thrombectomy:
the shorter, the better [17]

Blood pressure and outcome
after mechanical thrombecto-
my with successful revasculari-
zation [20]

Ergebnis - Kurzzusammenfassung

In dieser randomisierten Studie unterschieden sich die An-
tiepileptika Valproat, Levetiracetam und Fosphenytoin (nur
zugelassen in den USA) nicht hinsichtlich ihrer Wirksamkeit
bei der Durchbrechung eines benzodiazepinrefraktaren Status
epilepticus, basierend auf klinischen Kriterien

Unter Einschluss von 4 Beobachtungsstudien zeigte diese Me-
taanalyse in Bezug auf das funktionelle Behandlungsergebnis
keinen Vorteil fiir eine chirurgische Therapie bei Patienten mit
zerebelldren Hirnblutungen gegeniiber der konservativen The-
rapie, wenngleich die chirurgische Therapie mit einer gré3eren
Wahrscheinlichkeit des Uberlebens assoziiert war

Bei der Behandlung des ischamischen Schlaganfalls mit vorlie-
gendem Hauptstammverschluss zeigte diese Metaanalyse auf
der Basis von 38 Beobachtungsstudien bzw. Post-hoc-Analysen
einen Vorteil fiir das ,Bridging”“-Konzept, d. h. die kombinierte
systemische Thrombolyse und mechanische Thrombektomie,
gegeniiber der alleinigen mechanischen Rekanalisation in
Bezug auf das funktionelle Behandlungsergebnis

Unter Einschluss von 3 randomisierten klinischen Studien
lieferte diese Metaanalyse einen Vorteil fiir die Allgemeinan-
asthesie gegentliber der alleinigen Sedierung wahrend der
mechanischen Thrombektomie in Bezug auf das funktionelle
Behandlungsergebnis

In dieser monozentrischen Kohortenstudie war eine Beat-
mungsdauer von mehr als 6 h im Rahmen der Allgemeinan-
asthesie, die wahrend der mechanischen Thrombektomie zur
Behandlung des ischamischen Schlaganfalls mit vorliegen-
dem Hauptstammverschluss durchgefiihrt wurde, mit einem
ungiinstigeren funktionellen Behandlungsergebnis assoziiert

Diese multizentrische Kohortenstudie zeigte eine Assoziation
zwischen dem funktionellen Behandlungsergebnis und einem
erhohten Blutdruck innerhalb der ersten 24 h bei Hirninfarkt-
patienten, die bei vorliegendem Hauptstammverschluss mit
einer mechanischen Thrombektomie behandelt wurden, wobei
mittlere systolische Werte von mehr als 140 mm Hg mit einem
schlechteren Behandlungsergebnis vergesellschaftet waren

Originalpublikation

Anadani M, Orabi MY, Alawieh A et al (2019)
Blood pressure and outcome after mechanical
thrombectomy with successful revasculariza-
tion. Stroke 50:2448-2454

Einen weiteren Aspekt des periproze-
duralen Managements bei endovasku-
liren Therapieverfahren adressierend,
beschiftigten sich jiingste Untersuchun-
gen mit dem optimalen Zielkorridor fiir
den Blutdruck. Im Gegensatz zur sys-
temischen Thrombolyse, fiir die in der
fachspezifischen Leitlinie die Empfeh-
lung fiir eine obere Blutdruckgrenze von
185/110mm Hg enthalten ist [18], feh-
len fiir endovaskulédre Therapieverfahren
bislang derart konkrete Handlungsemp-
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fehlungen. Theoretische Uberlegungen
zielen auf eine sinnvoll zu wihlende
Obergrenze ab, durch die wihrend und
nach der abrupten Wiederer6finung
des verschlossenen Hirngefifles eine
Einblutung in nachgeschaltete Gewebe
vermieden werden soll. Andererseits
finden sich Hinweise darauf, dass ein
zu geringer Blutdruck bzw. im Beson-
deren ein gegeniiber dem Ausgangswert
eintretender Blutdruckabfall wiahrend
des Eingriffs zu einem ungiinstigeren
Behandlungsergebnis fithren [19].

In einer multizentrischen Kohorten-
studie unter Einbeziehung von 10 Zen-
tren in den USA, Deutschland, Frank-
reich und Grofibritannien, untersuchten
Anadani et al. [20] den Zusammenhang
zwischen dem bei Aufnahme sowie

innerhalb der ersten 24h gemessenen
Blutdruck und dem Behandlungsergeb-
nisbei Patienten mitzugrundeliegendem
Hauptstammverschluss und erfolgter en-
dovaskulédrer Therapie mit erfolgreicher
Rekanalisation. Im Zeitraum von 2015
bis 2018 konnten 1245 Patienten einge-
schlossen werden. Endpunkte waren der
mithilfe der mRS beurteilte funktionelle
Zustand 3 Monate nach dem Eingriff
sowie die Ratean symptomatischen intra-
zerebralen Blutungen, die Sterblichkeit
und die Rate an notwendig gewordenen
dekompressiven Hemikraniektomien in-
folge der Ausbildung raumfordernder
Infarkte oder Blutungen. Nach 3 Monaten
erreichten 567 (49 %) der Patienten einen
guten funktionellen Zustand (mRS 0-2).
Das Erreichen dieses Endpunkts war
assoziiert mit einer geringeren Wahr-
scheinlichkeit bei Vorliegen eines im
Vergleich zu den iibrigen Patienten er-
hohten mittleren systolischen Blutdrucks
(OR 0,86; KI 0,79-0,93; p<0,001), ei-
nes erhohten maximalen systolischen
Blutdrucks (OR 0,90; KI 0,85-0,95;
p<0,001) und der Schwankungsbreite
des systolischen Blutdrucks (OR 0,91;
KI 0,86-0,96; p=0,003), sodass diese
Parameter einen inversen statistischen
Zusammenhang aufwiesen. Ausgangs-
punkt weiterer Analysen war eine Stra-
tifizierung des mittleren systolischen
Blutdrucks in die Gruppen (a) weni-
ger als 100mm Hg, (b) 101-120 mm Hg,
(c) 121-140 mm Hg, (d) 141-160 mm Hg
und (e) mehr als 160 mm Hg. Patienten
der Gruppen (d) und (e) mit einem
mittleren systolischen Blutdruck von
mehr als 140mm Hg wiesen eine sig-
nifikant geringere Wahrscheinlichkeit
fir das Erreichen eines guten funk-
tionellen Zustands auf (p<0,05). Ein
mittlerer systolischer Blutdruck von
141-160mm Hg (Gruppe (d)) war mit
einer erhohten Sterblichkeit und ein
mittlerer systolischer Blutdruck von
101-120mmHg (Gruppe (b)) mit ei-
ner geringeren Wahrscheinlichkeit fiir
eine symptomatische intrazerebrale Blu-
tung assoziiert (p<0,05). Hinsichtlich
der Notwendigkeit dekompressiver He-
mikraniektomien fand sich eine gro-
Blere Wahrscheinlichkeit bei Patienten
mit einem mittleren systolischen Blut-
druck von 141-160 mm Hg (Gruppe (d);



P <0,05) sowie bei Patienten mit mehr als
160 mm Hg (Gruppe (e)), wenngleich der
Zusammenhang in der letztgenannten
Gruppe aufgrund des grofien Konfidenz-
intervalls nicht statistisch signifikant war.
Obwohl randomisierte Studien hinsicht-
lich des optimalen Blutdruckbereichs
im Zusammenhang mit endovaskuldren
Therapieverfahren beim Hirninfarkt wei-
ter ausstehen, lieferte die Untersuchung
von Anadani et al. [20] doch Hinweise
darauf, dass mithilfe einer guten Blut-
druckkontrolle sowohl das funktionelle
Behandlungsergebnis im langerfristigen
Verlauf als auch kurzfristig auftreten-
de Komplikationen moduliert werden
koénnen. Fir konkrete Empfehlungen
sind allerdings randomisierte und gut
kontrollierte Studien notwendig.

Zusammenfassung und Ausblick

Auchim Jahr2019/2020 wurden mehrere
Studien mit Implikationen fiir die klini-
sche Praxis veroffentlicht (Ubersicht in
B Tab. 1). In einer randomisierten Studie
zum Status epilepticus fanden sich be-
ziiglich Wirksambkeit und Sicherheit kei-
ne statistisch signifikanten Unterschie-
de zwischen den Substanzen Valproat,
Levetiracetam und Fosphenytoin, sodass
sich keine Priferenz bei der Anwendung
in der 2. Stufe der Statusbehandlung er-
gibt. Die Auswahl sollte sich somit an
den individuellen Begleiterkrankungen,
im Besonderen hinsichtlich der Organ-
funktionen von Leber und Nieren sowie
etwaiger kardialer Grunderkrankungen,
orientieren.

Fir Patienten mit infratentoriellen,
speziell zerebelldr gelegenen Hirnblu-
tungen konnte eine Metaanalyse auf
der Basis von Beobachtungsstudien kei-
nen Vorteil eines chirurgischen Ein-
griffs (Himatomausrdumung) in Bezug
auf den funktionellen Status zeigen.
Allerdings war der Eingriff mit einer
geringeren Sterblichkeit assoziiert und
erscheint somit im Einzelfall als Ulti-
ma-Ratio-Ansatz vertretbar. Obgleich
es fur eine abschlieffende Beurteilung
des Nutzens der chirurgischen Therapie
bei infratentoriellen Hirnblutungen der
Durchfiihrung randomisierter Studien
bedarf, kann die referierte Studie doch
als Hilfestellung bei der individuellen

Beratung herangezogen werden und zu
einer individualisierten Therapieplanung
beitragen.

Hinsichtlich der systemischen Throm-
bolyse im Kontext mit endovaskuldren
Therapieverfahren zeigte eine umfang-
reiche Metaanalyse einen klaren Vorteil
fir das sich aus der Historie ergebende
Bridging-Konzept, d.h. die schnellst-
mogliche Initilerung der Thrombolyse
bei fehlenden Kontraindikationen auch
vor dem geplanten endovaskuliren Ein-
griff.

Eine aktuelle Metaanalyse des peri-
prozeduralen Managements endovasku-
larer Therapieverfahren des Hirninfarkts
konnte — unter ausschliefilicher Einbe-
ziehung randomisierter Studien - die in
den vergangenen Jahren angenomme-
nen, nachteiligen Effekte der Allgemein-
andsthesie in Bezug auf das funktionelle
Behandlungsergebnis nicht bestitigen.
Daher sollte sich die Wahl des Ver-
fahrens derzeit an patientenbezogenen
Faktoren orientieren. Die Beatmungs-
dauer sollte dennoch moglichst kurz
gehalten werden, weil sich ein statistisch
signifikanter, nachteiliger Zusammen-
hang zwischen der Beatmungsdauer und
dem funktionellen Ergebnis abzeichnet.
Randomisierte Studien zum optimalen
Blutdruckbereich im zeitlichen Zusam-
menhang mit endovaskuldren Therapie-
verfahren stehen weiter aus. Derartige
Studien sind jedoch dringend notwendig,
um konkrete Handlungsempfehlungen
geben zu kénnen, denn die vorhandenen
Daten aus nichtrandomisierten Unter-
suchungen legen einen Effekt auf das
Behandlungsergebnis nahe.
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aus den chirurgischen Fachgebieten und deren Bedeutung fiir das
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de Werk zeigt 24 Fallbeispiele aus der Intensivmedizin, bei denen es

zu Komplikationen oder Beinahezwischenfallen gekommen ist. Mit
+Komplikationen in der Intensivmedizin“ erscheint nach ,Komplikatio-
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rehabilitative Behandlung als auch die fiir die optimale Versorgung
auBerklinisch beatmeter Patienten erforderlichen Kenntnisse.
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Das Werk liefert praxisbezogenes Expertenwissen rund um die Im-
plementierung und Bedeutung von medizinischen Einsatzteams in
Krankenhausern. Besonders praxisrelevant: Fallbeispiele haufiger
Notfallsituationen, systematisch dargestellt nach Symptomen, Alar-
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Menschliches Entscheiden und Handeln wird von zahlreichen Faktoren
beeinflusst, die eine sichere Versorgung gefdhrden. Welche ,Human
Factors” einen mafB3geblichen Einfluss haben, beschreibt das vorlie-
gende Werk praxisnah und anhand zahlreicher Fallbeispiele. Die 4.
Auflage erscheint komplett aktualisiert und erweitert.
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