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In zahlreichen klinischen und experimentellen Untersuchungen wurden im hirntoten Organismus
hadmodynamische Instabilitét und Verschlechterung der kardialen Funktion beschrieben. Aufgrund
der klinischen Relevanz hinsichtlich einer Organentnahme und -transplantation werden die
Ursachen dieser Verénderungen bel potentiellen Organspendern kontrovers diskutiert. Fraglich ist
dabei insbesondere inwieweit hirntodassoziierte Verdnderungen in situ einen direkten kardial
schédigenden Einflu® ausiiben und ob durch den abgelaufenen Hirntod eine verminderte
| schamietoleranz ausgelst wird.

In der vorliegenden Arbeit wurden die pathophysiologischen Auswirkungen der akuten intra-
kraniellen Druckerhthung als ein zum Hirntod fuhrender Mechanismus auf das Herz-Kreidauf-
System in situ und anhand des Modells des isolierten isovolumisch arbeitenden Herzens unter-
sucht. Ziel war insbesondere die Differenzierung nerval und humoral vermittelter Einflisse der
akuten intrakraniellen Druckerhthung. DarUber hinaus wurde der Einlul3 des koronaren
Perfusionsdruckes auf die kontraktile Funktion, sowie die kardiae Ischdmietoleranz nach
vorangegangenem Hirntod und vierstiindiger hypothermer Kardioplegie untersucht.

Bel akuter irreversibler intrakranieller Druckerhohung kann in situ ein dreiphasiges Geschehen
beobachtet werden. Einer akuten etwa 15-minitigen hyperdynamen Reaktion folgt eine Phase der
,frihen Restabiliserung” bis ca. ene Stunde nach intrakranieller Druckerhdhung mit
vorUbergehend unter Ausgangswerten liegenden aortalen Driicken. Bis ca. zwei Stunden nach
intrakranieller Druckerhthung stabiliseren sich dann die hdmodynamischen Parameter wieder im
Bereich der Ausgangswerte, so dal3 hier eine Phase der , spaten Restabilisierung” beschrieben
werden kann.

Bel isolierter Betrachtung nervaler und humoraler Komponenten der Akutreaktion auf die
intrakranielle Druckerh6hung &3t sich ein zweiphasiges Geschehen differenzieren. Die
unverzogert einsetzende nervale Reaktion ist nur kurzzeitig wirksam und bildet sich innerhalb von
etwa drel Minuten wieder vollstandig zurtick. Sie bewirkt nur verhatnisméaliig milde hyperdyname
Effekte am Herzen. Der Hauptteil der Akutreaktion wird dagegen von humoralen Faktoren
getragen, die bel aleiniger Wirkung schon um ein Vielfaches stérkere Effekte bewirken. Die
verzogert einsetzende humorale Reaktion dauert deutlich langer und bildet sich innerhalb von
etwa funfzehn Minuten zurick. In Kombination bewirken nervale und humorale Effekte die



ausgepragtesten hyperdynamen Veranderungen, die quantitativ die humorale Reaktion noch
Ubertreffen, was fur einen positiven Feedback-Mechanismus im Verlauf der Reaktion spricht.

Eine direkte schédigende Wirkung auf die kardiale Kontraktilitét [&f3t sich im vorliegenden Modell
weder bei nervaler, noch bei humoraler oder kombinierter Vermittlung nachweisen. Die
h&modynamische Instabilitdt nach Hirntod |83t sich anhand dieser Ergebnisse nicht auf eine priméar
eingeschrankte kardiale Funktion zurtickfuhren. Sie konnte vielmehr durch veranderte Volumen-
und Lastbedingungen im hirntoten Organismus begrindet sein, insbesondere wenn diese
Veranderungen eine Verminderung des koronaren Perfusionsdruckes nach sich ziehen.

Bel Erhatung eines physiologischen koronaren Perfusionsdruckes war im vorliegenden Modell in
stu die kardiale Funktion nicht eingeschrénkt, bzw. eine Dysfunktion bel Explantation und
Wiederherstellung physiologischer koronarer Perfusionsdriicke reversibel.

Bel hypothermer Ischdmie und Reperfusion konnte im vorliegenden Modell kein Unterschied in
der funktionellen Erholung zwischen den Herzen gesunder und hirntoter Spender gesehen werden.
Es lief3 sich auch hier kein direkt schadigender Einflufd des vorangegangenen Hirntodes auf die
postischdmische Herzfunktion nachweisen.



