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In Deutschland stellen Unfélle die haufigste Todesursache junger Erwachsener dar. Jahrlich
erleiden ca. 35.000 Menschen ein Polytrauma. Die Therapie polytraumatisierter Patienten ist
komplex. Die Infusionstherapie stellt eine wichtige Grundlage in der Versorgung schwer
verletzter Patienten im Schockzustand dar. Im letzten Jahrzehnt stelte sich auf Grund
zunehmend  effizienter Rettungssysteme die Frage, wie die préklinische Infusionstherapie
gestaltet werden sollte.

Die pathophysiologischen Veranderungen im Polytrauma werden durch eine Kombination
multipler Einzelverletzungen verursacht. Im Rahmen der Polytraumatisierung tritt meist ein
traumatisch-hdmorrhagischer Schock als Resultat massiver Gewalteinwirkung auf. Der
traumatisch-hdmorrhagische Schock ist gekennzeichnet durch die Kombination aus einer
akuten  Blutung und  einer  Mediatorenfreisetzung  aufgrund  der  urséchlichen
Gewebeschéddigung. Je nach Schweregrad des Schocks kommt es zu dysfunktionalen und
UberschieRenden Entziindungsvorgéangen. Diese kdnnen u schwerwiegenden
Spatkomplikationen bis hin zum Multiorganversagen fihren.

Im traumatisch-hdmorrhagischen Schock treten schockspezifische Stérungen der Makro- und
Mikrozirkulation ein. Diese werden durch eine Kreislaufzentralisation verursacht. Durch eine
Schock induzierte neuroendokrine Stressantwort wird die Perfusion im Bereich der
Endstrombahnen reduziert. Die zellulare HomQostase gerdt aus dem Gleichgewicht. Zellulére
Elektrolytveranderungen und eine lokale Azidose verursachen eine Odematdse Schwellung
des GefaRendothels. Diese vermindert die Perfusion zusatzlich. Es beginnt ein Circulus
vitiosus auf dem Niveau der Mikrozirkulation. Durch die Gewebehypoxie entstehen freie
Radikale.  Sie  verursachen oxidative  Schaden an  Gewebezellen und  setzen
Entziindungsmediatoren frei. Die toxischen Zerfallsprodukte konnen den Organismus in der
Reperfusionsphase  Uberschwemmen und systemische Schdden hervorrufen. Beispiele fur
posttraumatische,  systemische  Schdden sind: disseminierte intravasale = Koagulopathie,
systemische Entziindungssyndrome, Organ- und Multiorganversagen.

Die pathophysiologischen Vorgdnge im traumatisch-hdmorrhagischen Schock verdeutlichen
die Notwendigkeit einer effizienten Wiederherstellung der Makro- und Mikrozirkulation.
Hyperosmolare  Infusionslosungen  kombinieren  die  positiven  Volumeneigenschaften
onkotisch  wirksamer Kolloide mit der hyperosmolaren Wirkung einer hypertonen
Kochsalzlosung.  Hyperosmolare  Losungen  stabilisieren  die  Makrohdmodynamik.  Sie
bewirken eine Wiederherstellung der Mikrozirkulation im Sinne einer Microcirculatory
resuscitation.  Hyperosmolare  Infusionslosungen  konnen die  Spétfolgen der  Schock
induzierten  neuroendokrinen  Stressantwort positiv  beeinflussen.  Experimentelle  Studien
konnten hyperosmolaren Losungen dartber hinaus anti-inflammatorische  Eigenschaften
nachweisen.

Bereits kleine Mengen hyperosmolarer Ldsungen koénnen das hamodynamische Profil
stabilisieren. Das Konzept wird daher als ,,small volume resuscitation® bezeichnet.

Unsere  Studie untersuchte die  Effektivitit der  hyperosmolaren  Infusionstherapie
(HyperHAES®) in der praklinischen Behandlung des traumatisch-hdmorrhagischen Schocks
bei Unfallpatienten. Die prospektive, kontrollierte, randomisierte und doppelt-verblindete
Arbeit prifte, ob die hyperosmolare Infusionstherapie (HyperHAES®) der herkdmmlichen



Volumentherapie (am Beispiel der Kontrolllosung NaCl) Uberlegen ist. Von Februar 2006 bis
Dezember 2007 wurden 118 polytraumatisierte Patienten aus vier Studienstandorten
(Berufsgenossenschaftliche  Klinik  Ludwigshafen, Universitatsklinikum Carl Gustav Carum
der  Technischen  Universitdit Dresden, Medizinische  Hochschule  Hannover  und
Universitatsklinik  der Georg-August-Universitat  Gottingen) eingeschlossen. Die  Patienten
bekamen am Unfallort 250 ml einer Studienldésung verabreicht. Es folgte eine konventionelle
Volumentherapie nach Expertise des behandelnden Notfaliteams. Die Datenerfassung erfolgte
Uber den Traumaregister Erhebungsbogen der Deutschen Gesellschaft fur Unfallchirurgie. Die
Patientendaten wurden (Uber das DGU Traumaregister ausgewertet. Wir verglichen
epidemiologische  Parameter,  Verletzungsprofil,  Verletzungsschwere und  laborchemische
Parameter. Die Studienziele unserer Arbeit waren: Sterblichkeit und
Uberlebenswahrscheinlichkeit, ~ Ventilator-free  Days,  Spatkomplikationen,  sowie  das
neurologisch-funktionelle  Ausheilungsergebnis. Im Rahmen der Datenauswertung erfolgte die
Bildung einer Subgruppe Schwerverletzter. Die Schwerverletzten wurden definiert (ber das
Merkmal Verletzungsschwere 1SS > 16. Dazu generierten wir ein Vergleichskollektiv aus
Patientendaten des DGU Traumaregisters.

Unsere Studie erbrachte folgende Ergebnisse: Die Studiengruppen unterschieden sich in ihren
epidemiologischen  Daten  nicht  signifikant. Die  Patienten  unter  hyperosmolarer
Infusionstherapie  waren  signifikant  schwerer verletzt als die Kontroligruppe. Die
prognostizierte  Uberlebenswahrscheinlichkeit  laut RISC-Wert  zeigte  keine  signifikanten
Unterschiede.

Die Bildung einer Subgruppe Schwerverletzter (ISS>16) konnte den signifikanten
Unterschied in der Verletzungsschwere relativieren. Die Subgruppenuntersuchung zeigte
keine signifikanten Abweichungen in den untersuchten Studienparametern. Die Untersuchung
des Gesamtkollektivs zeigte im Klinischen Behandlungsabschnitt eine signifikant hdhere
Gesamtinfusionsmenge in der HyperHAES® Gruppe. Wir fihrten dieses Ergebnis auf die
signifikant  hohere  Verletzungsschwere  der  HyperHAES®  Patienten  zurick. Die
Volumenwirkdauer von HyperHAES® betragt 0,5 - 1 Stunde. Es ist daher fraglich, welchen
Einfluss die Studienlésung im Klinischen Behandlungsabschnitt noch ausgeibt haben mag.
Die Laborparameter ergaben keine Hinweise auf erhdhte Raten an Gerinnungsstorungen und
Blutungskomplikationen.  Vor diesem Hintergrund  beurteitten wir den Einsatz der
hyperosmolaren Infusionstherapie als sicher.

Die Auswertung der Outcomeparameter Ventilator-free Days, Multiorganversagen, Sepsis,
Krankenhausliegedauer und ICU-free Days erbrachte keine signifikanten Unterschiede
zwischen den Studiengruppen. Es zeigten sich keine signifikanten Unterschiede in der
Sterblichkeit. Eine multivariate Analyse identifizierte die hyperosmolare Infusionstherapie als
signifikant positiven Einflussfaktor auf die Sterblichkeit.

Die derzeitige Studienlage zur Wirksamkeit der hyperosmolaren Infusionstherapie zeigt
heterogene  Ergebnisse. Die unterschiedlichen Ergebnisse werden wunter anderem durch
Unterschiede im Studienaufoau verursacht. Unserem Wissensstand nach ist unsere Arbeit die
erste klinische Studie im deutschsprachigen Raum, welche in prospektivem, randomisiertem,
kontrolliertem und doppelt-verblindetem Studiendesign die Frage nach der Effektivitat der
hyperosmolaren Infusionstherapie zum Gegenstand hat. Weiterfihrende Studien mit hoheren
Fallzanlen und der Mdglichkeit differenzierter Subgruppenbildung waren zur Verifizierung
unserer Studienergebnisse winschenswert.

Unsere Studie untersuchte die Effektivitit der hyperosmolaren Infusionstherapie in der
Behandlung schwerverletzter Patienten im  traumatisch-hdmorrhagischen  Schock. Unsere
Arbeit konnte keine Hinweise fur Kklinische Komplikationen durch die verabreichte
hyperosmolare Infusionstherapie vermerken. Unsere Studie identifizierte die hyperosmolare
Infusionstherapie als einen signifikant positiven Einflussfaktor auf die Sterblichkeit. In
Zusammenschau der wvon uns erhobenen Ergebnisse kann der praklinische Einsatz der



hyperosmolaren Infusionstherapie in  der Behandlung des traumatisch-hdmorrhagischen
Schocks bei Unfallpatienten als praktikabel, sicher und effektiv bezeichnet werden. Der
erfolgreicne  Nachweis der Effektivitit der hyperosmolaren Infusionstherapie in  der
Behandlung von Schwerverletzten stellt in  Ausblick auf weiterfihrende Studien ein
vielversprechendes Ergebnis dar.



