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Einleitung

1 Einleitung

1.1 Bedeutung des Traumas

In Industrienationen stellt das Trauma in der Altersgruppe von 5 bis unter 45 Jahren
die haufigste Todesursache dar.' Den Blick auf Deutschland gerichtet, wurden im
Jahr 2012 insgesamt 299.637 Verkehrsunfalle mit Personenschaden polizeilich
erfasst. Hierbei mussten 66.279 Verunfallte langer als 24 Stunden klinisch therapiert
werden, weitere 3.600 Personen starben.? Das Robert Koch Institut gibt fiir
Deutschland im Jahr 2013 insgesamt 20.318 Personen mit tddlichen
Unfallverletzungen an, bedingt durch Verkehrsunfalle, Vergiftungen, Ertrinken,
Sturze, Verbrennungen und Verbrihungen. Knapp jeder funfte (18,3 %) todliche
Unfall war im Jahr 2012 ein Verkehrsunfall.®

1.2 Nicht kontrollierbare Blutung als haufigste Todesursache in der

Fruhphase nach Krankenhausaufnahme

40 % aller Verkehrstoten versterben an einer nicht kontrollierbaren Blutung. Im
praklinischen Setting ist sie nach Schadelhirntraumen die zweithaufigste
Todesursache, in der Frilhphase nach Krankenhausaufnahme die haufigste.*®

Folglich ruckte in den letzten Jahren das Gerinnungsmanagement bei
polytraumatisierten Patienten zunehmend in den Fokus der Wissenschaft. Als
Polytrauma bezeichnet man in der Medizin ,gleichzeitig entstandene Verletzungen
mehrerer Korperregionen oder Organsysteme, wobei wenigstens eine Verletzung

oder die Kombination mehrerer lebensbedrohlich ist®

. In der Regel wird als
Polytrauma eine Verletzung mit einem Schweregrad nach Injury Severity Score (ISS)

von mindestens 16 Punkten definiert.”

Je hoher der ISS, desto hoher ist die Wahrscheinlichkeit, dass der Patient bereits bei
Aufnahme in den Schockraum eine Gerinnungsstérung aufweist.® Wahrend man
ursprunglich davon ausging, dass die posttraumatische Gerinnungsstorung sekundar

durch anhaltende Blutung und Hamodilution verursacht und durch Hypoperfusion,
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Hypothermie, Azidose und Inflammation verstarkt wird, weily man heute, dass sie ein

eigenstandiges, multifaktoriell bedingtes und primares Krankheitsbild darstellt.> '

Weiterhin lassen sich weder eine einheitliche internationale Namensgebung noch
eine genaue Definition dieses eigenstandigen Krankheitsbildes finden.'® Die Begriffe
,akute posttraumatische Gerinnungsstérung*"”, ,Trauma-induzierte
Koagulopathie* (TIK)'"®, ,trauma-associated coagulopathy* (TAC)'?, ,acute traumatic
coagulopathy* (ATC)" und einige Weitere werden fiir die Gerinnungsstérung nach

Trauma verwendet.

Hauptziele der Versorgung Schwerstverletzter miussen die Fruherkennung von
Hochrisikopatienten, eine adaquate Blutungskontrolle und eine einheitliche und

aggressive Therapie der Gerinnungsstérung sein.”"'* '

1.3 Physiologie der Blutgerinnung

Samtliche Prozesse, die fur die Beendigung einer Blutung verantwortlich sind,
werden unter dem Begriff ,Hamostase® zusammengefasst.16 Gleichzeitig werden die
rheologischen Eigenschaften des Blutes erhalten. Der Begriff Hamostase umfasst

also folgende Komponenten:

— Vaskulare Reaktion (lokale Vasokonstriktion)
— Gerinnung (Koagulation)
— Gerinnungshemmung (Antikoagulation)

— Fibrinolyse und Fibrinolysehemmung.'” '8

1.3.1 Vaskulare Reaktion

Kommt es zu einer Gefallverletzung, bewirkt die Sympathikusstimulation sowie das

aus Thrombozyten freigesetzte Thromboxan A, und Serotonin eine lokale

Vasokonstriktion.'®'°
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1.3.2 Gerinnung

Das heute gangige zellorientierte Modell der Gerinnung spiegelt die In-vivo-Vorgange
besser wider als das traditionelle Modell der Gerinnungskaskade mit intrinsischer
und extrinsischer Aktivierung."” Das intrinsische System scheint unter
physiologischen Bedingungen als Ausldser einer Blutgerinnung irrelevant zu sein.®

Das neue Modell fokussiert die Vorgange auf den Thrombozyten und auf den Zellen,
die den Gewebefaktor (tissue factor, TF, Thromboplastin) exprimieren. Dabei handelt
es sich um subendotheliale Zellen, also Zellen des extravaskularen Gewebes. Drei
sich Uberlappende Phasen lassen sich unterscheiden: Initiation, Amplifikation und

Propagation (s. Abb. 1)."82°

1.3.2.1 Initiation
Die Blutgerinnung setzt ein,

) Initiationsphase
sobald subendotheliale Zellen

Subendothel =

. < L) < Loy <
durch eine Verletzung Kontakt s R J‘C‘fﬁ
zu Thrombozyten, also zu Blut, Y
bekommen. Der von ihnen
exprimierte Gewebefaktor
bindet und aktiviert Faktor VII. Amplifikationsphase
Der TF-/FVila-Komplex e T R R AT,
aktiviert Faktor IX und X Endothel ——

Zusammen mit dem Faktor Va
bildet Faktor Xa den
Prothrombinase-Komplex,

dem es maglich ist, geringe ]
Propagationsphase

Subendothel e —
Th . C o T W o e ey T )
rombin (Flla) e R e e~
18.20 Endothel

Mengen Prothrombin (FIl) zu

umzuwandeln.

1.3.2.2 Amplifikation
Die in der Initiationsphase
gebildeten kleinen

Thrombinmengen aktivieren Abbildung 1: Das _zellorientierte Gerinnungsmodell. Quelle:
. . . www.scope-online.de'"
die Thrombozyten sowie die
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Faktoren V und VII.®  Folglich kommt es zu einer Formveranderung der
Thrombozyten, zur Adhasion und Aggregation an der verletzten GefalRwand, zur
Freisetzung der Inhaltsstoffe aus den Granula und zum Einbau negativ geladener

Phospholipide in die duRere Schicht der Plasmamembran.'®

1.3.2.3 Propagation

Schlielich kommt es zum sog. Thrombin-Burst: An der Thrombozytenoberflache
bilden die Faktoren IXa und Vllla einen Komplex, der den Faktor X aktiviert. Dieser
bildet mit Faktor Va Prothrombinase-Komplexe. Dadurch wird Thrombin in grof3en
Mengen gebildet.®?°

Thrombin spaltet Fibrinogen in Fibrinmonomoere, Faktor Xllla bewirkt deren
Quervernetzung — es bildet sich ein dreidimensionales Netzwerk, ein stabiles
Aggregat aus Fibrin und Thrombozyten, das die definitive Blutstillung bewirkt."®%°
Essentiell fur die Blutgerinnung scheint nach heutigen Erkenntnissen neben
Thrombin auch Faktor VII zu sein: Zum einen ist er in der Initiationsphase
unerlasslich, zum anderen kann er direkt an bereits aktivierte Thrombozyten binden,
damit die Bildung des Prothrombinase-Komplexes bewirken und einen Thrombin-

Burst induzieren.®

Von den zahlreichen Gerinnungsfaktoren werden die Substratfaktoren Fibrinogen
(F1) sowie die Faktoren V und VIII verbraucht.® Fibrinogen fallt bei schwerer
Hamorrhagie oder Hamodilution als erstes auf eine kritische Konzentration ab."®?’

Die Serinproteasen (Faktor II, IX, X, Xl, Xll) dagegen werden nur aktiviert, nicht

verbraucht.®

Viele Vorgange der Koagulation finden nur in Anwesenheit von Calcium-lonen an der
Thrombozytenoberflache statt, sie sind als Kofaktor essentiell fur die
Thrombozytenfunktion und Gerinnselbildung. Die Calcium-Konzentration sinkt jedoch
oftmals unter Transfusionstherapie durch zugesetztes Citrat dramatisch. Dies betrifft
sowohl Erythrozyten- und Thrombozytenkonzentrate als auch — und insbesondere —

Fresh Frozen Plasma."®'9?0%
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1.3.3 Natiirliche Gerinnungshemmung

Um die rheologischen Eigenschaften des Blutes aufrecht zu erhalten, hat der

Organismus in vivo mehrere Moglichkeiten.

Antithrombin, ein von der Leber synthetisiertes Protein, wirkt einer Uberschiel3enden
Gerinnungsaktivierung und Thrombose-Bildung entgegen. Es vermag, vor allem

Faktor Ila, Xa und Thrombin mit groRer Potenz zu binden und zu inaktivieren.®'°

Die Endothelzellen der Blutgefalie tragen ebenfalls zur Gerinnungshemmung bei:

— Endothelzellen exprimieren Heparansulfat an der Oberflache und erhdhen
dadurch vermutlich die Wirkung von Antithrombin.

— Prostazyklin (PGl;) hemmt die Thrombozytenaggregation und bewirkt eine
Vasodilatation.

— EDRF (endothelium-derived relaxing factor) ist ebenfalls fur die Vasodilatation
verantwortlich.

— Protein C wird aktiviert, indem Thrombin an das von Endothelzellen exprimierte
Thrombomodulin bindet. Zusammen mit Protein S katalysiert es den Abbau der
Faktoren Va und Vllla — es unterdruckt folglich die weitere Thrombingenese.
Thrombin hemmt sich letztlich also selber.

— Endothelzellen setzen Gewebe-Plasminogenaktivator (t-PA) frei. Es kommt zur

Fibrinolyse, indem Plasminogen in Plasmin umgewandelt wird.""'®

1.3.4 Fibrinolyse

Die Fibrinolyse verhindert ein weiteres Anwachsen des Blutgerinnsels und
bewerkstelligt dessen Abbau. Unter Einwirkung von Plasminogenaktivatoren wie t-PA
oder Urokinase wird Plasminogen, ein Protein des Blutplasmas, zu Plasmin

umgewandelt. Plasmin spaltet Fibrin in hydrophile Abbauprodukte.'”18

1.3.5 Fibrinolysehemmung

Plasminogen-Aktivator-Inhibitor (PAI-1), ag-Antiplasmin und az-Makroglobulin sind

die verantwortlichen Komponenten der Fibrinolysehemmung.'®
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Zur Hyperfibrinolyse kommt es, wenn durch groRere Konzentrationen von aktiviertem
Protein C die Konzentration von Plasminogen-Aktivator-Inhibitor erniedrigt ist. Kann
daruber hinaus die Leber das t-PA nicht abbauen, wird die Hyperfibrinolyse
aufrechterhalten. Eine schockinduzierte Minderperfusion der Leber kann dafur

ursachlich sein.?"?*

10
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1.4 Inzidenz der Trauma-induzierten Koagulopathie (TIK)

Nach neueren Erkenntnissen beginnt das hamostatische Ungleichgewicht bereits
unmittelbar nach Eintritt der Gewebeverletzung: Floccard et al. konnten im
praklinischen Setting bei 56 % der 45 eingeschlossenen Patienten Veranderungen
der Gerinnungsparameter bereits vor Volumengabe - also unabhangig vom
Vorliegen einer Hamodilution — nachweisen. Bei Klinikaufnahme wiesen 60 % der
Patienten abnorme Gerinnungsparameter auf."

Carroll et al. untersuchten die Gerinnungsparameter von 161 Traumapatienten mit
ISS > 9 sowohl am Unfallort als auch innerhalb einer Stunde nach
Schockraumaufnahme. Der durchschnittliche Zeitabstand der beiden Blutentnahmen
betrug 45 Minuten. Mittels PlateletMapping, eine neue Methode der
Thrombelastographie, war es mdoglich, Gerinnungsstorungen rasch nach dem
Trauma zu detektieren. Bis auf eine leichte Erhohung der Gerinnselfestigkeit in der
zweiten Blutentnahme konnten keine signifikanten Anderungen der Laborwerte nach
Schockraumaufnahme im Vergleich zu den praklinischen Gerinnungsparametern

festgestellt werden.?*

In den aktuellen Studien findet man definitionsabhangig unterschiedliche Angaben
zur Inzidenz der akuten posttraumatischen Gerinnungsstorung. Es ist davon
auszugehen, dass jeder vierte Patient bereits zum Zeitpunkt der
Schockraumaufnahme eine akute Gerinnungsstorung aufweist, die mit einer
signifikant erhdhten Morbiditat und Mortalitat einhergeht.®?

Maegele et al. haben in einer retrospektiven Analyse anhand von 8.724 Datensatzen
aus dem TraumaRegister der DGU herausgefunden, dass die Inzidenz der akuten
posttraumatischen  Gerinnungsstorung aller Patienten zum Zeitpunkt der
Schockraumaufnahme bei 34,2 % lag. War der Injury Severity Score (ISS) = 16,
handelte es sich also um einen polytraumatisierten Patienten, konnte sogar in 84 %
eine akute posttraumatische Gerinnungsstorung bereits bei Schockraumaufnahme
nachgewiesen werden. Als Gerinnungsstorung wurden klinische Zeichen der aktiven
Blutung (sichtbare Blutung, erhohte Herzfrequenz oder/und ein erniedrigter
Blutdruck) sowie ein Quickwert < 70 % und/oder eine Thrombozytenanzahl <
100.000/pl definiert. Die Inzidenz der akuten posttraumatischen Gerinnungsstorung

ist demnach mit der Verletzungsschwere, abgebildet durch den ISS, assoziiert.”>"

11
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Maegele konnte auch zeigen, dass das Auftreten der Koagulopathie mit steigender

praklinischer Volumengabe vergesellschaftet war.?®

Fir die sich unmittelbar posttraumatisch entwickelnde Gerinnungsstorung scheint
neben einer ausgepragten Gewebsverletzung auch Schock mit systemischer
Hypoperfusion verantwortlich zu sein. Andere Faktoren wie Hypothermie, Azidose
und Hamodilution entwickeln sich wahrscheinlich erst spater im klinischen Verlauf als

Folge von Blutung, Hypoperfusion und erhéhten Volumengaben.'??
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1.5 Fruherkennung der Trauma-induzierten Koagulopathie

Die S3-Leitlinie Polytrauma/Schwerverletztenbehandlung raumt der
»..schnellstmogliche(n) und  gezielte(n)  Substitution  von Blut-  und
Gerinnungsprodukten in der Initialphase nach Trauma (...) bei der Therapie eine

«26

hohe Prioritat*” ein. Um die Trauma-induzierte Koagulopathie (TIK) fruhzeitig und

aggressiv behandeln zu kdonnen und damit die Mortalitat wesentlich zu senken, ist

eine Friiherkennung eben jener unabdingbar.® >

1.5.1 Klinische Symptomatik und Anamnese

Klinisch ist die TIK gekennzeichnet durch ,nicht chirurgische, diffuse Blutungen aus
Schleimhaut, Serosa und Wundflachen, das Auftreten von Blutungen aus den
Einstichstellen intravasaler Katheter sowie Blutungen aus liegenden Blasenkathetern

“19_ Geeignete Laborparameter fehlen weitestgehend.™

oder Magensonden
Auch die Verletzungsschwere sollte an das Vorliegen einer TIK denken lassen: Je
hoher der ISS, desto héher ist die Wahrscheinlichkeit fiir das Vorliegen einer TIK."#
Erhalt der Patient im praklinischen Setting eine ausgiebige Volumensubstitution, ist
das Vorliegen einer Gerinnungsstorung bei Schockraumaufnahme umso
wahrscheinlicher, je mehr Volumen zugefiihrt wurde.?’

Mutschler et al. konnten 2013 in einer Studie an 16.305 polytraumatisierten Patienten
aus dem TraumaRegister der DGU zeigen, dass die bis dato gebrauchliche
Einschatzung eines hypovolamischen Schocks anhand der Zusammenschau von
systolischem Blutdruck, Herzfrequenz und GCS nicht die klinische Realitat
widerspiegle. Vielmehr korreliere der Base Excess (BE) mit einer hdheren
Komplikationsrate (z.B. Transfusionsbedarf, Nierenversagen, Multiorganversagen,
ARDS) und damit mit verlangertem ICU- und Klinikaufenthalt und einer erhohten

Mortalitat.22°

1.5.2 Laborparameter und Point-of-Care-Diagnostik

Gangige Laborparameter wie Quick, aPTT, INR und Thrombozytenzahl sind in der
Regel erst 30-60 Minuten nach Klinikaufnahme verfiigbar.*® AuRerdem spiegeln sie
nicht die Situation in vivo wider: Die klassischen Gerinnungsparameter werden bei

37° C, unter Zugabe von Kalzium, gepuffert und im Serum bzw. Plasma gemessen.

13
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Dass der polytraumatisierte Patient eventuell anam, hypotherm, adzidotisch und
hypokalzamisch ist, wird nicht beriicksichtigt.?>* Auch die Thrombozytenzahl hilft bei
der schnellen Diagnostik einer TIK nicht gut weiter — ein Abfall tritt erst relativ spat
auf: Bei akutem Blutverlust werden zunachst Thrombozyten aus Knochenmark und

Milz freigesetzt.?°

Was gangige Gerinnungsparameter auch nicht leisten kdnnen, ist eine Aussage uber
die Gerinnselfestigkeit, die (Hyper-)Fibrinolyse und die Thrombozytenfunktion.? Dies
vermag jedoch die Thrombelastographie (TEG) und die Rotations-
Thrombelastometrie (ROTEM®). In der Herzchirurgie und bei Lebertransplantationen
werden diese bettseitigen Verfahren bereits erfolgreich eingesetzt und auch in der
Behandlung polytraumatisierter Patienten scheinen sie vielversprechend zu sein.'®?*
Durch den Einsatz der Thrombelastographie bzw. -metrie ist man dabei, die
Pathophysiologie der TIK besser zu verstehen: Die Aktivierung von Protein C
beispielsweise scheint bei der Entstehung einer Hyperfibrinolyse eine zentrale Rolle
zu spielen.?%%32432 Erhghte Plasmaspiegel von aktiviertem Protein C sind auch mit
einem schlechteren Outcome assoziiert.

Durch den immer mehr verbreiteten Einsatz dieser Point-of-Care-Diagnostik erhofft
man sich eine fruhe, gezielte Therapie der TIK, z.B. durch Substitution der einzelnen
Gerinnungsfaktoren. Ziel ist es, die Transfusionsrate und deren Komplikationen
sowie das Auftreten von Sepsis und Multiorganversagen zu senken und letztlich das

Outcome und Uberleben der Patienten zu verbessern.'*?’

1.5.3 TASH-Score

Scores konnen bei der Fruherkennung einer Blutungs- und Gerinnungsproblematik
helfen. Die Erhebung des TASH-Scores (Trauma-Associated-Severe-Hemorrhage-
Score) beispielsweise ist innerhalb von 15 Minuten nach Schockraumaufnahme
moglich: Erforderlich sind gangige Werte der Blutgasanalyse (Hamoglobin und Base
Excess), eine korperliche Untersuchung auf Becken- bzw. Femurfraktur, Monitoring
der Vitalparameter und ein FAST-Sono.?’** Addiert man die daraus abgeleiteten
Punktwerte (s. Tab. 1), erhalt man einen Score-Wert zwischen 0 und 28.

Je hoher der Score-Wert ausfallt, desto hoher ist die individuelle Wahrscheinlichkeit

P fiir den Bedarf einer Massivtransfusion.®® Als Massivtransfusion ist die Gabe von =
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10 Erythrozytenkonzentraten von Schockraumaufnahme bis

definiert.*

Intensivaufnahme

Der TASH-Score wurde von der Deutschen Gesellschaft fir Unfallchirurgie anhand

von 4.527 TraumaRegister-Datensatzen schwerverletzter Patienten entwickelt und

an 1.517 Datensatzen ebenfalls aus dem TraumaRegister validiert.”’

Variable Wert Punkte | Score

Hamoglobin (mg/dl) <7 8

<9 6

<10 4

<11 3

<12 2
Base Excess (mmol/l) <-10 4

<-6 3

<-2 1 TASH- P (%)
Systolischer Blutdruck <100 4 Score
(mmHg) <120 1 1-8 <5
Herzrate (Schlage/min) >120 2 10 8
Freie intraabdominelle Blutung 3 15 29
Klinisch instabile Beckenfraktur 6 17 43
Offene oder dislozierte Femurfraktur 3 20 65
Mannliches Geschlecht 1 22 77

TASH (summe der Punkte) = 224 > 85

Tabelle 1: TASH-Score: Berechnung der Wahrscheinlichkeit P fiir Massivtransfusion
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1.6 Beachtung der Trauma-induzierten Koagulopathie in der S3-

Leitlinie Polytrauma/Schwerverletzten-Behandlung

Dass die akute posttraumatische Gerinnungsstérung adaquat und aggressiv zu

behandeln ist, steht in Fachkreisen aul3er Frage.27‘26’36

Im Juli 2011 wurde unter FederfUhrung der Deutschen Gesellschaft fur
Unfallchirurgie (DGU) die interdisziplinare S3-Leitlinie Polytrauma/Schwerverletzten-
Behandlung herausgegeben. Bisher existierte nur eine S1-Leitlinie aus dem Jahr
2002. Die S3-Leitlinie war bis Dezember 2014 gultig und wurde im Jahr 2016
Uberarbeitet. Grundlage dieser Arbeit ist die S3-Leitlinie aus 2011.

23" (Stufe 3) bedeutet, dass es sich um eine ,Leitlinie mit allen Elementen
systemischer Entwicklung handelt: Formale Konsensusfindung, systematische
Recherche und Bewertung der Literatur sowie Klassifizierung von Studien und
Empfehlungen nach den Kriterien der evidenzbasierten Medizin, klinische

Algorithmen, Outcomeanalyse und Entscheidungsanalyse*°.

Die S3-Leitlinie unterscheidet drei Empfehlungsgrade (Grade of Recommendation,
GoR): A, B, 0. Die Empfehlungen lauten daher ,soll“ (A), ,sollte“(B) oder ,kann“ (0).
Die Empfehlungen beruhen Uberwiegend auf Fallbeobachtungen, da randomisierte,

kontrollierte Studien fehlen.'®'®

Die Empfehlungen der S3-Leitlinie gliedern sich entsprechend der chronologischen
Versorgung des Patienten in einen Praklinischen Abschnitt, die Schockraum-
Versorgung und die Erste OP-Phase. Dabei wird in der praklinischen Phase auf die
Volumentherapie und in der Schockraumphase auf die Gerinnungstherapie
eingegangen (s.u.). In der ersten OP-Phase finden sich keine Therapieempfehlungen

diesbeziiglich."
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1.6.1 Praklinische Versorgung

Die S3-Leitlinie geht im praklinischen Setting nicht explizit auf die Diagnostik und

Therapie der Trauma-induzierten Koagulopathie ein. Sie gibt jedoch Empfehlungen

fur die Volumentherapie (s. Tab. 2):

18.

19.

Empfehlungen fiir die Volumentherapie

Bei schwer verletzten Patienten sollte eine Volumentherapie eingeleitet werden, die bei unkontrollierbaren
Blutungen 1n reduzierter Form durchgefiihrt werden sollte, um den Kreislauf auf niedrig-stabilen Niveau zu
halten und die Blutung nicht zu verstirken.

Bei hypotensiven Patienten mit einem Schidel-Hirn-Trauma sollte eine Volumentherapie mit dem Ziel der
Nommotension durchgefiihrt werden.

20. Normotensive Patienten bediirfen keiner Volumentherapie, es sollten jedoch vendse Zuginge gelegt werden.

. Zur Volumentherapie bei Traumapatienten sollten Kristalloide eingesetzt werden.

. Isotone Kochsalzlsung sollte nicht verwendet werden, Ringer-Malat. altemativ Ringer-Acetat oder Ringer-

Laktat, sollte bevorzugt werden.

. Humanalbumin soll nicht zur priklinischen Volumentherapie herangezogen werden.

. Werden bei hypotensiven Traumapatienten kolloidale Losungen eingesetzt, sollte HAES 130/0.4 bevorzugt

werden.

. Beim polytraumatisierten Patienten nach stumpfem Trauma mit hypotonen Kreislaufverhaltnissen kénnen

hypertone Losungen verwendet werden.

26. Bei penetrierendem Trauma sollten hypertone Losungen verwendet werden, sofern hier eine praklinische

Volumentherapie durchgefiihrt wird.

. Be1 hypotonen Patienten mit schwerem Schidel-Him-Trauma kann eine hypertone Losung verwendet werden.

28. Anti-Schock-Hosen sollen zur Kreislaufunterstiitzung bei Polytrauma-Patienten nicht eingesetzt werden.

Tabelle 2: S3-Leitlinie Polytrauma/Schwerverletzten-Behandlung, Empfehlungen Préklinik. Quelle:

www.awmf.org/leitlinien10
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1.6.2 Schockraumversorgung

Die Gerinnungstherapie wird in der S3-Leitlinie von 2011 unter dem Punkt
~ochockraum® eigens aufgefuhrt. Die Trauma-induzierte Koagulopathie wird als
,eigenstandiges Krankheitsbild mit deutlichen Einflissen auf das Uberleben*'®

angesehen (siehe Tab. 3).

Empfehlungen fiir die Therapie: Gerinnungstherapie GoR

155.  Die Trauma-induzierte Koagulopathie ist ein eigenstandiges Krankheitsbild mit deutlichen B
Einfliissen auf das Uberleben. Aus diesem Grund soll die Gerinnungsdiagnostik und Therapie im
Schockraum unmittelbar begonnen werden.

156.  Die Thrombelastografie bzw. -metrie kann zur Steuerung der Gerinnungsdiagnostik und - 0
substitution, durchgefiihrt werden.

157.  Bei Patienten, die aktiv bluten kann bis zur chirurgischen Blutstillung eine permissive Hypotension 0
(muttlerer arterieller Druck ~65 mmHg, systolischer arterieller Druck ~90 mmHg) angestrebt werden.
Dieses Konzept 1st be1 Verletzungen des zentralen Nervensystems kontraindiziert.

158.  Die Auskithlung des Patienten sollten mit geeigneten MaBnahmen vermieden und therapiert B
werden.

159.  Eine Azidamie sollte vermieden und durch eine geeignete Schocktherapie behandelt werden. B

160.  Eine Hypokalzimie <0,9 mmol/l sollte vermieden und kann therapiert werden. 0

161.  Ein spezifisches Massivtransfusionsprotokoll sollte eingefiihrt und fortgefiihrt werden. B

162.  Bei einem aktiv blutenden Patienten kann die Indikation zur Transfusion bei Haimoglobinwerten 0
unter 10 g/dl bzw. 6,2 mmol/l gestellt und der Hamatokritwert bei 30% gehalten werden.

163.  Wird die Gerinnungstherapie bei Massivtransfusionen durch die Gabe von FFPs durchgefiihrt, B
sollte emn Verhaltnis von FFP:EK 1m Bereich von 1:2 bis 1:1 angestrebt werden.

164.  Eine Substitution von Fibrinogen sollte be1 Werten von <1,5 g/I (150 mg/dl) durchgefiihrt werden. B

Tabelle 3: S3-Leitlinie Polytrauma-/Schwerverletzten-Behandlung: Empfehlungen fir die Gerinnungstherapie im

Schockraum. Quelle: www.awmf.org/leitlinien '

Die Empfehlungsgrade (Grade of Recommendation, GoR) zur Gerinnungs- und
Transfusionstherapie sind Uberwiegend B oder 0 und die Behandlung der Blutung in
Deutschland uneinheitlich.?

Einige dieser Schlusselempfehlungen zielen — analog zu der aus der Chirurgie
bekannten ,Damage Control Surgery“ — auf eine ,Damage Control Resuscitation“ ab.
Die MaRRnahmen zur Vermeidung einer TIK stellen zum Beispiel die Strategie der
permissiven Hypotension und das Schaffen bzw. Beibehalten von optimalen
Voraussetzungen fur die Blutgerinnung (Normothermie, ausgeglichener Saure-
Basen-Haushalt, physiologische ionisierte Calcium-Konzentration) dar. Auch die
medikamentdse Gerinnungstherapie zielt darauf ab (siehe Tab. 4).™
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Wie die seit 01.07.2011 gultige S3-Leitlinie von den Notarzten und Traumazentren
angenommen wurde, wurde bisher nicht untersucht. Im Speziellen stellt sich die
ob bis dato

Gerinnungstherapie Weiterentwicklungen festzustellen sind und ob dadurch ein

Frage, in der uneinheitlich durchgefihrten Volumen- und

positiveres Outcome der Patienten erreicht werden konnte.
Ein Uberregionales Traumazentrum wie das Universitatsklinikum Regensburg, das

seit 01.09.2007 Daten polytraumatisierter Patienten erhebt, die vor allem in der
Praklinik weit Uber die Daten des TR-DGU hinausgehen, scheint pradestiniert, dieser

Fragestellung nachzugehen.

1. Stabilisierung der Rahmenbedin-
gungen (Prophylaxe und Therapie)

Kemtemperatur = 34 °C
pH-Wert 272
1onisierte Ca"*-Konzentration = 0.9 mmol/l

2. Substitution von Sauerstofftragem

EK-Gabe (funktionelles Ziel: Hb 6 [-8] g/dl, aber
hamostaseologisches Ziel bei massiver Blutung: Hkt
=30 % bzw. Hb ~10 g/dl [6,2 mmol/1])

3. Hemmung einer potentiellen
(Hyper-) Fibrinolyse
(immer VOR Gabe von Fibrinogen!)

Tranexamsaure initial 2 g (15-30 mg/kg KG) oder 1 g
als Aufsattigung itber 10 Minuten + 1 gilber 8 h

4. Substitution von Gennnungs-
faktoren (bei fortbestehender schwerer
Blutungsneigung)

und (bei V.a. Thrombozytopathie)
unspezifische Thrombozyten-
aktivierung + Freisetzung des ,,von
Willebrand Faktor” und des FVIII aus

FFP = 20 (eher 30) mlkg KG

Wird die Gerinnungstherapie bel Massiviransfusionen
durch die Gabe von FFPs durchgefiihrt, sollte ein
Verhiltnis von FFP:EK im Bereich von 1:2 bis 1:1
angestrebt werden.

und Fibrinogen (2-) 4 (-8) g (30-60 mg/kg KG;
Ziel: = 150 mg/dl bzw. = 15 g/l)

und gef. PPSB initial 1.000-2 500 IE (25 [E/kg KG)
gef. 1-2x FXII 1250 IE (15-20 IE/kg KG)

gef. DDAVP = Desmopressin 0,3 xg/kg KG tiber
30 Minuten (,,1 Ampulle pro 10 kg KG*)

dem Endothel
5. Substitution von Thrombozyten fiir | Thrombozytenkonzentrate (Ziel bei
die primare Hamostase transfusionspflichtigen Blutungen: 100.000/x1)

6. gef. Thrombinburst mit Thrombo-

mm Einzelfall & bei Erfolglosigkeit aller anderen

zyten- und Gerinnungsaktivierung Therapieoptionen
(Voraussetzungen beachten!!) gef. rFVIIa imitial 90 pg/kg KG
bei aktiver Blutung kein Antithrombin

Tabelle 4: S3-Leitlinie Polytrauma-/Schwerverletzten-Behandlung: Medikamentése

Optionen in der
www.awmf.org/leitlinien10

Gerinnungstherapie,

Schockraum. Quelle:
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2 Fragestellung

Am 01. Juli 2011 erschien unter FederfUhrung der Deutschen Gesellschaft flur
Unfallchirurgie die interdisziplinare S3-Leitlinie Polytrauma-/Schwerverletzten-
Behandlung, die bis 31.12.2014 Giiltigkeit hatte. Sie 16ste die bisherige S1-Leitlinie
aus dem Jahre 2002 ab.™

Daraus ergeben sich folgende Fragen:

— Wurden die Empfehlungen gemaly dem aktuellen Stand der Wissenschaft in

der Praklinik und am Universitatsklinikum Regensburg umgesetzt?

— Profitierten die Patienten durch ein besseres Outcome? Konnten Letalitat und

Morbiditat durch die Umsetzung der Leitlinienempfehlungen gesenkt werden?
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3 Material und Methode

3.1 Datenbasis

3.1.1 Datenerhebung

3.1.1.1 Erhebungsgebiet

Die Datenerhebung erfolgte fur alle Patienten, die ins Universitatsklinikum
Regensburg (UKR) mit Verdacht auf Polytrauma eingeliefert wurden. In den
jeweiligen Datenbanken (s.u.) wurden Patienten mit Schockraumversorgung und
Aufenthalt auf der Intensivstation und alle Patienten mit einem ISS = 16
dokumentiert.

Das Einzugsgebiet des UKR umfasst aufgrund seiner geographischen Lage die
gesamte Oberpfalz, Teile Niederbayerns und das nordliche Oberbayern mit ca. 2
Millionen Einwohnern.

Das Universitatsklinikum Regensburg wurde 1992 gegrindet. Es halt als
Krankenhaus der Maximalversorgung (lll. Versorgungsstufe in Bayern) und als
Uberregionales  Traumazentrum  ein umfassendes und  differenziertes
Leistungsangebot sowie hochdifferenzierte medizinisch-technische Einrichtungen

vor.

3.1.1.2 Erhebungsteams und —zeiten

Von 01.09.2007 bis 31.12.2012 gewahrleisteten 6 Erhebungsteams & 4 Personen
eine Rund-um-die-Uhr-Bereitschaft. Jedes Team war ein Jahr lang zustandig, die
Daten zu erheben und wurde anschlieBend vom nachsten Team abgeldst. Durch
diese Methode war es moglich, nahezu alle polytraumatisierten Patienten in die
Studie einzuschliel3en.

Wurde der Notaufnahme ein ,Polytrauma“ von der Leitstelle angekindigt, informierte
ein Mitarbeiter der Notaufnahme per Handy das Erhebungsteam. Die diensthabende
Person des Erhebungsteams begab sich innerhalb von 10 Minuten in die
Notaufnahme, um bereits vor Eintreffen des Patienten anwesend zu sein.

Wurde das Erhebungsteam von der Notaufnahme zu spat oder gar nicht verstandigt

oder wurden zwei polytraumatisierte Patienten gleichzeitig eingeliefert, war lediglich
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eine luckenhafte Erhebung der Daten zur praklinischen Versorgung und der
Schockraumversorgung maoglich. Ein Zuspatkommen oder die fehlende Anwesenheit
des Erhebers wurde in der Datenbank dokumentiert. Die Patientendaten wurden in

diesen Fallen retrospektiv anhand der Krankenakte aufgenommen.

3.1.1.3 Erhebung im Schockraum

Das Erhebungsteam dokumentierte neben personenbezogenen Daten alle Daten,
die die Versorgung im Schockraum des Universitatsklinikums Regensburg
widerspiegelten, z.B. Ankunftszeit im  Schockraum, Umlagerungszeiten,
Vitalparameter, diagnostische und therapeutische Malinahmen.

Dazu wurde ein standardisierter Erhebungsbogen verwendet: das Polytrauma-
Datenblatt (siehe Anhang).

Um genauere Informationen uber die praklinische Versorgung des Patienten zu
erhalten, wurde der einliefernde Notarzt gebeten, den separaten Fragebogen
.Polytraumastudie Notarztfragebogen® auszuflllen (siehe Anhang). Ziel war es, zu
eruieren, ob ggf. ein weiterer Notarzt beteiligt war und welche MaRnahmen von wem
durchgefuhrt wurden. Es konnte beispielsweise sein, dass der erste Notarzt an der
Unfallstelle einen Rettungshubschrauber nachtraglich anforderte und dieser die
weitere Betreuung und den Transport des Verunfallten ins UKR Ubernahm.

Das Ausfullen des Notarztfragebogens war stark von der Kooperationsbereitschaft
des Notarztes abhangig. Auch ein unmittelbarer Folgeeinsatz konnte dazu fuhren,
dass ein Notarztfragebogen nicht ausgefullt wurde. In diesem Fall erfolgte die

retrospektive Auswertung des Notarztprotokolls aus der Krankenakte.

3.1.1.4 Retrospektive Analyse des weiteren Verlaufs
Die Akten der Patienten, die nach der Schockraumversorgung (und evtl. Operation)
auf die Intensivstation aufgenommen wurden, wurden nach deren Entlassung bzw.

Exitus letalis retrospektiv untersucht.

3.1.1.5 Dokumentation im TraumarRegister der Deutschen Gesellschaft fiur
Unfallchirurgie

Die so gewonnenen Daten der schwerverletzten Patienten wurden in das

TraumaRegister der Deutschen Gesellschaft fur Unfallchirurgie (TR-DGU)

eingegeben. Die Arbeitsgruppe ,Polytrauma“ der DGU grindete 1993 das

TraumaRegister DGU mit dem Ziel der Qualitdtssicherung und des
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wissenschaftlichen Beitrags zur Versorgungsforschung. Fur Kliniken in zertifizierten
TraumaNetzwerken ist die Teilnahme verpflichtend. Am Universitatsklinikum
Regensburg wird der Standarddokumentationsbogen mit ca. 120 Variablen pro Fall
verwendet. Dieser gliedert sich in 6 Teile (s. Anhang).

3.1.1.6 Dokumentation in der Datenbank der Studienklinik

Am Universitatsklinikum Regensburg wurden vom 01.09.2007 bis 31.12.2012 neben
den 120 TR-DGU-Angaben pro Fall zusatzlich 300 Variablen je Fall dokumentiert:
Beispielsweise das Meldebild und dessen Vollstandigkeit und Richtigkeit, boden-
oder luftgebundener Transport, Anzahl und GroRRe der praklinisch gelegten Zugange,
verabreichte Medikamente mit Dosierungen (z.B. 5 mg Midazolam), Tetanusimpfung
durchgefuhrt ja/nein.

Die zusatzlich erhobenen Daten wurden zunachst in eine SPSS-Datei eingegeben.
Die TraumaRegister-Daten wurden jeweils nach Abschluss eines Kalenderjahres

aufbereitet und mit der SPSS-Datei zusammengefuhrt.

3.1.1.7 Einschlusskriterien

In diese Arbeit eingeschlossen wurden alle polytraumatisierten Patienten mit einem
ISS = 16, die zum Unfallzeitpunkt 16 Jahre und alter waren und im Zeitraum von
01.09.2007 bis 31.12.2012 primar am UKR behandelt wurden.

3.1.1.8 Datenschutz
Die Erhebungsteams und der Betreuer der Studie unterliegen der Schweigepflicht.
Nach Abschluss der Datenerhebung wurden alle personlichen Daten der Patienten

pseudonymisiert.

3.1.1.9 Validitat der Daten

Um Eingabefehler zu minimieren, wurde folgendes Vorgehen gewahlt: Zu jedem
einzelnen Patienten erfolgten Plausibilitatskontrollen durch den Betreuer der Studie.
Gezielt wurde nach Eingabefehlern (z.B. Geburtsjahr 1882 statt 1982) gesucht und
diese anschlielend berichtigt oder geldscht. Zusatzlich wurde jeder Fall vom
Studienarzt kontrolliert, um Fehler weiter zu minimieren und die bestmodgliche

Datenqualitat zu erlangen.
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3.1.2 Spezielle Variablen und Klassifikationen

3.1.2.1 Abbreviated Injury Scale (AIS)

Die Abbreviated Injury Scale (AlS, vereinfachte Verletzungsskala) wurde Ende der
1960er Jahre im Rahmen der Unfallforschung in den USA publiziert, um die Letalitat
von Einzelverletzungen objektiv zu beschreiben. Sogenannte AIS-Codes fassen
Traumata unterschiedlicher Korperregionen mit annahernd gleicher Letalitat

zusammen und machen sie hinsichtlich dieser vergleichbar.*’

AlIS-Code AlS- Anzahl der AlS- Anzahl der AlS-
Verletzungsschwere 98-Codes 2008-Codes

1 Gering 258 447

2 Ernsthaft 404 729

3 Schwer 339 419

4 Sehr schwer 154 172

5 Kritisch 141 155

6 Maximal (nicht 24 33
behandelbar)

9 Nicht genauer 21 44
angegeben

Tabelle 5: Anzahl AIS-ID pro AlS-Code fiir AIS-90/98 und AlS-2005/2008.%

Eine ordinal skalierte Rangfolge der AIS-Codes erhalt man, wenn man diese um die
Auspragung 0 (= keine Verletzung) erweitert und die nicht ausreichend klassifizierten
Patienten (9) ausschlief3t.

Die Klassifizierung der Verletzungsschwere erfolgt unabhangig von der Behandlung.
Der AIS-Code gilt mittlerweile als valide Proxy-Variable fur die Verletzungsschwere.
Er wird in Klinik und Forschung (z.B. Bewertung der Fahrzeugsicherheit in den
Ingenieurswissenschaften) angewandt, ergo stellt er eine internationale,
interdisziplinare und universelle Klassifikation der Verletzungsschwere dar.
Zahlreiche Revisionen des AlS fanden uber die Jahre statt: 1976, 1980, 1985, 1990,
1998, 2005, 2008. In der letzten Version (AlS-2008) beispielsweise versuchte man,

ein MaR fiir die Spatfolgen einer Verletzung zu integrieren.®”
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Um jedoch die Gesamtverletzungsschwere eines Patienten zu erfassen, bedarf es

des Injury Severity Scores (ISS, s.u.).

3.1.2.2 Injury Severity Score (ISS)

Der ISS wurde 1974 von Susan P. Baker entwickelt, um die Verletzungsschwere und
damit das Outcome von Traumapatienten einzuschatzen. Wahrend der AlS-Code
(s.o0.) lediglich Einzelverletzungen beschreibt, kann der ISS auf der Basis des AIS

Mehrfachverletzungen beschreiben.?®3%4

Die Verletzungen werden anhand der anatomischen Korperregionen klassifiziert:

Kopf und Nacken

Gesicht

Thorax

Abdomen und Beckenorgane

Extremitaten und kndchernes Becken

D B~ WODN -

AuRere Verletzungen

Die Verletzungen der ISS-Korperregionen werden nach umfassender Diagnostik in
ihrem Schweregrad nach AlS-Code beurteilt und mit einer Ziffer von 0 (= keine
Verletzung) bis 5 (= kritisch, Uberleben unsicher) klassifiziert. Die Punktwerte der
drei am schwersten verletzten Korperregionen werden quadriert und anschlie3end
addiert. Der ISS kann somit Werte zwischen 0 und 75 annehmen. Eine Verletzung
mit einem AIS-Code von 6 stellt definitionsgemal} einen ISS von 75 dar.

Der ISS ist ein international gebrauchliches Mal fur die Beschreibung der
Gesamtverletzungsschwere eines Traumapatienten. Dabei korreliert die Mortalitat
nach einem Trauma mit der Hohe des 1SS.*° Als Polytrauma wird (iblicherweise ein
ISS = 16 definiert.
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3.1.2.3 Revised Injury
Classification (RISC-Score)

Mit Hilfe des RISC-Scores ist es maoglich, eine

die

eines

Severity

Prognose uber
Uberlebenswahrscheinlichkeit
Traumapatienten abzugeben. Er wurde aus
Daten, die in den Jahren 1993 bis 2000 im
TraumaRegister der DGU erhoben wurden,
Der RISC-Score findet seit 2003

Anwendung.”’

entwickelt.

In den RISC-Score gehen mehrere Faktoren

eines Traumapatienten ein: Alter,
Gesamtverletzungsschwere, Grad der
Kopfverletzung, Beckentrauma, GCS,

praklinische Reanimation, Basenabweichung,
PTT und die Anzahl indirekter Blutungszeichen.
Daraus ergibt sich ein Punktwert, der von 5
abgezogen wird und mit einer logistischen
Funktion in die Uberlebenswahrscheinlichkeit
des Patienten umgerechnet wird (siehe Abb. 2).
42

RISC-Score
weiterentwickelt: der RISC II-Score bezieht nun

Zwischenzeitlich  wurde der

auch den hochsten und zweithochsten AIlS-

Wert, die Pupillenreaktion und -groRRe, den pratraumatischen Gesundheitsstatus und

den Hamoglobin-Wert mit ein. Damit konnte eine genauere Prognoseeinschatzung

Definition und Punkteverteilung des
Prognosescores RISC

® Alter:
-1,0 Punkte ab 55 Jahre;
-2,0 Punkte ab 65 Jahre;
—2,3 Punkte ab 75 Jahre

® Gesamtverletzungsschwere
(,new ISS* Injury Severty Score):
pro 1SS-Punkt -0,03 Punkte

® Grad der Kopfverletzung:
-0,5 fir AIS-Schweregrad 4
(AIS, abbreviated injury scale®);
-1,8 fir Schweregrad 5/6

® Beckentrauma mit relevantem Blutverlust (AlS 5):
—1,0 Punkt

® Bewusstlosigkeit am Unfallort:
Glasgow Coma Scale 3 bis 5 Punkte;
—0,9 Punkte

® praklinische Reanimation:
-2.5 Punkte

® Basenabweichung (BE, ,base excess®):
-0,8 Punkte fir BE < -9 mmol/L;
-2,7 Punkte fur BE < -20 mmol/L

® Gerinnung (partielle Thromboplastinzeit [PTT]):
-0,8 Punkte falls PTT 40 bis 49 s;
—1,0 Punkt falls 50 bis 79 s;
-1,2 Punkte ab 80 s

® Anzahl indirekter Blutungszeichen:
systolischer Blutdruck < 90 mm Hg;
Hamoglobin < 9 mg/dL;
massive Bluttransfusion mit mehr als 9 Einheiten.

um 0.4 Punkte
bei 2 Zeichen um 0,8 und
bei allen 3 Zeichen um 1,6 Punkte.

mit Hilfe der logistischen Funktion 1/1+exp(-x) in eine
Uberlebenswahrscheinlichkeit umgerechnet.
RISC, Revised Injury Severity Classification

Bei einem Blutungszeichen verringert sich der Score

Der so bestimmte Punktwert wird von 5 abgezogen und

Abbildung 2: Berechnung des RISC-Scores.

Quelle: Deutsches Arzteblatt 07/2010.%

erreicht werden.*' Dieser Arbeit liegt der RISC | zugrunde.
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3.1.2.4 Standardised Mortality Ratio (SMR)

Die Standardisierte Mortalitatsrate (SMR) errechnet sich, indem man die tatsachliche

Letalitat durch die prognostizierte Letalitat (RISC-Score) teilt. Ein Wert < 1 besagt,

dass weniger Traumapatienten verstorben sind als prognostiziert. Bei einer SMR > 1

verhalt es sich umgekehrt: mehr Menschen mussten ihr Leben lassen als es anhand

des RISC-Scores zu erwarten gewesen ware. Die SMR kann somit zum

interklinischen Vergleich herangezogen werden.*’

3.1.2.5 Glasgow Outcome Scale (GOS)

Der Glasgow Outcome Scale wurde im Marz 1975 von Jennett und Bond im Lancet

verdffentlicht.*> Der GOS ermoglicht es, den Erholungsgrad von Patienten nach

Hirnschadigung standardisiert und objektiv zu beschreiben (s. Tab. 6).*

] Tod Schwerste  Schadigung mit Todesfolge ohne
o
Wiedererlangen des Bewusstseins
o _ Schwerste Schadigung mit andauerndem Zustand von
Persistierend vegetativer ) o
2 Reaktionslosigkeit und Fehlen hoherer
Zustand
Geistesfunktionen
_ Schwere Schadigung mit dauerhafter Hilfsbedurftigkeit
3 Schwere Behinderung
bei Aktivtaten des taglichen Lebens
_ _ Keine Abhéangigkeit von Hilfsmitteln im Alltag,
4 Leichte Behinderung
Arbeitstatigkeit in speziellen Einrichtungen moglich
Wiedererlangen eines normalen Lebens, evtl. mit
5 Gute Erholung geringen  neurologischen und  psychologischen
Defiziten

Tabelle 6: Der Glasgow Outcome Scale. In Anlehnung an: www.wikipedia.org**
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3.2 Methodik

3.2.1 Beschreibung der Gruppen 08/09 und 11/12

Die Datenbank enthalt Daten von 438 Personen mit einem ISS = 16 und einem Alter
von mindestens 16 Jahren, die vom 01.09.2007 bis 31.12.2012 primar (d.h. ohne
Zuverlegung) im UKR behandelt wurden. Dies entspricht den Einschlusskriterien in
die Studie.

Es wurden zwei Gruppen gebildet, um zu untersuchen, ob im Lauf der Zeit ein
Wandel im Gerinnungsmanagement am  Universitatsklinikum Regensburg
stattgefunden hat: Die erste Gruppe 08/09 umfasst alle in den Jahren 2008 und 2009
verunfallten Patienten, die die Einschlusskriterien erfillen (n = 165). Die zweite
Gruppe 11/12 beinhaltet 173 Falle aus den Jahren 2011 und 2012 (siehe Abb. 3).
Von den in der Datenbank enthaltenen 438 Personen verunfallten also 338 in den
Jahren 2008, 2009, 2011 und 2012. Traumata aus den Jahren 2007 (n = 25) und
2010 (n = 75) wurden in der Studie nicht weiter berucksichtigt.

Anzahl der einschlieBbaren Polytraumatisierten 2007-2012

100

<
@ 807
£
v
&
©
£
S 604
s
=
<
| 40
=
<
N
[
<
204
0 T T T T
2007 2008 2009 2010 2011 2012
Unfalljahr

Abbildung 3: Anzahl der einschlieRbaren Polytraumatisierten 2007-2012.
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3.2.2 Auswertung der Daten

Die Auswertung der Datenbank erfolgte mit folgenden Programmen:

Die statistische Uberpriifung der Ergebnisse auf Signifikanz wurde mit dem
Statistikprogramm SPSS 22 durchgefuhrt.

Diagramme und Tabellen wurden grofdteils mit SPSS 22 erstellt und in Microsoft
Word 2010 ubertragen. Einige Tabellen wurden auch direkt mit Microsoft Word 2010
erstellt.

3.2.3 Statistische Uberpriifung

Um zu uberprifen, ob eine Verteilung einer Normalverteilung entspricht, wurde der
Kolmogorov-Smirnov-Test benutzt. Danach richtete sich die Auswahl der
statistischen Testverfahren. Keine der ordinalskalierten bzw. metrischen Variablen
war normalverteilt. Somit wurden nonparametrische (verteilungsfreie) Testverfahren

eingesetzt.

Die nicht normalverteilten ordinalskalierten bzw. metrischen Mittelwerte der Variablen

wurden mit dem Mann-Whitney-U-Test Uberpruft.

Mit dem Chi-Quadrat-Test wurde uberpruft, ob sich die Haufigkeiten dichotomer
Auspragungen eines Merkmals in zwei verschiedenen Datenmengen (in der

vorliegenden Arbeit also in den Gruppen 08/09 und 11/12) signifikant unterscheiden.

War der Stichprobenumfang klein, so wurden dichotome Auspragungen eines

Merkmals mit dem Fisher’s Exakt Test auf Unabhangigkeit Uberpruft.
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4 Ergebnisse

4.1 Deskriptive Analyse

Die Datenbank enthalt 338 Personen, die in den Jahren 08/09 (n = 165) und 11/12 (n
= 173) verunfallt sind und die Einschlusskriterien erfullen (ISS = 16, Alter am
Unfalltag = 16 Jahre, primare Versorgung am UKR). Durch die deskriptive Analyse
sollen die Gruppen 08/09 und 11/12 verglichen werden.

4.1.1 Altersverteilung

Abb. 4 zeigt die Altersverteilung in den Gruppen 08/09 und 11/12. Bei allen in die
Studie eingeschlossenen Personen konnte das Alter zum Unfallzeitpunkt bestimmt
werden (n = 338).

Altersverteilung in den Gruppen

08/09 11/12

301

201

Haufigkeit

107

0 20 40 60 80 100 0 20 40 60 80 100
Alter (in ganzen Jahren)

Abbildung 4: Altersverteilung in den Gruppen 08/09 und 11/12.

Fir die Gruppe 08/09 zeigt sich ein Median von 39 Jahren ([16; 90] Jahre, 25 %
Perzentile: 22 Jahre, 75 % Perzentile: 56 Jahre), wahrend er in der Gruppe 11/12 bei
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44 Jahren liegt ([16; 91] Jahre, 25 % Perzentile: 25 Jahre, 75 % Perzentile: 59
Jahre).

Die Mittelwerte betragen 41,3 und 44,7 Jahre (08/09 vs. 11/12). Die
Mittelwertsunterschiede sind nach dem Mann-Whitney-U-Test nicht signifikant (p =
0,139).
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4.1.2 Geschlechterverteilung

Die Variable Geschlecht ist zu 100 % in beiden Gruppen bekannt.

In den Jahren 2008 und 2009 waren 71,5 % (n = 118) der Verletzten mannlich. 2011
und 2012 lag der Anteil der mannlichen Verunfallten bei 76,3 % (n = 132).

Dementsprechend berechnet sich der Anteil der polytraumatisierten Frauen auf 28,5
% (Nosiog = 47) bzw. 23,7 % (N11/12= 41).

Der Chi-Quadrat-Test zeigt keine signifikanten  Unterschiede in der
Geschlechterverteilung der beiden Gruppen (p = 0,316).

Geschlechterverteilung in den Gruppen

08/09 11/12 EMannl.
Cweibl.

Abbildung 5: Geschlechterverteilung in den Gruppen 08/09 und 11/12
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4.1.3 Injury Severity Score (ISS)

Der ISS ist bei allen in die Studie eingeschlossenen Fallen bekannt. Da nur
polytraumatisierte = Patienten  berucksichtigt  wurden, weisen die Falle
definitionsgemal ISS-Werte zwischen 16 und 75 auf (s. Abb. 6).

FUr Verunfallte aus den Jahren 08/09 zeigt sich ein Median von 29 ([16; 75], 25 %
Perzentile: 22, 75 % Perzentile: 36). Der Mittelwert des ISS liegt bei 31,6.

In Gruppe 11/12 berechnet sich der Median auf 27 ([16; 75], 25 % Perzentile: 20, 75
% Perzentile: 38). Der Mittelwert betragt 30,7 fur den ISS.

Die 1SS-Mittelwerte unterscheiden sich nach Mann-Whitney-U nicht signifikant (p =
0,109).

ISS-Verteilung in den Gruppen

807

ISS

404

204 J_

| |
08/09 11/12

Abbildung 6: 1ISS-Verteilung im Gruppenvergleich
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4.1.4 Traumaart und verletzte Korperregionen

Bei 99,4 % (nog/og = 164) bzw. 98,8 % (n11/12 = 171) der in die Studie

eingeschlossenen verunfallten Patienten ist die Traumaart bekannt.

Stumpfe Verletzungen zogen sich 161 (98,2 %) Personen in Gruppe 08/09 zu. In der
Vergleichsgruppe waren 165 stumpfe Traumata zu verzeichnen (96,5 %).
Penetrierende Verletzungen hingegen zeigten eine deutlich seltenere Inzidenz: 1,8
Prozent (nosio9 = 3) bzw. 3,5 % (n1112 = 6) der Patienten waren betroffen.

Der Chi-Quadrat-Test zeigt keine Signifikanz bzgl. der unterschiedlichen

Traumaarten (p = 0,342).

AlS-Mittelwerte fiir die einzelnen Korperregionen

08/09 11/12

2,82

1,06

AlS-Mittelwert
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Abbildung 7: AIS-Mittelwerte fur die einzelnen Korperregionen im

Gruppenvergleich.

Betrachtet man die Koérperregionen (Kopf, Gesicht/Hals, Thorax, Extremitaten incl.
Becken und Weichteile), fallt auf, dass Kopf, Thorax und Extremitaten in beiden

Gruppen am schwersten verletzt waren (s. Abb. 7).
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Die verletzten Korperregionen Kopf, Gesicht/Hals, Extremitaten und Weichteile
weisen in  ihrem  AIS-Mittelwerten (s. Abb. 7) keine signifikanten

Gruppenunterschiede nach Mann-Whitney-U auf (p > 0,05).

Die AlS-Mittelwerte fur Verletzungen im Thoraxbereich betragen 2,85 (Gruppe 08/09)
und 2,25 (Gruppe 11/12) und sind im Mann-Whitney-U-Test signifikant
unterschiedlich (p = 0,002). Ebenso sind die AIS-Mittelwerte fur Abdomen-
Verletzungen (1,38 versus 1,06) signifikant unterschiedlich (p = 0,047).
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4.1.5 Tabellarischer Uberblick iiber die Gruppen 08/09 und 11/12

Tabelle 7 gibt einen Uberblick liber die Basisdaten der Vergleichsgruppen. Die
Gruppen unterscheiden sich in den AlIS-Mittelwerten fur Thorax- (p = 0,002) und
Abdomen-Verletzungen signifikant (p = 0,048).

08/09 11/12
n =165 n=173 P
Alter in Jahren
(Mittelwert) 41,3 447 0,139
Geschlecht
mannlich 71,5 % (n = 118) 76,3 % (n=132) 0,316
weiblich 28,5 % (n = 47) 23,7% (n=41)
Traumaart
stumpf 98,2 % (n=161) 96,5 % (n =165)
penetrierend 1.8% (n=3) 35% (n=6) 0,342
unbekannt n=1 n=4
ISS (Mittelwert) 31,6 30,7 0,109
AIS (Mittelwert)
Kopf 2,45 2,82 0,116
Gesicht/Hals 0,57 0,53 0,528
Thorax 2,85 2,25 0,002
Abdomen 1,83 1,06 0,047
Extremitaten 2,12 1,98 0,292
Weichteile 0,67 0,84 0,093

Tabelle 7: Tabellarischer Uberblick {iber die Gruppen 08/09 und 11/12.
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4.2 S3-Leitlinienempfehlungen zur Volumen- und

Gerinnungstherapie und deren Umsetzung am UKR

4.2.1 Praklinik

4.2.1.1 Reduzierte Volumentherapie bei unkontrollierbaren Blutungen
Die S3-Leitlinie Polytrauma/Schwerverletzten-Behandlung gibt fur die Praklinik einige

Schlusselempfehlungen bzgl. der Volumentherapie ab. Die erste lautet:

.Bei schwer verletzten Patienten sollte eine Volumentherapie eingeleitet werden, die
bei unkontrollierbaren Blutungen in reduzierter Form durchgefuhrt werden sollte, um | GoR
den Kreislauf auf niedrig-stabilem Niveau zu halten und die Blutung nicht zu| B

verstarken.“™®

Praklinische Volumentherapie

Abb. 8 demonstriert die praklinische Volumentherapie bei den in die Studie
eingeschlossenen, schwer verletzten Patienten (ISS = 16): Wahrend in den Jahren
2008 und 2009 die Verunfallten im Mittel 1.601 ml Volumen ([0; 6.250], 25 %
Perzentile: 900 ml, 75 % Perzentile: 2.100 ml, Median: 1.500 ml) infundiert bekamen,
reduzierte sich die mittlere Infusionsmenge signifikant (p < 0,001, Mann-Whitney-U-
Test) in den Jahren 2011 und 2012 auf 1.193 ml ([0; 8.200], 25 % Perzentile: 500 ml,
75 % Perzentile: 1.650 ml, Median: 1.050 ml).

Herangezogen werden konnten in beiden Gruppen 100 % der in die Studie

eingeschlossenen Polytraumatisierten (nopsi9 = 165, n11/12 = 173).

Kreislaufsituation am Unfallort und bei Schockraum-Aufnahme

Die mittleren systolischen Blutdruckwerte (RRsystor) betrugen bei Eintreffen des
Notarztes am Unfallort 115 mmHg und der Median lag bei 113 mmHg ([0; 220], 25 %
Perzentile: 90 mmHg, 75 % Perzentile: 134 mmHg) fur Gruppe 08/09.

In Gruppe 11/12 ergab sich ebenfalls ein Mittelwert des RRsystor von 115 mmHg und
ein Median von 120 mmHg ([0; 212], 25 % Perzentile: 90 mmHg, 75 % Perzentile:
140 mmHg) bei Eintreffen des Notarztes.
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Praklinische Volumentherapie
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Abbildung 8: Praklinische Volumentherapie bei schwer verletzten Patienten im
Gruppenvergleich (Extremwerte nicht dargestellt).

Wie Abb. 9 zeigt, stiegen die Riva-Rocci-Werte in beiden Gruppen bei Erreichen der
Notaufnahme an: Die Mittelwerte betrugen 121 mmHg (08/09) bzw. 124 mmHg
(11/12). Der Median berechnet sich auf 125 mmHg ([0; 195], 25 % Perzentile: 100
mmHg, 75 % Perzentile: 140 mmHg) in Gruppe 08/09, und auf 124 mmHg ([0; 200],
25 % Perzentile: 110 mmHg, 75 % Perzentile: 144 mmHg) in Gruppe 11/12.

Die Daten von 156 Patienten (94,5 %) konnten hierzu in Gruppe 08/09 ausgewertet
werden, 165 an der Zahl (95,4 %) waren es in Gruppe 11/12.

Weder bei den mittleren systolischen Blutdruckwerten am Unfallort (p = 0,567) noch
bei denjenigen bei Schockraumaufnahme (p = 0,572) ergaben sich signifikante
Unterschiede in den Vergleichsgruppen.
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Blutdruckwerte am Unfallort und bei Schockraumaufnahme
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RR systol. in
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Abbildung 9: Blutdruck am Unfallort und bei Aufnahme in Klinik im

Gruppenvergleich
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4.2.1.2 Volumentherapie mit Ziel der Normotension bei hypotensiven
Patienten mit SHT

.Bei hypotensiven Patienten mit einem Schadel-Hirn-Trauma sollte eine | GoR

Volumentherapie mit dem Ziel der Normotension durchgefiihrt werden.“' B

Gruppe 08/09 weist 20 Patienten (12,1 %) auf, deren systolischer Blutdruck am
Unfallort < 90 mmHg war und die gleichzeitig ein Schadel-Hirn-Trauma (SHT) erlitten
hatten. In der Vergleichsgruppe 11/12 betragt die Anzahl 33 Patienten (17,3 %).

Praklinisch infundierte Volumina

Abb. 10 demonstriert die mittleren praklinisch infundierten Volumina: In den Jahren
2008 und 2009 erhielten die hypotensiven Patienten mit Schadel-Hirn-Trauma im
Mittel 1.973 ml ([500; 4.050], 25 % Perzentile: 1.500 ml, 75 % Perzentile: 2.575 ml,
Median: 1.975 ml) Volumen. 1.905 ml ([350; 8.200], 25 % Perzentile: 1.125 ml, 75 %
Perzentile: 1.975 ml, Median: 1.650 ml) waren es in den Jahren 2011 und 2012.

Der Mann-Whitney-U-Test zeigt keine signifikanten Unterschiede der mittleren

infundierten Volumina bei dieser Patientengruppe (p = 0,192).

Praklinische Volumentherapie bei hypotensiven Patienten mit SHT
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Abbildung 10: Praklinische Volumentherapie bei hypotensiven Patienten mit
Schéadel-Hirn-Trauma (SHT) im Gruppenvergleich
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Blutdruckentwicklung bis zum Erreichen der Notaufnahme

Abb. 11 wvergleicht die praklinisch gemessenen Blutdruckwerte bei primar
hypotensiven Patienten mit Schadel-Hirn-Trauma (SHT) mit den in der Kilinik
gemessenen. Als hypotensiv wurden systolische Blutdruckwerte von < 90 mmHg
definiert.

In der Praklinik weist Gruppe 08/09 einen Mittelwert von 72 mmHg fur den
systolischen Blutdruck auf, der bis zum Erreichen der Klinik auf im Mittel 110 mmHg
angehoben wurde. Der Median ist am Unfallort bei 80 mmHg festzustellen ([0; 90],
25 % Perzentile: 70 mmHg, 75 % Perzentile: 90 mmHg), bei Erreichen der
Notaufnahme liegt er bei 120 mmHg ([0; 164], 25 % Perzentile: 103 mmHg, 75 %
Perzentile: 130 mmHg). 18 von 20 Patienten (90 %) waren bei Ankunft im

Schockraum nicht mehr hypotensiv.

Blutdruckentwicklung bei priméar hypotensiven Patienten mit SHT
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Abbildung 11: Blutdruckentwicklung nach praklinischer Volumensubstitution bei primar

hypotensiven Patienten mit SHT im Gruppenvergleich

In Gruppe 11/12 kann eine Blutdrucksteigerung von im Mittel 62 mmHg am Unfallort
auf 104 mmHg bei Klinikaufnahme festgestellt werden. Der Median liegt praklinisch
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bei 80 mmHg ([0; 90], 25 % Perzentile: 55 mmHg, 75 % Perzentile: 90 mmHg) und
steigt bei Schockraumaufnahme auf 110 mmHg ([0; 180], 25 % Perzentile: 96
mmHg, 75 % Perzentile: 124 mmHg) an. Bei 26 von 33 Patienten (78,8 %) konnte

eine Hypotension bis zum Erreichen der Klinik aufgehoben werden.

Nach dem  Mann-Whitney-U-Test ergeben sich  keine  signifikanten
Gruppenunterschiede in den praklinisch (p = 0,552) und klinisch (p = 0,189)

gemessenen systolischen Blutdruckwerten.
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4.2.1.3 Normotensive Patienten: Keine Volumentherapie, jedoch venose
Zugange

Die dritte Empfehlung aus der S3-Leitlinie Polytrauma/Schwerverletztenbehandlung

lautet:

.Normotensive Patienten bedlrfen keiner Volumentherapie, es sollten jedoch vendse | GoR

Zugange gelegt werden.“™®

Infundierte Volumina bei normotensiven Patienten

Bei 93 Patienten (56,4 %) in Gruppe 08/09 und 88 Patienten (50,9 %) in Gruppe
11/12 lagen normotensive Blutdruckverhaltnisse bei Eintreffen des Notarztes am
Unfallort vor. Als normotensiv wurde ein systolischer Blutdruck von 91 bis 140 mmHg
definiert. Bei allen Verunfallten (100 %) waren Angaben zum initialen Blutdruck
vorhanden.

Praklinische Volumentherapie bei normotensiven Patienten
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Abbildung 12: Praklinisch infundierte Volumina (Mittelwert) bei normotensiven
Patienten im Gruppenvergleich.

Im Mittel bekamen normotensive Patienten in den Jahren 2008 und 2009 1.561 mi
Volumen vom Notarzt infundiert. Ein Minimum von 200 ml und ein Maximum von
6.250 ml waren zu verzeichnen, der Median lag bei 1.500 ml (25 % Perzentile: 900
ml, 75 % Perzentile: 2.000 ml).
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Betrachtet man die Jahre 2011 und 2012, so stellt man fest, dass das mittlere
infundierte Volumen mit 998 ml rucklaufig war. Maximal wurde ein Volumen von
3.200 ml infundiert.

Ein Patient (Nr. 192), der sich im Januar 2011 im alkoholisierten Zustand ein
Schadel-Hirn-Trauma zuzog, erhielt keine Volumentherapie. Allerdings ist hier
aufgrund schlechter praklinischer Datenlage unbekannt, ob er Uberhaupt einen
venosen Zugang vom Notarzt erhalten hatte. Der Median lag bei 1.000 ml fur Gruppe
11/12 (25 % Perzentile: 500 ml, 75 % Perzentile: 1.350 ml).

Der Ruckgang der praklinisch infundierten Volumina bei normotensiven Patienten
zeigt Signifikanz (p < 0,001). Abbildung 12 stellt die Ergebnisse graphisch dar.

Vendse Zugange bei normotensiven Patienten

Ob und wie viele Zugange bei normotensiven Patienten vom Notarzt gelegt wurden,
ist in Gruppe 08/09 bei allen Verunfallten (n = 93) und in Gruppe 11/12 bei 87 von 88
Patienten (98,9 %) bekannt.

Anzahl der praklinisch gelegten Zugidnge bei normotensiven Patienten

Gruppe

Mo08/09
11712

60

40+

Anzahl der Patienten

20

: | .

0 1 2 3 5 Zugang
vorh.,
Menge
unbek.

Anzahl der i.v.-Zugange

Abbildung 13: Anzahl der vom Notarzt gelegten vendsen Zugange bei

normotensiven Patienten im Gruppenvergleich.
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Fir die erste Gruppe lasst sich folgendes feststellen (s. Abb. 13): 92 der 93 Patienten
(98,9 %) wurden mit Zugangen versorgt. Nur ein Patient (1,1 %) erhielt keinen

venosen Zugang. Zwei Drittel (66,7 %, n = 62) der Verunfallten erhielten 2 Zugange.

In Gruppe 11/12 erhielten alle Patienten (100 %, n = 87) 1-3 venose Verweilkatheter.
Die Mehrzahl der Verunfallten (n = 62, 67,8 %) erhielt zwei. Kein einziger Patient
wurde ohne vendsen Zugang ins Krankenhaus eingeliefert.

Der prozentuale Anteil der Patienten, die mit vendsem Zugang ins Krankenhaus

eingeliefert wurden, ist vergleichbar (p = 0,180).
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4.2.1.4 Kiristalloide bei Traumapatienten
Die Volumentherapie bei Traumapatienten sollte wie folgt aussehen:

LZur Volumentherapie bei Traumapatienten sollten Kristalloide eingesetzt werden.“"°

GoR

Angaben zur praklinischen Gabe von Kristalloiden, Kolloiden und hyperonkotischen

Losungen liegen in den Gruppen zu 97,0 % (nosio9 = 160) und zu 97,7 % (n1112= 169)

Vor.

Ausschliel3lich Kristalloide erhielten in Gruppe 08/09 26,9 % (n = 43) der Patienten.
In der Vergleichsgruppe 11/12 stieg der prozentuale Anteil an Verunfallten, die

ausschlieBlich Kristalloide als Volumentherapie infundiert bekamen, auf 45,0 % (n =

76) an (s. Abb. 14).

Praklinische Volumenkombinationen
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Abbildung 14: Praklinische Volumentherapie: Kombinationen der
Infusionslésungen im Vergleich 08/09 vs. 11/12.
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Eine kombinierte praklinische Volumentherapie mit Kristalloiden und Kolloiden wurde
bei 69 bzw. 67 Patienten angewandt. Dies entspricht einem Prozentsatz von 43,1 %
in Gruppe 08/09 und von 39,6 % in Gruppe 11/12.

Ein zuruckhaltenderer Einsatz der Kombination Kristalloide, Kolloide und
hyperonkotische/hyperosmolare Losungen ist im Gruppenvergleich zu verzeichnen:
Wurde diese Kombination in den Jahren 2008/2009 noch in 42 Fallen (26,2 %)
angewandt, sank die Zahl auf 19 (11,2 %) in den Jahren 2011/2012.

Der Einsatz von ausschlief3lich Kolloiden in der Praklinik hielt sich gering: In beiden
Gruppen jeweils einmal, was jeweils einem Prozentsatz von 0,6 entspricht.

Die Kombination von Kolloiden und hyperonkotischen/hyperosmolaren Losungen
fand einmal (0,6 %) in den Jahren vor der Einfihrung der S3-Leitlinie (also Gruppe
08/09) Anwendung. In den Jahren 2011/2012 kam diese Kombination nicht mehr
zum Einsatz.

Kristalloide und hyperonkotische/hyperosmolare Losungen bekamen in den Jahren
08/09 1,3 % (n = 2) der Verunfallten infundiert, 11/12 waren es 3,0 % (n = 5).

Der alleinige Einsatz von hyperonkotischen/hyperosmolaren Losungen war nicht zu
verzeichnen.

Auf eine Volumentherapie vollstandig verzichtet wurde bei 2 (4,8 %) bzw. 1 Patienten
(2,9 %) (08/09 vs. 11/12).

Der Chi-Quadrat-Test zeigt Signifikanz fir die Anderungen der Kombinationen der

Infusionslésungen im Gruppenvergleich (p = 0,005).
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4.2.2 Schockraum

4.2.2.1 Unmittelbarer Beginn der Gerinnungsdiagnostik und —therapie
Die erste Empfehlung zur Gerinnungsdiagnostik und -therapie ist eine A-Empfehlung:

,Die Trauma-induzierte Koagulopathie ist ein eigenstandiges Krankheitsbild mit
deutlichen Einflissen auf das Uberleben. Aus diesem Grund soll die | GoR
Gerinnungsdiagnostik und -therapie im Schockraum unmittelbar begonnen | A

werden.“'°

Die Gerinnungsdiagnostik wurde zwischen 01.01.08 wund 31.12.12 im
Universitatsklinikum Regensburg mittels Blutgasanalyse und einer Basis-
Labordiagnostik (Klinische Chemie, Gerinnung mit Quick/INR/PTT/Fibrinogen,
kleines Blutbild) durchgefuhrt.

Abb. 15 zeigt die Durchfuhrung von Blutgasanalysen (BGA) im Schockraum. Far
Gruppe 08/09 liegen in 142 Fallen (86,1 %) gultige Angaben (,ja“/,nein“/,unbekannt®)
Uber die Durchfihrung von Blutgasanalysen im Schockraum des UKR vor. Bei 84,5
% davon (n = 120) wurde eine BGA durchgefuhrt. Bei 8,5 % (n = 12) wurde keine
BGA veranlasst und in 7,0 % (n = 10) ist die Durchfuhrung einer BGA unbekannt.

In der Vergleichsgruppe stieg der Prozentsatz der durchgefuhrten Blutgasanalysen
auf 91,3 % (n = 158) an. Keine BGA erhielten 4,6 % (n = 8) der Patienten, in 4,1 % (n
= 7) der Falle kann die Frage nicht eindeutig beantwortet werden. Fur die Gruppe
11/12 zeigten sich insgesamt 172 gultige Werte (98,3 %).

Der Chi-Quadrat-Test zeigt fur die vermehrte Durchfihrung von Blutgasanalysen im
Gruppenvergleich (84,5 % vs. 91,3 %) keine Signifikanz (p = 0,179).

Es ist Usus am UKR, die Labordiagnostik unmittelbar (d.h. nach Umlagerung) zu
starten. Es liegen jedoch keine Daten vor, zu welchem Zeitpunkt nach
Schockraumaufnahme die Blutgasanalysen genau durchgefuhrt wurden. Da die
Basis- und Notfalllabordiagnostik (s.0.) in der Regel mit den Blutgasanalysen
abgenommen werden, ist stellvertretend fur beide nur die Durchfuhrung der

Blutgasanalysen dargestelit.
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Uber den Zeitpunkt des Beginns der Gerinnungstherapie liegen keine Daten vor,

wohl aber Gber die Therapie an sich (s.u.).

Durchfiihrung von Blutgasanalysen im Schockraum

BGA im SR
2007 durchgefiihrt?

Oja
M nein
M unbekannt

150

100

Anzahl der Patienten

504

Abbildung 15: Durchfiihrung von Blutgasanalysen im Schockraum im Gruppenvergleich.
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4.2.2.2 Thrombelastographie bzw. -metrie
Eine GoR 0-Empfehlung folgt:

,Die Thrombelastographie bzw. —metrie kann zur Steuerung der s
oRO

Gerinnungsdiagnostik und —substitution durchgefiihrt werden.” "

Die Thrombelastographie bzw. -metrie wurde im Zeitraum zwischen 01.01.2008 und
31.12.2012 im Universitatsklinikum Regensburg nicht zur Gerinnungsdiagnostik und
Gerinnungstherapie verwendet. Im Jahr 2014 erfolgte die EinfUhrung dieser Bed-
Side-Diagnostik.

Eine Umsetzung dieser Empfehlung erfolgte also weder in Gruppe 08/09 noch in
Gruppe 11/12.
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4.2.2.3 Transfusion bei Hamoglobinwerten < 10 g/dl beim aktiv blutenden
Patienten

Die Transfusionsempfehlungen der S3-Leitlinie lauten:

.,Bei einem aktiv blutenden Patienten kann die Indikation zur

Transfusion bei Hamoglobinwerten < 10 g/dl bzw. 6,2 mmol/l gestellt GoR O

und der Hamatokritwert bei 30 % gehalten werden.

EK-Gabe (funktionelles Ziel: Hb 6 [-8] g/dl), aber
Substitution von Sauerstofftragern | hdmostaseologisches Ziel bei massiver Blutung: Hkt
> 30 % bzw. Hb ~10 g/dI [6,2 mmol/I]).“™

Entwicklung der Hamoglobinwerte

Bei Analyse der polytraumatisierten Patienten aus den Jahren 2008 und 2009 finden
sich 49 Patienten (29,7 %), die bei Schockraum-Aufnahme eine Hamoglobin-
Konzentration < 10 g/dl aufwiesen. In den Jahren 2011 und 2012 trifft dies bei 32
Personen (18,5 %) zu.

Fur Gruppe 08/09 Iasst sich aus der ersten Blutgasanalyse ein Hamoglobinwert von
im Mittel 8,3 g/dl (95 % Konfidenzintervall [7,7; 8,8]) feststellen, der bis zur ICU-
Aufnahme auf 7,9 g/dl (95 % Konfidenzintervall [7,5; 8,3]) im Mittel sank. Der Median
lag im Schockraum bei 8,8 g/dl ([2,2; 9,9], 25 % Perzentile: 7,3 g/dl, 75 % Perzentile:
9,6 g/dl). Zum Zeitpunkt der Aufnahme auf die Intensivstation sank der Median auf
8,3 g/dl ([5,4; 9,5], 25 % Perzentile: 6,8 g/dl, 75 % Perzentile: 9,0 g/dl).

In 39 Fallen (79,6 %) lagen gultige Hb-Werte sowohl fur Schockraum als auch

Intensivstation vor.

Abb. 16 vergleicht die Situation mit den Jahren 2011/2012: Bei 24 von 32
Polytraumatisierten (75,0 %), die mit einem Hb < 10 g/dl eingeliefert wurden, liegt
auch ein gultiger Hb-Wert bei ICU-Aufnahme vor.

Im Mittel konnte der Hamoglobinwert von 7,1 g/dl (95 % Konfidenzintervall [7,5; 8,3])
bei Schockraumaufnahme auf 8,5 g/dl (95 % Konfidenzintervall [7,6; 9,3]) bis zum
Erreichen der Intensivstation angehoben werden. Der Median lasst sich initial auf
einen Hb-Wert von 6,9 g/dl ([3,1; 9,9], 25 % Perzentile: 5,5 g/dl, 75 % Perzentile: 8,9
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g/dl) festlegen. Er stieg bei Erreichen der Intensivstation auf 8,1 g/dl ([6,0; 13,3], 25
% Perzentile: 6,8 g/dl, 75 % Perzentile: 9,7 g/dl) an.

Hamoglobin-Entwicklung von Schockraum- bis ICU-Aufnahme im
Gruppenvergleich bei initial andmen Patienten (Hb <10 g/dl)

iHb—Wert [g/dl]
bei Schockraum-
Aufnahme

12,5 Hb-Wert [g/dl]
bei Intensiv-
Aufnahme

10,0

7,57

2.5 36
o]

I T
08/09 11/12
Gruppe

Abbildung 16: : Hamoglobin-Entwicklung von Schockraum- bis ICU-Aufnahme im

Gruppenvergleich bei Patienten mit initialem Hb < 10 g/dI

Die bei Schockraum-Aufnahme gemessenen Hb-Werte waren in Gruppe 11/12
signifikant niedriger als in Gruppe 08/09 (p = 0,022). Die bei ICU-Aufnahme
gemessenen Hamoglobin-Mittelwerte unterscheiden sich in den Gruppen nicht mehr
signifikant (p = 0,566, Mann-Whitney-U-Test).

Transfusion von Erythrozytenkonzentraten

In den Jahren 2008 und 2009 erhielten die initial anamen (Hb < 10 g/dl)
Polytraumatisierten im Mittel 3,7 Erythrozytenkonzentrate (EKs) zwischen
Schockraum- und ICU-Aufnahme. Der Median lag bei 1,5 Konserven ([0; 24], 25 %
Perzentile: 0,0; 75 % Perzentile: 6,0). In 98,0 % der Falle (n = 48) lagen hierzu

gultige Variablen vor.
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Den Schwerverletzten aus der Vergleichsgruppe wurden signifikant mehr rote
Blutkorperchen transfundiert: der Mittelwert Iasst sich auf 9,6 EKs festlegen, der
Median betragt 4,0 Erythrozytenkonzentrate ([0; 51], 25 % Perzentile: 0,25, 75 %
Perzentile: 15,5). Bei allen (n = 32) Fallen lagen gultige Angaben zur Menge der
transfundierten Erythrozytenkonzentrate im Schockraum vor, s. Abb. 17.

Der Mann-Whitney-U-Test zeigt signifikant erhohte Transfusionsraten in Gruppe
11/12 (p = 0,031).

Zwischen SR- und ICU-Aufnahme transfundierte EKs bei initial anamen
Patienten
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Abbildung 17: Gruppenvergleich der im Schockraum transfundierten EKs bei initial

anamen Patienten
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4.2.2.4 Verhaltnis FFP:EK

.Wird die Gerinnungstherapie bei Massiviransfusion durch die Gabe von FFP GoR
o

durchgefihrt, sollte ein Verhaltnis von FFP:EK im Bereich von 1:2 bis 1:1 angestrebt

werden.“1°

Als Massiviransfusion wurde in dieser Studie die Transfusion von = 10

Erythrozytenkonzentraten bis zum Erreichen der Intensivstation definiert.

In Gruppe 08/09 wurde dies viermal durchgefuhrt. Dabei erhielten die
Polytraumatisierten im Mittel 18,7 EKs und 36,0 FFPs (Fresh Frozen Plasma,
Gefrorenes Frischplasma) bei einer mittleren FFP:EK-Ratio von 1,8 ([0,7; 2,8], 25 %
Perzentile: 0,9; 75 % Perzentile: 2,7; Median: 1,9). Dies entspricht einem Verhaltnis
von FFP:EK =1:0,5.

FFP:EK Ratio bei Patienten mit Massivtransfusion

3,001

2,004

FFP:EK Ratio

1,004

1

T T
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Abbildung 18: FFP:EK-Ratio bei Patienten mit Massivtransfusion im

Gruppenvergleich

In den Jahren 2011 und 2012 kam es 12 Mal zu einer Massivtransfusion. Den
Verunfallten wurden im Mittel 23,6 EKs und 25,7 FFPs verabreicht. Der Mittelwert der
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FFP:EK-Ratio berechnet sich auf 1,2 ([0,6; 2,2], 25 % Perzentile: 0,8; 75 %
Perzentile: 1,5; Median: 1,2). Dies entspricht FFP:EK =1 : 0,9.

Abb. 18 stellt die FFP-EK-Ratio im Gruppenvergleich dar. Die Gruppenunterschiede
bezuglich der Mittelwerte der FFP:EK-Ratio sind nicht signifikant (p = 0,225; Mann-
Whitney-U-Test).
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4.2.2.5 Substitution von Fibrinogen

,Eine Substitution von Fibrinogen sollte bei Werten von < 1,5 g/l (150 mg/dl)
«10

durchgefihrt werden.

GoR

Die Bestimmung der Fibrinogen-Werte erfolgte im UKR weder in den Jahren
2008/2009 noch 2011/2012 Uber eine Point-of-Care-Diagnostik wie ROTEM. Die

Fibrinogen-Werte waren somit nicht unmittelbar verfugbar und deshalb nicht

therapieentscheidend. Vielmehr wurde die Indikation zur Fibrinogen-Substitution

zunachst anhand der klinischen Situation gestellt.

Ob Fibrinogen verabreicht wurde, wurde ab dem 01.01.2009 systematisch erfasst.

Fibrinogen-Gabe vor ICU-Aufnahme
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Abbildung 19: Fibrinogen-Substitution vor ICU-Aufnahme

Sowohl vor als auch nach der Einfuhrung der S3-Leitlinie bekamen 100 % der

Patienten mit Massivtransfusion (noso9 = 4, n1112 = 12, s.0.) Fibrinogen noch vor

Verlegung auf die Intensivstation intravends appliziert.
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Betrachtet man alle in die Studie eingeschlossenen Patienten, so erhielten 22,0 % (n
= 18) der Polytraumatisierten aus Gruppe 08/09 und 25,9 % (n = 44) aus der
Vergleichsgruppe Fibrinogen vor ICU-Aufnahme (s. Abb. 19). Glltige Werte hiertber
lagen in 82 (49,7 %) bzw. 170 (98,3 %) Fallen vor.

Nach dem Chi-Quadrat-Test ist die prozentuale Steigerung der Fibrinogen-Therapie
nicht signifikant (p = 0,497).
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4.2.2.6 Hemmung einer potentiellen (Hyper)Fibrinolyse

,Hemmung einer potentiellen | Tranexamsaure initial 2 g (15-30 mg/kgKG)
(Hyper)Fibrinolyse (immer VOR Gabe | oder 1 g als Aufsattigung tber 10 Minuten + 1

von Fibrinogen!) g Gber 8 h*"°

Der Einsatz von Antifibrinolytika, z.B. Tranexamsaure, wurde ab dem 01.01.2009 im
TraumaRegister der DGU systematisch erfasst. Somit konnten in Gruppe 08/09 in
49,7 % (n = 82) gultige Angaben gefunden werden, in Gruppe 11/12 in 98,3 % (n =
170) der Falle.

Abb. 20 verdeutlicht, dass sich der prozentuale Anteil der Polytraumatisierten, der im
Schockraum Antifibrinolytika erhielt, fast verdoppelt hat: Im Jahr 2009 wurde
Tranexamsaure in 7,3 % (n = 6) angewandt, in den Vergleichsjahren 11/12 in 14,1 %
(n = 24). Die Ergebnisse sind nicht signifikant (p = 0,118, Chi-Quadrat-Test).

Bei Patienten, die vor Erreichen der ICU 2 10 Erythrozytenkonzentrate erhielten
(nosio9 = 4, N11/12= 12), wurden Antifibrinolytika in Gruppe 08/09 in 50,0 % der Falle (n
= 2) vor Erreichen der Intensivstation gegeben. In Gruppe 11/12 waren es 75,0 % (n
= 9) der Massivtransfundierten. Nach dem Chi-Quadrat-Test ist diese Steigerung
nicht signifikant (p = 0,350).

Einsatz von Antifibrinolytika im Schockraum
08/09 11/12 Antifibrinolytika
Mja
[nein

Abbildung 20: Einsatz von Antifibrinolytika im Schockraum im Gruppenvergleich
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4.2.2.7 Einsatz von PPSB

,Substitution von Gerinnungsfaktoren (bei ggf. PPSB initial 1.000-2.500 IE (25
fortbestehender schwerer Blutungsneigung) IE/kgKG)“™°

Ab 01.01.2009 wurde der Einsatz von PPSB systematisch erfasst. Somit ergeben
sich 82 gultige Angaben (49,7 %) fur Gruppe 08/09 und 170 (98,3 %) gultige
Angaben fur Gruppe 11/12.

Untersucht man alle Polytraumatisierten, so erhielten 17,1 % (nosjo9 = 14) versus 10,6
% (n11/12 = 18) Prothrombinkonzentrate im Zeitraum zwischen Schockraumaufnahme
und Erreichen der Intensivstation (s. Abb. 21). Nach dem Chi-Quadrat-Test zeigt sich
keine Signifikanz (p = 0,147).

Bei Betrachtung der Patienten mit Massivtransfusion (nosjo9 = 4, N11/12 = 12) zeigt sich
ebenfalls eine prozentuale Abnahme des PPSB-Einsatzes, die jedoch nicht
signifikant ist (p = 0,755; Chi-Quadrat-Test):  Vitamin-K-abhangige
Gerinnungsfaktoren (u.a. Faktoren Il, VII, IX; X) kamen 2009 in 75,0 % (n = 3) zum
Einsatz, in 2011/2012 in 66,7 % (n = 8).

PPSB-Anwendung zwischen SR- und ICU-Aufnahme im
Gruppenvergleich

PPSB

08/09 11/12 Mja
Cnein

Abbildung 21: PPSB-Anwendung bei Polytraumata im Zeitraum zwischen

Schockraum- und Intensivaufnahme im Gruppenvergleich
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4.2.2.8 Substitution von Thrombozyten

o | Thrombozytenkonzentrate (Ziel bei
,Substitution von Thrombozyten fir die _ o
transfusionspflichtigen Blutungen:

primare Hamostase 10
100.000/pl)*

Thrombozytenzahl/pl bei Schockraum- und ICU-Aufnahme

Bei 90,3 % (nospe = 149) bzw. 85,5 % (n11/12 = 148) ist die Thrombozytenzahl/ul
sowohl bei Schockraum- als auch bei Intensiv-Aufnahme bekannt.

Abb. 22 demonstriert die Thrombozytenzahl bei Schockraum- und bei ICU-Aufnahme.

Thrombozytenzahl/ul bei Schockraum- und bei ICU-Aufnahme im
Gruppenvergleich

) Thrombozyten/ul
500.000 Lbei Schockraum-
o Aufnahme
Thrombozyten/ul
Ebei Intensiv-
400.000 Aufnahme

300.0007

200.0007

100.000
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Abbildung 22: Thrombozytenzahl/ul bei Schockraum- und bei ICU-Aufnahme

im Gruppenvergleich

In den Jahren 2008/2009 lag der Mittelwert der Thrombozyten bei 217.694/ul
([21.500; 468.000], 25 % Perzentile: 160.500; 75 % Perzentile: 276.500; Median:
216.000) bei Ankunft im Schockraum.
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2011/2012 Iasst er sich auf 218.479/ul ([32.000; 353.000], 25 % Perzentile: 173.250;
75 % Perzentile: 271.750; Median 225.000) berechnen.
Im Mann-Whitney-U-Test zeigen sich keine signifikanten Unterschiede (p = 0,786).

Bis zum Erreichen der Intensivstation (ICU) sank in Gruppe 08/09 die mittlere
Thrombozytenzahl auf 191.293/ul ([20.000; 385.000], 25 % Perzentile: 135.000; 75
% Perzentile: 242.500; Median 194.000).

In Gruppe 11/12 verringerte sich ebenfalls der Mittelwert der Thrombozyten auf
174.824/pl ([13.000; 367.000], 25 % Perzentile: 143.250; 75 % Perzentile: 217.000;
Median 178.000).

Dieser Gruppenunterschied ist im Mann-Whitney-U-Test signifikant (p = 0,048).

Thrombozyten-Substitution in Abhangigkeit von Thrombozytenzahl bei
Schockraum-Aufnahme

Bei 156 Patienten in Gruppe 08/09 (94,5 %) und bei 153 Patienten in Gruppe 11/12
(88,4 %) liegen Angaben sowohl zur Thrombozytenzahl/pl bei Schockraumaufnahme

als auch zur Gabe von Thrombozytenkonzentraten (TK) vor.

Anzahl der Thrombozytenkonzentrate

Gruppe 0 1 2 3 4 5 6 Gesamt
08/09 Thrombozytenzahl unbekannt 5 0 0 5
<100.000 15 0 0 15

>=100.000 133 2 6 141

Gesamt 153 2 6 161

11/12 Thrombozytenzahl unbekannt 14 0 1 1 0 0 1 17
<100.000 3 0 2 0 2 0 0 7

>=100.000 137 1 3 2 2 1 0 146

Gesamt 154 1 6 3 4 1 1 170

Gesamt  Thrombozytenzahl unbekannt 19 0 1 1 0 0 1 22
<100.000 18 0 2 0 2 0 0 22

>=100.000 270 3 9 2 2 1 0 287

Gesamt 307 3 12 3 4 1 1 331

Tabelle 8: Einsatz von Thrombozytenkonzentraten in Abhéngigkeit von der Thrombozytenzahl bei
Schockraumaufnahme im Gruppenvergleich
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0,0 % (nosiog = 0) vs. 57,1 % (n11/12 = 4) der Patienten, die bei Schockraumaufnahme
eine Thrombozytenzahl < 100.000/pl aufwiesen (ngsp9 = 15, N11/12 = 7), bekamen

Thrombozytenkonzentrate transfundiert (s. Tab. 8).

Untersucht man die Gruppe derer, die bei Schockraum-Aufnahme eine
Thrombozytenzahl = 100.000/ul aufwiesen (ngs9 = 141, n1112= 146), so haben 5,7 %
(nospg = 8) versus 6,2 % (n11/12 = 9) Thrombozytenkonzentrate vor ICU-Aufnahme

erhalten.

Die Gruppenunterschiede sind nach dem Chi-Quadrat-Test signifikant (p = 0,001).
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4.2.2.9 Einsatz von rFVlla

Die Empfehlung bzgl. des Einsatzes von rekombinantem aktiviertem Faktor VII

lautet:
,Ggf. Thrombinburst mit Thrombozyten- Im Einzelfall & bei Erfolglosigkeit aller anderen
und Gerinnungsaktivierung Therapieoptionen ggf. rFVlla initial 90
(Voraussetzungen beachten!!) Hg/kgKG*'®

Die Voraussetzungen fur den Einsatz von rFVIla werden von der S3-Leitlinie naher
erlautert: Fibrinogen = 1 g/dl, ionisiertes Kalzium = 0,9 mmol/l, Ausschluss einer
Hyperfibrinolyse oder eines Heparineffekts, Hb = 7 g/dl, Thrombozyten = 50.000/pl
(besser: = 100.000/pl), Kérpertemperatur = 34 °C, pH = 7,20."

In den Jahren 08/09 kam rFVIlla nicht zum Einsatz. In den Jahren 2011 einmal, 2012
zweimal. Tabelle 9 gibt einen Uberblick tiber die Falle und die Rahmenbedingungen.
Hb, Thrombozyten, pH und Korpertemperatur wurden dabei bei Schockraum-
Aufnahme erhoben, eventuelle Korrekturen (z.B. durch Gabe von Blutprodukten) der
Laborwerte/Korpertemperatur vor Gabe von rekombinantem aktiviertem FVII sind
hier nicht berlcksichtigt. Werte fur Fibrinogen, ionisiertes Kalzium und
Hyperfibrinolyse/Heparineffekt wurden in dieser Studie nicht erhoben. Die hier
angegebenen Blutprodukte und Hamostatika wurden in dem Zeitraum von

Schockraumaufnahme bis ICU-Aufnahme verabreicht.

Fibrinogen Warm-
Traum Thromb E T Antifibrino Touch
Falinr. Hb pH Temp. FFP TE GOS
aart os K K -lytika in SR1
PPSB
ja schwer

1104-

01 stumpf | 5,0 | 32.000 | 7,11 35,0 131 10 2 ja ja nein behin-
ja dert
ja

1225- | penetr gut

7,5 | unbek. | 7,21 | unbek. | 14 | 31 3 ja nein nein

31 : erholt
ja
ja

1228- 348.00

51 stumpf | 13,5 0 7,01 33,6 21| 20 4 ja nein nein tot
ja

Tabelle 9: Patienten mit rFVIla-Verabreichung, deren Rahmenbedingungen und Outcome
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Wie aus Tabelle 9 hervorgeht, ist die S3-Leitlinien-Empfehlung ,im Einzelfall und bei
Erfolglosigkeit aller anderen Therapieoptionen® in allen 3 Fallen gegeben: Jeder der
Patienten erhielt Blutprodukte (Erythrozyten- und Thrombozytenkonzentrate sowie
gefrorenes Frischplasma) und Hamostatika. Ein Warmegeblase (Warm-Touch) kam
in  Schockraumphase 1 bei keinem der Patienten zum Einsatz. Ein
thromboembolisches Ereignis (TE) trat in Fallnummer 110401 auf. Der Glasgow
Outcome Scale (GOS) zum Zeitpunkt der Entlassung reicht von ,gut erholt” Uber
,schwer behindert” bis ,tot".
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42210 Hypothermie

Bzgl. der Korpertemperatur des Patienten wird empfohlen:

,Die Auskuhlung des Patienten sollte mit geeigneten

GoR B
Maflinahmen vermieden und therapiert werden.

Stabilisierung der Rahmenbedingungen (Prophylaxe und
9 gungen (Prophy Kerntemperatur > 34°C*"°

Therapie)

Korpertemperatur bei allen Polytraumatisierten
Die Korpertemperatur bei Schockraumaufnahme und bei ICU-Aufnahme ist in
Gruppe 08/09 zu 74,5 % (n = 123) bekannt, in Gruppe 11/12 zu 68,2 % (n = 118).

Korpertemperatur bei Schockraum- und bei ICU-Aufnahme im
Gruppenvergleich

iTemperatur
(Schockraum)

[CITemperatur (ICU)
39

w
~
1

w
v
L

Korpertemperatur (°C)
g

00 |

w
—
1

294

[ [
08/09 11/12

Abbildung 23: Korpertemperaturentwicklung von Schockraum- bis [ICU-
Aufnahme bei allen in die Studie eingeschlossenen Patienten im
Gruppenvergleich

Fur Gruppe 08/09 ergibt sich ein Mittelwert der Kérpertemperatur von 35,9 °C ([29,4;
37,6], 25 % Perzentile: 35,4 °C; 75 % Perzentile: 36,6 °C; Median: 36,2 °C) bei
Schockraumaufnahme, in Gruppe 11/12 lag er bei 36,1 °C ([32,8; 39,0], 25 %
Perzentile: 35,3 °C; 75 % Perzentile: 36,9 °C; Median: 36,4 °C). Der Mann-Whitney-
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U-Test zeigt fur die Gruppenunterschiede bei der mittleren Korpertemperatur bei
Schockraum-Aufnahme keine Signifikanz (p = 0,066).

Zum Zeitpunkt der Aufnahme auf die Intensivstation stieg die mittlere
Korpertemperatur in Gruppe 08/09 auf 36,1 °C ([30,5; 38,6], 25 % Perzentile: 35,4
°C; 75 % Perzentile 36,8 °C; Median 36,2 °C) an. Bei Gruppe 11/12 blieb die
Korpertemperatur im Mittel konstant bei 36,1 °C ([32,5; 39,1], 25 % Perzentile: 35,2
°C; 75 % Perzentile 36,9 °C; Median 36,2 °C). Es lasst sich keine Signifikanz im
Mann-Whitney-U-Test feststellen (p = 0,460).

Korpertemperatur-Entwicklung bei initial hypothermen Patienten

Abb. 24 veranschaulicht die Situation bei den Patienten, die zum Zeitpunkt der
Schockraum-Aufnahme eine Korpertemperatur < 34 °C aufwiesen: 10 Patienten (8,1
%) aus Gruppe 08/09 waren hypotherm, in Gruppe 11/12 waren es ebenfalls 10
Patienten (8,5 %).

Davon wiesen 7 (70,0 %, Gruppe 08/09) bzw. 8 (80,0 %, Gruppe 11/12) Patienten
gultige Angaben zur Korpertemperatur sowohl bei Schockraum- als auch bei ICU-

Aufnahme auf:

In Gruppe 08/09 stieg die Korpertemperatur im Mittel von 33,0 °C ([29,4; 33,9], 25 %
Perzentile: 33,2 °C; 75 % Perzentile: 33,8 °C; Median: 33,6 °C) auf 34,8 °C ([30,5;
38,5], 25 % Perzentile: 32,7 °C; 75 % Perzentile: 36,8 °C; Median: 34,7 °C) an.

In der Vergleichsgruppe 11/12 berechnet sich der Mittelwert der Korpertemperatur
bei Einlieferung auf 33,5 °C ([32,8; 33,9], 25 % Perzentile: 33,1 °C; 75 % Perzentile:
33,7 °C; Median: 33,6 °C) und bei ICU-Aufnahme auf 34,1 °C ([32,8; 36,0], 25 %
Perzentile: 33,5 °C; 75 % Perzentile: 34,9 °C; Median: 33,8 °C). Abb. 24

veranschaulicht die Ergebnisse.
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Nach dem Mann-Whitney-U-Test sind die Gruppenunterschiede bzgl.
Korpertemperatur bei Schockraumaufnahme (p = 0,321) und bei ICU-Aufnahme (p =
0,452) nicht signifikant.

Korpertemperatur-Entwicklung bei hypothermen Patienten im
Gruppenvergleich

hTemperatur
(Schockraum)

[T Temperatur (ICU)

Korpertemperatur in °C
w w w w w w w w
~N w 'S wv o ~ oo o
1 L 1 1 1 1 1 1

w
—
1

307
31
*

294

T T
08/09 11/12

Abbildung 24: Kérpertemperatur-Entwicklung bei im Schockraum hypothermen
Patienten (< 34 °C) bis zur Aufnahme auf Intensiv-Station

Warm Touch-Therapie

Zur Anwendung des Warm Touch (Warmegeblase) in Schockraumphase 1 (d.h. vor
Beginn der CT-Diagnostik) liegen in Gruppe 08/09 72 valide Daten vor (43,6 %,
Erfassung ab dem 01.01.2009), in Gruppe 11/12 bei 169 Polytraumatisierten
(97,7%).

Bei Betrachtung aller Polytraumatisierten fallt ein signifikant (p < 0,001; Chi-Quadrat-
Test) rucklaufiger Einsatz des Warm Touch in Schockraumphase 1 auf: Wahrend
08/09 in 16,7 % (n = 12) diese aufwarmende MalRnahme angewandt wurde, waren
es in den Vergleichsjahren 11/12 nur noch 4,1 % (n =7), s. Abb. 25.

War die initiale Korpertemperatur bei Klinikaufnahme < 34,0 °C (nosjoo = 10, Nq112 =
10), so wurde im Jahr 2009 bei keinem (0,0 %) der Patienten ein Warmegeblase

eingesetzt. Einen Polytraumatisierten (10,0 %) versorgte man in den
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Vergleichsjahren 11/12 mit einer Warm Touch-Therapie in Schockraumphase 1. Ein
signifikanter Gruppenunterschied kann ausgeschlossen werden (p = 1,000; Exakter
Test nach Fisher).

Anwendung des Warm Touch bei polytraumatisierten Patienten in
Schockraumphase 1

Warm
Touch in

08/09 11/12 SR—Fl’t;ase

Oja
M nein

Abbildung 25: Anwendung des Warm Touch in Schockraumphase 1 bei allen
in die Studie eingeschlossenen Patienten. Ein Gruppenvergleich.

Zu der Frage, ob eine Warmtouch-Therapie in Schockraumphase 2 stattfand, stehen
keine Daten zur Verfigung.

Gewarmte Infusionslésungen

Abgesehen von der Anwendung des Warm Touch empfiehlt die S3-Leitlinie die
Anwendung von vorgewarmten Infusionen. Es ist Usus am UKR, dass alle
verwendeten Infusionen im Warmeschrank auf normotherme Temperaturen

vorgewarmt werden.

Thermoneutrale Raumtemperatur

Die von der S3-Leitlinie empfohlene thermoneutrale Raumtemperatur im
Schockraum (28-29 °C) ist am UKR nicht Usus. Die Raumtemperatur betragt in der
Regel zwischen 20 und 22 °C. Genauere Daten hieriber wurden im Zeitraum
01.01.2008 bis 31.12.2012 nicht erhoben.
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4.2.2.11 Azidose
Bezuglich der Azidamie empfiehlt die S3-Leitlinie:

,Die Azidamie sollte vermieden und durch eine geeignete GOR B

0
Schocktherapie behandelt werden.
Stabilisierung der Rahmenbedingungen (Prophylaxe und Therapie) pH > 7,2

pH-Wert bei Schockraumaufnahme

In Gruppe 08/09 ist zu 88,5 % (n = 146) der negativ dekadische Logarithmus der
Wasserstoffionen-Aktivitat (pH-Wert) der ersten Blutgasanalyse im Schockraum
bekannt. Er betrug im Mittel 7,28 (95 % Konfidenzintervall [7,26; 7,30]). Der Median
lag bei pH = 7,31 ([6,70; 7,46], 25 % Perzentile: 7,25; 75 % Perzentile: 7,40).

Im Vergleich dazu konnten 153 Patienten (88,4 %) aus Gruppe 11/12 herangezogen
werden. Deren pH-Mittelwert bei Schockraumaufnahme lag bei 7,27 (95 %
Konfidenzintervall ([7,25; 7,30]), der Median lag bei 7,31 ([6,55; 7,74], 25 %
Perzentile: 7,22, 75 % Perzentile: 7,36).

pH-Werte der ersten Blutgasanalyse im Schockraum

7,804
o}

7,607

7,404

7,20

pH-Wert

7,007

o OCHD{

6,804

6,60

| [
08/09 11/12

Abbildung 26: pH-Werte der ersten Blutgasanalyse im Schockraum im
Gruppenvergleich
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Die pH-Mittelwerte in den Gruppen zeigen im Mann-Whitney-U-Test keine
signifikanten Unterschiede (p = 0,720). Abb. 26 veranschaulicht die Ergebnisse.

Polytraumatisierte mit initial azidotischen pH-Werten
15,7 % (Nogine = 23) vs. 16,3 % (n1112 = 25) der Patienten mit bekanntem pH-Wert bei

Schockraumaufnahme wiesen eine Azidamie (pH < 7,20) auf.

Die mittleren pH-Werte berechnen sich auf 7,09 (95 % Konfidenzintervall [7,02;
7,15]) fur Gruppe 08/09 und 7,03 (95 % Konfidenzintervall [6,95; 7,10]) fur Gruppe
11/12.

Der Median lag bei 7,16 ([6,70; 7,19]; 25 % Perzentile: 7,06; 75 % Perzentile: 7,18)
und bei 7,09 ([6,55; 7,19]; 25 % Perzentile: 6,99; 75 % Perzentile: 7,14) in der
Vergleichsgruppe.

Mit einem p-value von 0,038 sind die pH-Werte bei initial azidotischen Patienten

signifikant unterschiedlich in den Gruppen. Abb. 27 veranschaulicht die Ergebnisse.

pH-Werte bei initial azidotischen Patienten

I

7,207

7,004

pH-Wert
eeo

6,80

6,60

| I
08/09 11/12

Abbildung 27: Gruppenvergleich der pH-Werte bei primar azidotischen Patienten.

70



Ergebnisse

Schocktherapie bei Patienten mit Azidose
Die S3-Leitlinie empfiehlt eine geeignete Schocktherapie zur Therapie der Azidose,

deren Ursache in einer Gewebehypoperfusion liege."®

Abb. 28 stellt das von Schockraum- bis ICU-Aufnahme infundierte Volumen bei
Patienten mit primarem pH < 7,20 dar. Nicht berucksichtigt wurden die Patienten, die
innerhalb einer Stunde nach Schockraumaufnahme verstarben, da dies das Ergebnis
verfalschen konnte. Somit verbleiben 21 (08/09) bzw. 23 (11/12) Patienten zur

Analyse.

Patienten aus Gruppe 08/09 wurden im Mittel 2.173 ml Volumen (95 %
Konfidenzintervall [1.409; 2.936]) zwischen Schockraum- und ICU-Aufnahme
infundiert. In der Vergleichsgruppe waren es 2.332 ml (95 % Konfidenzintervall
[1.625; 3.038]).

Der Median berechnet sich auf 1.800 ml ([200; 5.900]; 25 % Perzentile: 1.000 ml; 75
% Perzentile: 3.450 ml) in den Jahren 08/09. In 11/12 liegt der Median bei 2.150 ml
([50; 6.000], 25 % Perzentile: 1.000 ml; 75 % Perzentile: 3.800 ml).

Infundierte Volumina bei azidotischen Patienten wahrend Schockraum-
und erster OP-Phase

6000 =

5000

40004

30004

Volumen (ml)

20004

10004 ‘

| I
08/09 11/12

Abbildung 28: Gruppenvergleich der infundierten Volumina bei Patienten mit
initialem pH < 7,20.
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Die Zunahme der mittleren infundierten Volumina bei azidotischen Patienten, die
nicht innerhalb einer Stunde nach Krankenhausaufnahme verstorben sind, zeigt
keine Signifikanz im Mann-Whitney-U-Test (p = 0,634). Abb. 28 stellt die
ausgewerteten Daten graphisch dar.

Die pH-Werte bei ICU-Aufnahme liegen nicht vor.

Base Excess-Entwicklung bei initial azidotischen Patienten
Im TraumaRegister der DGU werden die Werte fUr den initialen Base Excess (BE,

Basenabweichung) sowohl bei Schockraum- als auch bei ICU-Aufnahme erhoben.

Betrachtet man nur die Patienten, deren pH-Wert bei Krankenhausaufnahme < 7,20
war und die nicht innerhalb einer Stunde nach Krankenhausaufnahme verstorben
sind (Nos/o9 = 21, N11/12 = 23), so sind in Gruppe 08/09 16 valide Werte (76,2 %) und in
Gruppe 11/12 18 valide Werte (78,3 %) fur den BE sowohl bei SR- als auch bei ICU-

Aufnahme vorhanden.

Fur Gruppe 08/09 Iasst sich aus der ersten Blutgasanalyse ein Base Excess von im
Mittel -9,9 (95 % Konfidenzintervall [-11,8; -8,0]) feststellen, der bis zur ICU-
Aufnahme auf -4,9 im Mittel (95 % Konfidenzintervall [-6,9; -2,8]) anstieg.

Der Median lag im Schockraum bei BE = -9,7 ([-18,1; -1,5]; 25 % Perzentile: -11,9;
75 % Perzentile: -7,9). Zum Zeitpunkt der Aufnahme auf die Intensivstation stieg der
Median auf BE = -4,4 ([-10,4; 1,5]; 25 % Perzentile: -8,4; 75 % Perzentile: -2,9) an.

Fur Gruppe 11/12 berechnet sich der BE-Mittelwert bei Krankenhausaufnahme auf -
12,2 (95 % Konfidenzintervall [-15,2; -2,5]). Er stieg bis zur ICU-Aufnahme auf -4,1
(95 % Konfidenzintervall [-6,7; -1,6]) an.

Der Median lag im Schockraum bei BE = -10,9 ([-23,8; -3,1]; 25 % Perzentile: -15,9;
75 % Perzentile: -7,2). Die ersten Blutgasanalysen auf Intensivstation ergeben einen
Median von -4,6 ([-12,7; 12,0]; 25 % Perzentile: -6,9; 75 % Perzentile: -2,3), s. Abb.
29.
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Signifikante Gruppenunterschiede der BE-Mittelwerte im Schockraum (p = 0,644)
und bei ICU-Aufnahme (p = 0,772) kdnnen im Mann-Whitney-U-Test nicht festgestellt

werden.

Base Excess im Schockraum und auf ICU bei initial azidotischen
Patienten

Base Excess
20 (Schockraum)

[TIBase Excess (ICU)

Base Excess

207

304

I I
08/09 11/12

Abbildung 29: Base Excess bei Schockraum- und Intensiv-Aufnahme bei
Patienten mit initialem pH < 7,20, die nicht innerhalb 1 Stunde nach

Klinikaufnahme verstorben sind.
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4.2.3 Weitere Empfehlungen der S3-Leitlinie

4.2.3.1 Praklinik
Weitere Empfehlungen der S3-Leitlinie zur praklinischen Volumentherapie werden in
Tabelle 10 dargestellt. Die Umsetzung dieser Empfehlungen wurden in dieser Studie

nicht untersucht.

1. ,lIsotone Kochsalzlésung sollte nicht verwendet werden, Ringer-Malat, alternativ | GoR

Ringer-Azetat oder Ringer-Laktat sollte bevorzugt werden. B

2. Werden bei hypotensiven Traumapatienten kolloidale Lésungen eingesetzt, | GoR
sollte HAES 130/0,4 bevorzugt werden. B

3. Humanalbumin soll nicht zur praklinischen Volumentherapie herangezogen | GoR

werden. A

4. Bei polytraumatisierten Patienten nach stumpfem Trauma mit hypotonen | GoR

Kreislaufverhaltnissen kénnen hypertone Lésungen verwendet werden. 0

5. Bei penetrierendem Trauma sollten hypertone Lésungen verwendet werden, | GoR

sofern hier eine praklinische Volumentherapie durchgefuhrt wird. B

6. Bei hypotonen Patienten mit schwerem Schadel-Hirn-Trauma kann eine | GoR

hypertone Losung verwendet werden. 0

7. Anti-Schock-Hosen sollen zur Kreislaufunterstiitzung bei Polytrauma-Patienten | GoR

nicht eingesetzt werden. A0

Tabelle 10: Weitere Empfehlungen der S3-Leitlinie Polytrauma/Schwerverletzten-Behandlung zur Volumen- und

Gerinnungstherapie. 10

Punkt 1

Der Einsatz der kristalloiden, kolloiden und hyperonkotischen Infusionslosungen
wurde in dieser Studie bereits untersucht. Eine weitere Differenzierung der Losungen
erfolgte nicht: Ob als kristalloide Losung isotone Kochsalzlosung, Ringer-Malat,
Ringer-Acetat oder Ringer-Laktat appliziert wurden, ist nicht dokumentiert.

Punkt 2
Ebenso war es nicht Bestandteil dieser Studie, ob und in welchem Umfang HAES

130/0,4 als kolloidale Losung bei hypotensiven Traumapatienten Verwendung fand.
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Punkte 3 und 7

Variablen zu den Punkten 3 und 7 existieren in der Datenbank nicht. Angemerkt sei
hierzu, dass der Einsatz von Humanalbumin und Anti-Schock-Hosen dem
Erhebungsteam nicht erinnerlich ist und davon auszugehen ist, dass die beiden GoR

A-Empfehlungen umgesetzt wurden.

Punkte 4, 5 und 6

Der Einsatz hypertoner 7,5%iger Kochsalzlésungen wurde von den Erhebungsteams
nicht dokumentiert. Zudem war die Inzidenz des penetrierenden Traumas in den
Vergleichsgruppen sehr gering: In Gruppe 08/09 erlitten 3 Patienten (1,8 %), in
Gruppe 11/12 6 Patienten (3,5 %) ein penetrierendes Trauma (Punkt 5).
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4.2.3.2 Klinik
Tab. 11 zeigt Empfehlungen fur die Klinik, die in dieser Studie nicht untersucht

wurden.

8. Bei Patienten, die aktiv bluten, kann bis zur chirurgischen
Blutstillung eine permissive Hypotension (mittlerer arterieller
Druck = 65 mmHg, systolischer arterieller Druck = 90 mmHg) GoR 0
angestrebt werden. Dieses Konzept ist bei Verletzungen des

zentralen Nervensystems kontraindiziert.

9. Ein spezifisches Massivtransfusionsprotokoll sollte eingefiihrt GoR B

und fortgeflhrt werden.

10. Eine Hypokalzémie < 0,9 mmol/l sollte vermieden und kann GoR 0
therapiert werden. lonisierte Ca**-

Konzentration 2 0,9

mmol/l
11. Substitution von Gerinnungsfaktoren (bei fortbestehender ggf. 1-2x FXIlI
schwerer Blutungsneigung) 1.250 IE (15-20
IE/kgKG)
ggf. DDAVP =

Desmopressin 0,3
Mg/kgKG Uber 30
Minuten (1
Ampulle pro 10
kgKG*)*"°

Tabelle 11: Weitere Empfehlungen der S3-Leitlinie zur Gerinnungstherapie im Schockraum.10

Punkt 8

Bei den in die Studie eingeschlossenen Patienten wurden die systolischen
Blutdruckwerte am Unfallort, bei Schockraumaufnahme und bei ICU-Aufnahme
dokumentiert. Die Blutdruckverhaltnisse wahrend der Schockraumphase liegen nicht
vor. Aullerdem ist eine objektive Einordnung der Patienten als ,aktiv blutend”
schwierig. Punkt 8 war demnach eine Empfehlung, deren Umsetzung am UKR nicht

analysiert wurde.
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Punkt 9

Massivtransfusionsprotokolle werden am UKR bei Patienten gefuhrt, die eine starke
Blutung aufweisen und mehrere EKs/FFPs bendtigen. Eine eigene Variable Uber das
FuUhren eines Massivtranfusionsprotokolls besteht nicht, so dass statistische

Analysen hiertuber nicht durchgefuhrt werden konnten.

Punkt 10
Die ionisierte Calcium-Konzentration wird in der initialen Blutgasanalyse bestimmit.
Entsprechend des Ergebnisses wird ggf. Calcium substituiert. Variablen hiertber

existieren in der Datendatei nicht.

Punkt 11
Angaben zum Einsatz von Gerinnungsfaktor XllI sowie Desmopressin wurden nicht

erhoben.

77



Ergebnisse

4.3 Klinikverlauf und Outcome

4.3.1 Klinikverlauf

4.3.1.1 Gesamtverweildauer am UKR
Angaben zur Gesamtverweildauer am Uniklinikum Regensburg finden sich in beiden
Gruppen zu 100 % (nog/og = 165, N11/12 = 173)

Wahrend die Polytraumatisierten in den Jahren 2008 und 2009 durchschnittlich 20,8
Tage ([1; 124]; 95 % Konfidenzintervall [18,0; 20,1]); Median: 17,0 Tage; 25 %
Perzentile: 10,5; 75 % Perzentile: 25,5) stationar lagen, verkurzte sich die Liegezeit
in den Jahren 2011 und 2012 auf im Mittel 18,9 Tage ([1; 61]; 95 %
Konfidenzintervall [17,0; 20,7]); Median: 17,0 Tage; 25 % Perzentile: 10,0; 75 %
Perzentile: 26,5). Abb. 30 demonstriert die Ergebnisse.

Der Mann-Whitney-U-Test zeigt keine Signifikanz in den Mittelwerten der
Gesamtverweildauer (p = 0,905).

Gesamtverweildauer im UKR
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Abbildung 30: Gesamtverweildauer am UKR bei allen Polytraumatisierten
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Nimmt man die verstorbenen Patienten aus der Analyse der Gesamtverweildauer
heraus, so verbleiben 137 (08/09) und 146 (11/12) Polytraumatisierte. Erstere
blieben 23,5 Tage ([4; 96]; 25% Perzentile: 13,0; 75% Perzentile: 27,5; Median 21,0)

am UKR stationar.

In der zweiten Gruppe 11/12 verklrzte sich die mittlere Verweildauer auf 21,3 Tage
([3; 61], 25% Perzentile: 13,0; 75% Perzentile: 27,2; Median 19,0 Tage).

Die Verkiirzung der Gesamtverweildauer am UKR bei den Uberlebenden ist nach
dem Mann-Whitney-U-Test nicht signifikant (p = 0,474).
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4.3.1.2 Intensivtage

In den Vergleichsgruppen liegen zu 97,6 % (nosne = 161) und zu 100 % (n11/12= 173)
gultige Werte fur die Dauer des Intensivaufenthalts vor.

93,3 % (n =154) vs. 96,0 % (n = 166) der Patienten wurden intensivpflichtig.

Die intensivpflichtigen Patienten verbrachten in den Jahren 08/09 durchschnittlich
11,2 Tage ([0; 95]; 95 % Konfidenzintervall [9,2; 13,3]); Median: 6,0; 25 %
Perzentile: 3,0; 75 % Perzentile: 15,0) auf Intensivstation. Die [CU-
Behandlungsdauer betrug in den Vergleichsjahren 11/12 im Mittel 11,1 Tage ([1; 571;
95 % Konfidenzintervall [9,4; 12,7]); Median: 8,0; 25 % Perzentile: 3,0; 75 %
Perzentile: 15,0), s. Abb. 31.

Der Mann-Whitney-U-Test zeigt keine signifikanten Gruppenunterschiede (p =
0,644).

ICU-Liegedauer im Gruppenvergleich
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Abbildung 31: Intensiv-Tage polytraumatisierter Patienten im Gruppenvergleich.

Betrachtet man lediglich die Uberlebenden Patienten (ngsing = 137, ni112 = 146), so
wurden im Jahr 08/09 98,5 % (n = 135) der Polytraumatisierten intensivmedizinisch
behandelt, und zwar im Schnitt Uber 12,2 Tage ([0; 95]; 95 % Konfidenzintervall [9,9;
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14,5]); Median: 7,0; 25 % Perzentile: 2,0; 75 % Perzentile: 16,5). Fiur die
Vergleichsgruppe 11/12 ergibt sich ein Prozentsatz von 99,3 fur die Rate an ICU-
Aufnahmen. Deren |CU-Liegedauer war mit 11,6 Tagen ([0; 57]; 95 %
Konfidenzintervall [9,9; 13,4]); Median: 8,0; 25 % Perzentile: 3,0; 75 % Perzentile:
15,3) etwas kurzer (p = 0,905).
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4.3.1.3 Beatmungsdauer

Bei 159 Patienten (96,4 %) in Gruppe 08/09 und bei 173 Patienten (100 %) in
Gruppe 11/12 finden sich valide Angaben zur Beatmungsdauer.

78,2 % (n = 129) der Patienten waren in Gruppe 08/09 intubiert, 74,0 % (n = 128)
waren es in Gruppe 11/12.

Im Mittel war in den Jahren 08/09 eine durchschnittliche Beatmungsdauer von 8,5
Tagen ([2; 43]; 95 % Konfidenzintervall [6,9; 10,1]); Median: 5,0; 25 % Perzentile:
2,0; 75 % Perzentile: 13,0) bei den intubierten Patienten erforderlich.

In 11/12 lag der Mittelwert der Beatmungsdauer bei 8,2 Tagen ([1; 46]; 95 %
Konfidenzintervall [6,6; 9,7]); Median: 5,0; 25 % Perzentile: 1,25; 75 % Perzentile:
11,0). Abb. 32 demonstriert die Ergebnisse in den Gruppen. Signifikante
Unterschiede konnen nicht notiert werden (p = 0,727, Mann-Whitney-U-Test).
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Abbildung 32: Beatmungsdauer im Gruppenvergleich.

Das Kollektiv der nicht verstorbenen Patienten (nogio9 = 137, ni1/12 = 146) war im
Zeitraum 08/09 durchschnittlich 7,6 Tage intubiert ([0; 43]; 95 % Konfidenzintervall
[6,0; 9,1]); Median: 3,0; 25 % Perzentile: 1,0; 75 % Perzentile: 12,0). Im Zeitraum
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11/12 sank die durchschnittliche Beatmungsdauer auf 6,3 Tage ([0; 46]; 95 %
Konfidenzintervall [4,9; 7,8]); Median: 2,0; 25 % Perzentile: 0,0; 75 % Perzentile: 9,0;
p=0,112).

4.3.1.4 Tabellarischer Uberblick des Klinikverlaufs
Zusammenfassend sind die Ergebnisse der Liegezeiten und der Beatmungsdauer in
Tabelle 12 dargestellt. Fur die Analyse wurden alle in die Studie eingeschlossenen

Polytraumatisierten herangezogen (nps9 = 165, n11/12=173).

Gesamtverweildauer (d) ICU-Tage Beatmungsdauer
(d)
Gruppe 08/09 20,8 11,2 8,5
Gruppe 11/12 18,9 11,1 8,2
p-value 0,905 0,644 0,727

Tabelle 12: Gesamtverweildauer, ICU-Tage und Beatmungsdauer in den Gruppen 08/09 und 11/12.
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4.3.2 Outcome

4.3.2.1 Letalitat im Krankenhaus
FuUr die Berechnung der Letalitat im Krankenhaus stehen in Gruppe 08/09 165 Falle
(100 %) und in Gruppe 11/12 173 Falle (100 %) zur Auswertung zur Verfugung.

Die Krankenhausletalitat zeigt einen Ruckgang von 17,0 % (nosie = 28) auf 15,6 %
(n11/12 = 27). Uberlebt haben demzufolge 83,0 % (nog/og = 137) bzw. 84,4 % (n11/12=
146) der Polytraumatisierten. Abb. 33 stellt das Ergebnis graphisch dar.

Der Ruckgang der Krankenhausletalitat von 17,0 % auf 15,6 % ist nach dem Chi-
Quadrat-Test nicht signifikant (p = 0,734).

Gesamtmortalitat

Tod im
Krankenhaus?

Mverstorben
Hiberlebt

08/09 11/12

Abbildung 33: Letalitat der in die Studie eingeschlossenen Patienten.
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Prognostizierte und tatsachliche Letalitat

Fur 162 (98,2 %, Gruppe 08/09) und 171 (97,7%, Gruppe 11/12) Patienten konnte
der RISC-Score berechnet werden. Es zeigen sich mit Mittelwerten von 22,1 (08/09)
und 22,2 (11/12) ahnlich hohe prognostizierte Letalitatsraten in den Gruppen (p =
0,995).

Betrachtet man wiederum lediglich die Patienten, bei denen der RISC-Score
berechnet werden konnte (ngsin9 = 162, n11/12 = 171), so verstarben in Gruppe 08/09
16,0 % (n = 26) und in Gruppe 11/12 15,2 % (n = 26) der Polytraumatisierten. Die
tatsachliche Letalitat ist demnach in Gruppe 11/12 niedriger als in Gruppe 08/09,
allerdings ohne Signifikanz (p = 0,881), s. Abb. 34.

Tatsdchliche Letalitat

Gruppe Tod im
PP Krankenhaus?

08/09 11/12 Hverst.
[ uberlebt

Abbildung 34: Tatsachliche Letalitdt bei den Patienten, bei denen der RISC

berechnet werden konnte.

Standardisierte Mortalitatsrate (SMR)

Die standardisierte Mortalitatsrate ergibt sich, indem man die tatsachliche Letalitat
durch die prognostizierte Letalitat dividiert.

Sie lasst sich in Gruppe 08/09 auf 0,72 und in Gruppe 11/12 auf 0,68 festlegen.
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4.3.2.2 24-Stunden-Letalitat

Angaben zur Fruh-Letalitdt (< 24 Stunden) sind bei allen in die Studie
eingeschlossenen Patienten (n = 338) verflgbar.

In den Jahren 08/09 verstarben 9,1 % (n = 15) der in die Studie eingeschlossenen
Personen innerhalb von 24 Stunden nach Trauma. 6,9 % (n = 12) waren es in den
Vergleichsjahren 11/12, wie aus Abb. 35 hervorgeht.

Eine Signifikanz dieses Ergebnisses liegt nach dem Chi-Quadrat-Test nicht vor (p =
0,465).

24 Stunden-Letalitat im Gruppenvergleich

verstorben

08/09 11/12 innerhalb

M nein
Oja

Abbildung 35: 24-Stunden-Letalitat im Gruppenvergleich

Prognostizierte und tatsachliche Letalitat

Der RISC-Score lasst sich bei den Patienten, die innerhalb 24 Stunden nach
Krankenhausaufnahme verstorben sind (nosio9 = 15, n1112 = 12), zu 86,7 % (Nosio9 =
13), zu 100 % (n11/12= 12) berechnen.

Die prognostizierte Letalitat betragt 85,5 (08/09) und 84,8 (11/12) Prozent.
Signifikante Gruppenunterschiede sind nicht festzustellen (p = 0,941).

Die tatsachliche Letalitédt der Patienten, die innerhalb von 24 Stunden verstorben

sind, liegt definitionsgeman bei 100 % in beiden Gruppen.

Standardisierte Mortalitatsrate (SMR)
Beim Dividieren der tatsachlichen durch die prognostizierte Letalitat ergibt sich eine
SMR 1,17 in den Jahren 08/09 und von 1,18 in den Jahren 11/12.
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4.3.2.3 Multiorganversagen

In 153 (92,7 %) versus 166 (96,0 %) Fallen enthalt die Datenbank gultige Aussagen
uber das Vorliegen eines Multiorganversagens. Als Multiorganversagen ist ein
Versagen von zwei oder mehr Organsystemen (Atmung, Leber, Niere, ZNS,
Koagulation, Herz-Kreislauf) definiert.

In den Jahren 08/09 lag die Inzidenz des Multiorganversagens bei 34,0 % (n = 52)
der Polytraumatisierten, 11/12 bei 31,3 % (n = 52), s. Abb. 36.

Im Chi-Quadrat-Test zeigen sich keine signifikanten Gruppenunterschiede
diesbezuglich (p = 0,612).

Inzidenz des Multiorganversagens
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Abbildung 36: Inzidenz des Multiorganversagens bei polytraumatisierten
Patienten im Gruppenvergleich

Prognostizierte und tatsachliche Letalitat bei Patienten mit Multiorganversagen
In Gruppe 08/09 lasst sich bei allen Patienten mit Multiorganversagen (n = 52) die
Letalitatswahrscheinlichkeit anhand des RISC-Scores berechnen. In Gruppe 11/12
sind es 98,1 % (n = 51).
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Die RISC-Score-Mittelwerte lagen bei 35,7 (Gruppe 08/09) und 37,1 (Gruppe 11/12),
p = 0,833.

Betrachtet man die Patienten mit Multiorganversagen, bei denen auch gultige RISC-
Werte vorliegen, so uberlebten tatsachlich 23,1 % (nosio9 = 12) versus 29,4 % (N11/12=
15) nicht. Die Gruppenunterschiede sind nicht signifikant (p = 0,508).

Standardisierte Mortalitatsrate (SMR)
Die standardisierte Mortalitatsrate bei Patienten mit Multiorganversagen belauft sich
demnach auf 0,65 (08/09) und 0,79 (11/12).
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4.3.2.4 Organversagen Koagulation
Als Organversagen Koagulation definiert die DGU eine Thrombozytopenie <
50.000/l auf Intensivstation.°

8,6 % der Polytraumatisierten (n = 13) erlitt demnach in den Jahren 2008 und 2009
ein Versagen der Blutgerinnung. In Gruppe 11/12 sank der Prozentsatz auf 7,8 % (n
= 13), was nach dem Chi-Quadrat-Test keine signifikante Reduktion darstellt (p =
0,801).

Grundlage zur Berechnung waren 151 (91,5 % aus Gruppe 08/09) versus 166 (96,0
% aus Gruppe 11/12) gultige Angaben zum Organversagen Koagulation.

53,8 % (n = 7) der Patienten, die eine Thrombozytopenie < 50.000/ul wahrend lhres
Intensivaufenthalts aufwiesen (n = 13), verstarben in den Jahren 08/09 wahrend des
Klinikaufenthalts (p < 0,001, Fisher's Exakt Test). In der Vergleichsgruppe 11/12
waren es 38,5 % (n = 5; p = 0,013 im Fisher’s Exakt Test), s. Abb. 37.

Der Fisher's Exakt Test zeigt insgesamt einen signifikanten Zusammenhang (p <
0,001).

Sterblichkeit bei Patienten mit Gerinnungsversagen

Tod im
Krankenhaus?

Everstorben
Cuberlebt

08/09 11/12

Abbildung 37: Sterblichkeit bei Polytraumatisierten mit dem Versagen der
Koagulation im Gruppenvergleich

89



Ergebnisse

Prognostizierte und tatsachliche Letalitat bei Patienten mit
Gerinnungsversagen

Bei 100 % (nospe = 13) versus 92,3 % (n1112 = 12) der Patienten mit
Gerinnungsversagen lasst sich anhand des RISC-Scores eine Aussage bzgl. der
Letalitatswahrscheinlichkeit treffen. Bei diesem Patientenkollektiv lagen die
Mittelwerte des RISC-Scores bei 36,1 (08/09) und bei 60,3 (11/12), s. Abb. 38. Mit
einem p von 0,09 sind die Gruppenunterschiede nicht signifikant.

RISC-Mittelwerte im Gruppenvergleich
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Abbildung 38: Letalitatswahrscheinlichkeit bei Patienten mit

Gerinnungsversagen im Gruppenvergleich.

Tatsachlich verstarben von den Polytraumatisierten, die bei Intensivaufnahme
Thrombozytenzahlen < 50.000/ pl aufwiesen und bei denen der RISC-Score
berechnet werden konnte, 53,8 % (nosi9 = 4) versus 33,3 % (n11/12=4), p = 0,428.

Standardisierte Mortalitatsrate (SMR)

Fur Gruppe 08/09 ergibt sich eine SMR von 1,49 — d.h. es starben mehr Patienten
als prognostiziert. Fur Gruppe 11/12 berechnet sie sich auf 0,55 — damit gab es circa
50 % weniger Todesfalle als durch den RISC vorhergesagt.
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4.3.2.5 Thrombembolische Ereignisse
Angaben Uber die Inzidenz Thrombembolischer Ereignisse (TE) liegen bei 98,8 %
(nosioe = 163) bzw. 97,1 % (n1112 = 168) der in die Studie eingeschlossenen Personen

vor.

In den Gruppen finden sich jeweils 11 Personen mit TE, so dass sich die
Prozentzahlen auf 6,7 % (Gruppe 08/09) bzw. 6,5 % (Gruppe 11/12) berechnen.
Der Chi-Quadrat-Test zeigt keine Signifikanz (p = 0,555).

Da die systematische Erfassung von Antifibrinolytika-Gaben erst ab dem Jahr 2009
begann, stellt Tab. 13 die Jahre 2009 (stellvertretend fur Gruppe 08/09) und 11/12
dar. Das Jahr 2008 mit 3 Thrombembolischen Ereignissen wurde aufgrund fehlender
Angaben zur antifibrinolytischen Therapie nicht bertcksichtigt. Im Jahr 2009 (n = 85)
finden sich insgesamt 82 gultige Angaben (96,5 %). 170 valide Angaben (97,1 %)

liegen in der Vergleichsgruppe vor.

Thrombembol. Ereignis (TE)

Jahr ja nein Gesamt
2009 Antifibrinolytika (SR)  ja 0 6 6
nein 8 67 76
Gesamt 8 73 82
11/12 Antifibrinolytika (SR)  ja 1 23 24
nein 10 131 146
Gesamt 11 154 170
Gesamt  Antifibrinolytika (SR)  ja 1 29 30
nein 18 198 222
Gesamt 19 227 252

Tabelle 13: Darstellung der antifibinolytischen Therapie und Auftreten Thrombembolischer
Ereignisse in den Jahren 2009 und 11/12.

Ein signifikanter Zusammenhang zwischen einer Antifibrinolytika-Gabe vor
Intensivaufnahme und dem Auftreten eines Thrombembolischen Ereignisses lasst
sich nicht feststellen (p = 0,412 im Chi-Quadrat-Test):
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Im Jahr 2009 kam es 6 Mal (7,3 %) zum Antifibrinolytika-Einsatz, dabei wurde kein
(0,0 %) Thrombembolisches Ereignis im Verlauf dokumentiert.

In Gruppe 11/12 erhielten 24 von 170 Patienten (14,1 %) Antifibrinolytika, von denen
1 Patient (4,2 %) ein TE erlitt.

Betrachtet man nun die Patienten, denen keine Antifibrinolytika bis zum Erreichen
der Intensivstation appliziert wurden (nosio9 = 76, n11/12 = 146), so lassen sich in 10,5
% (Nosioo = 8) vs. 6,8 % (n11112 = 10) Thrombembolische Ereignisse im weiteren

Verlauf feststellen.
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4.3.2.6 Glasgow Outcome Scale (GOS)

In Abhangigkeit vom Vorliegen eines Organversagens der Koagulation (von der DGU
definiert als Thrombozytenzahl < 50.000/ul)'"® konnten 90,9 % (nosie = 150) bzw. 95,4
% (n11/12 = 165) der eingeschlossenen Polytraumatisierten zur Analyse des Glasgow
Outcome Scale herangezogen werden. Der Glasgow Outcome Scale wurde zum

Zeitpunkt der Entlassung bzw. des Exitus letalis erhoben.

Der Zusammenhang zwischen Glasgow Outcome Scale und dem Organversagen
Koagulation zeigt Signifikanz (pges < 0,001, posioe < 0,001, p11/12= 0,049). Tab. 14 gibt

einen Uberblick:

Glasgow Outcome Scale
Pat. ohne Gerinnungsversagen Pat. mit Gerinnungsversagen

Gruppe 08/09 11/12 08/09 11/12
Anzahl (n) 137 152 13 13
Gut erholt 83 (60,6 %) 90 (59,2 %) 1(7,7 %) 4 (30,8 %)
Leicht

21 (15,3 %) 21 (13,8 %) 3 (23,1 %) 2 (15,4 %)
behindert
Schwer

19 (13,9 %) 20 (13,2 %) 2 (15,4 %) 2 (15,4 %)
behindert
PVS 4 (2,9 %) 5 (3,3 %) 0 (0,0 %) 0 (0,0 %)
Tod 10 (7,3 %) 16 (10,5 %) 7 (53,8 %) 5 (38,5 %)
p-value < 0,001

Tabelle 14: Tabellarische Darstellung des Glasgow Outcome Scale in Abhangigkeit vom Vorliegen eines
Gerinnungsversagens. Ein Gruppenvergleich.

Glasgow Outcome Scale bei Patienten ohne Gerinnungsversagen
Fir Verunfallte, die kein Organversagen Koagulation diagnostiziert bekamen (nosjo9 =
137, nqy112 = 152), lasst sich bzgl. des Glasgow Outcome Scales zum
Entlasszeitpunkt sagen (s. Tab. 14, Abb. 39):
— 60,6 % (nose = 83) bzw. 59,2 % (n11/12= 90) waren zum Entlasszeitpunkt gut
erholt.
— Eine leichte Behinderung trugen 15,3 % (n = 21) in den Jahren 2008 und
2009 davon. In 2011 und 2012 waren es 13,8 % (n = 21).
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— Als schwer behindert wurden 13,9 % (nosiog = 19) bzw. 13,2 % (n11/12 = 20)
klassifiziert.

— 2,9 % (nosiog = 4) im Vergleich zu 3,3 % (n11/12 = 5) der Verunfallten verblieb in
einem Persistierend vegetativem Zustand (PVS).

— Verstorben sind 7,3 % (nosjo9 = 10) bzw. 10,5 % (n1112= 16).

Glasgow Outcome Scale bei Patienten ohne Gerinnungsversagen

Glasgow Outcome
Scale

08/09 11/12 B ot

dpvs

[schwer behindert
[Jleicht behindert
M gut erholt

Abbildung 39: Glasgow Outcome Scale bei Polytraumatisierten ohne Gerinnungsversagen
im Gruppenvergleich.

Glasgow Outcome Scale bei Patienten mit Gerinnungsversagen
Der Glasgow Outcome Scale fallt fir Polytraumatisierte mit Gerinnungsversagen
(nosioe = 13, n1112= 13) wie folgt aus (s. Tab. 14, Abb. 40):
— Als ,gut erholt eingestuft wurden in den Jahren 08/09 7,7 % (n = 1), in Gruppe
11/12 waren es 30,8% (n = 4).
— Leicht behindert waren 23,1 % (nosio9 = 3) versus 15,4 % (N1112= 2).
— Eine schwere Behinderung erlitten 15,4 % (nosio9 = 2, N11/12 = 2) der Patienten
in beiden Gruppen.
— Ein persistierend vegetativer Zustand (PVS) wurde in keiner der Gruppen
beobachtet (0,0 %).
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— 53,8 % (nosjo9 = 7) versus 38,5 % (n11/12= 5) Uberlebten das Trauma nicht.

Glasgow Outcome Scale bei Patienten mit Gerinnungsversagen
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Abbildung 40: Glasgow Outcome Scale (GOS) bei Patienten mit Organversagen

Koagulation im Gruppenvergleich.

4.3.2.7 Tabellarischer Uberblick iiber das Outcome

Tabelle 15 gibt einen Uberblick (iber die Gesamtmortalitdt, 24-Stunden-Letalitat,
sowie die Inzidenz von Multiorganversagen, Organversagen Koagulation (jeweils mit
Standardisierter Mortalitdtsrate, SMR) und Thrombembolischen Ereignissen aller in
die Studie eingeschlossenen Patienten.

Gesamt- Friih- Multiorgan- Organ- Thrombembol.
mortalitat Letalitat versagen versagen Ereignisse
(< 24 Std.) Koagulation
08/09 17,0 % 9,1 % 34,0 % 8,6 % 6,7 %
SMR=0,72 | SMR=1,17 | SMR =0,65 SMR = 1,49
n=28 n=15 n=>52 n=13 n=11
11/12 15,6 % 6,9 % 31,3% 7,8 % 6,5 %
SMR=0,68 | SMR=1,18 | SMR=0,79 SMR = 0,55
n=27 n=12 n=>52 n=13 n=11
p-value 0,734 0,498 0,612 0,801 0,555

Tabelle 15: Tabellarische Ubersicht iiber das Outcome der in die Studie eingeschlossenen Patienten.
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5 Diskussion

Fir die Diskussion werden meist Patienten aus dem TraumaRegister der Deutschen
Gesellschaft fur Unfallchirurgie als Vergleichskollektiv herangezogen. Die Teilnahme
der Klinikken am TraumaRegister ist verpflichtend fur die Kliniken, die am
TraumaNetzwerk teilnehmen. Die Daten werden stichpunktartig in den Audits
uberpruft. Dennoch ist das TraumaRegister eine Registerstudie mit den bekannten
Limitationen (Reference: Lancet, Huber-Wagner). Weiterhin mussen bei der
Interpretation die unterschiedlichen Fallzahlen berucksichtigt werden: Im Jahr 2008
umfasst das TR-DGU 6.369 Patienten, im Jahr 2009 waren es 9.651 Patienten, fur
2011 liegen Daten von 23.416 Fallen vor und im Jahr 2012 liegen schlief3lich

Angaben zu 28.805 Traumapatienten vor.

5.1 Einleitung und Allgemeine Auswertung der Datenbank

5.1.1 Aktuelle Situation

Im Juli 2011 erschien die S3-Leitlinie Polytrauma/Schwerverletzten-Behandlung, die
die bisherige S1-Leitlinie der Deutschen Gesellschaft fur Unfallchirurgie aus dem
Jahr 2002 abloste. Somit steht seit 2011 eine ,umfassende, fachubergreifende,

aktuelle und evidenzbasierte Leitlinie*'°

zur Verfugung. Sie soll der Optimierung der
Versorgung von Polytraumatisierten dienen, indem die Letalitat gesenkt oder die

Lebensqualitat verbessert wird. "

Das Ziel der Studie lag darin, zu untersuchen, ob es am Uniklinikum Regensburg als
Uberregionalem Traumazentrum signifikante Anderungen im Volumen- und
Gerinnungsmanagement bei Polytraumatisierten im Zeitraum von 01.01.2008 bis
31.12.2012 gab und ob ein besseres Outcome bei den Patienten erreicht werden

konnte.
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5.1.2 Auswertung der Datenbank

Dieser Arbeit liegen Daten zugrunde, die im Zeitraum von 01.09.2007 bis 31.12.2012
am Universitatsklinikum Regensburg erhoben wurden. Erfasst wurden 904 Patienten

mit Z.n. Trauma, die auf die Intensivstation aufgenommen wurden.

5.1.3 Gruppenbildung und Vergleich der Gruppen

Von diesen 904 Patienten wurden diejenigen ausgewahlt, die primar am UKR
behandelt wurden, die zum Unfallzeitpunkt 16 Jahre oder alter waren und einen ISS

= 16 aufwiesen (n = 438). Dies entsprach den Einschlusskriterien in die Studie.

AnschlieRend wurden zwei Gruppen gebildet: Es wurden die Patienten, die 2008 (n =
90) und 2009 (n = 75) verunfallten, zur Gruppe 08/09 (n = 165) zusammengefasst.
Die Patienten, deren Unfalljahr in 2011 (n = 80) oder 2012 (n = 93) lag, bildeten die
zweite Gruppe 11/12 (n = 173). Patienten aus dem Jahr 2007 (n = 25) und 2010 (n =

75) wurden nicht weiter berucksichtigt.

Timm et al. wahlten in ihrer retrospektiven Studie, die das deutsche und
niederlandische Rettungssystem miteinander vergleicht, ahnliche Einschlusskriterien
aus: Zeitraum 2009-2012, primare Behandlung an einem Level 1-Trauma-Zentrum
oder Zuverlegung innerhalb 24 Stunden nach Unfall, Alter 16-80 Jahre, ISS = 16
sowie vollstandige Angaben zur praklinischen Rettung. Die Daten der deutschen
Patienten stammten ebenfalls aus dem TraumaRegister der DGU. Die Fallzahlen
waren jedoch mit 11.020 deutschen und 1.148 niederlandischen Teilnehmern

deutlich unterschiedlich in den Gruppen und hdher als im Eigenkollektiv.*®

Wafaisade et al. untersuchten retrospektiv anhand von 2.813 Daten aus dem
deutschen TraumaRegister der DGU, ob sich das Gerinnungsmanagement im
Zeitraum 2002-2009 verandert hat. Deren Einschlusskriterien waren: primare
Behandlung, Alter > 16 Jahre, ISS = 16, = 5 transfundierte Erythrozytenkonzentrate
zwischen Schockraum- und ICU-Aufnahme sowie Behandlung in einem Level |- oder
ll-Traumazentrum.*® Die Fallzahlen waren wiederum hdéher als in der hier

vorliegenden Studie. AuRerdem ist davon auszugehen, dass es sich ausschlief3lich
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um blutende Polytraumapatienten handelte. Dies muss bei einem Vergleich der

Ergebnisse berlcksichtigt werden.

Eine retrospektive Studie von Peiniger et al. befasste sich mit 517 Traumapatienten
der DGU, deren Alter 2 18 Jahre war, die bis zur ICU-Aufnahme Uberlebt haben,
deren ISS = 25 war ohne schweres SHT (AlSheaq < 3), die sich bei Klinikaufnahme im
Schockzustand befanden (definiert als BE < -2) und deren Quick bei < 70 % bei
Schockraumaufnahme notiert wurde. Untersucht wurde die ,C-priority“ (Circulation
und Blutungskontrolle) zwischen Schockraum- und ICU-Aufnahme.*’ Limitierend fiir

einen Vergleich mit dieser Studie sind die hier schwerer verletzten Patienten.

Mutschler et al. untersuchte die Daten von 16.305 Patienten aus dem
TraumaRegister der DGU. Der Zeitraum war 2002 bis 2010. Er teilte die Patienten
entsprechend ihres Basendefizits (BE, Base Excess) bei Schockraumaufnahme in 4
Klassen ein. Die vier Gruppen waren mit 7.583, 5.831, 1.999 und 892 Patienten
durchwegs groler als im Eigenkollektiv. Jedoch waren die Gruppenstarken

inhomogener als in der eigenen Studie.?®

Eine prospektive Studie wurde von Rugeri et al. in einem zivilen Krankenhaus im
franzosischen Lyon durchgefihrt. Eingeschlossen wurden alle Traumapatienten (n =
90), die von Juli bis Oktober 2004 aufgenommen wurden. Zwei Patienten mit oraler
Antikoagulation wurden nachtraglich ausgeschlossen, so dass letztlich die Daten von
88 Patienten zur Verfugung standen. Die frihe Koagulopathie nach Trauma sollte
mittels ROTEM diagnostiziert werden.*® Die Fallzahlen der franzésischen Studie sind
geringer, der Zeitraum fruher und die Studienpopulation kdnnte inhomogener als im
Eigenkollektiv sein. Es handelt sich jedoch um eine Single-Center-Studie — wie

vorliegende Studie.

Die CRASH-2 Studie ist eine plazebokontrollierte randomisierte Studie, die an 274
Krankenhausern in 40 Landern durchgefuhrt wurde. Sie untersuchte die Effekte von
Tranexamsaure und erschien 2010 im Lancet. Sie schloss 20.211 Traumapatienten
mit drohender oder existenter signifikanter Blutung (systol. RR < 90 mmHg und/oder
Herzfrequenz > 110/min) ein. Weitere Einschlusskriterien waren: Traumaereignis vor

weniger als 8 Stunden, keine klare Indikation oder Kontraindikation fur bzw. gegen
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Tranexamsaure.*® Die unterschiedlichen Einschlusskriterien und die unterschiedliche
GroRe des Patientenkollektivs sind bei einem Vergleich mit dieser Studie zu

berucksichtigen.

Angemerkt sei, dass die S3-Leitlinie Polytrauma-/Schwerverletztenbehandlung im
Juli 2011 erschien, die Gruppe 11/12 jedoch Falle bereits ab dem 01.01.2011 enthalt.
Es ist ergo nicht auszuschlieRen, dass signifikante Anderungen in der Therapie nicht
nur auf das Erscheinen der S3-Leitlinie zurickzufihren sind, sondern
wissenschaftliche Empfehlungen bereits vorher umgesetzt wurden. Umgekehrt ist es
auch mdglich, dass die Umsetzung der S3-Leitlinienempfehlungen in Gruppe 11/12
signifikant hoher ware, wenn man nur die von 01.07.11 bis 31.12.12 verunfallten
Patienten in diese Gruppe einschliel3en wirde.

Es wurde davon ausgegangen, dass sich die genannten Phanomene ausgleichen
konnten. Somit wurden zwei Gruppen geschaffen, die hinsichtlich GroRe und anderer

Faktoren (s.u.) vergleichbar sind.

Diese Faktoren stellten das Alter zum Unfallzeitpunkt, die Geschlechterverteilung,
der ISS, die Traumaart und verletzte Korperregionen nach AIS dar.

Es waren nahezu keine signifikanten Unterschiede in den Gruppen feststellbar,
lediglich der AlS-Mittelwert fur Thorax- und Abdomen-Verletzungen erwies sich als

unterschiedlich hoch (s. unten).

5.1.3.1 Alter zum Unfallzeitpunkt

Das durchschnittliche Alter der 338 in die Studie eingeschlossenen Patienten betragt
fur Gruppe 08/09 41,4 Jahre und fur Gruppe 11/12 44,7 Jahre. Es besteht damit kein
signifikanter Unterschied der untersuchten Kollektive (p = 0,139).

Die DGU gibt in ihren Jahresberichten 2009, 2010, 2012 und 2013 das
Durchschnittsalter der dokumentierten Patienten mit 44,9, 45,5, 47,0 und 47,6 Jahren
an.’>  Auffallend ist, dass das Alter der polytraumatisierten Patienten in
Deutschland im Zeitraum 2008-2012 kontinuierlich angestiegen ist. Eine mogliche

Erklarung konnte der demographische Wandel in der Bevolkerung sein. Dieser Trend
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ist auch am UKR erkennbar, allerdings waren die Patienten im Vergleichszeitraum

um durchschnittlich circa 3 Jahre jlinger.

Timm et al. geben in ihrer landervergleichenden Studie zum praklinischen
Rettungssystem ein Durchschnittsalter von 45,8 Jahren bei deutschen und von
ebenfalls 45,8 Jahren bei den niederlandischen Traumapatienten an (Zeitraum: 2009
bis 2012).*° Damit liegt das Durchschnittsalter des Eigenkollektivs in den Jahren
08/09 um 4,8 Jahre und in den Jahren 11/12 um 1,1 Jahre niedriger.

Die Patienten, die Wafaisade in seiner retrospektiven Studie an 2.813 TR-DGU-
Traumapatienten aus den Jahren 2002-2009 einschloss, wiesen ein

durchschnittliches Alter von 43 Jahren auf.*®

Das Patientenkollektiv von Peiniger et al. war durchschnittlich 42,4 Jahre alt (2002-
2008).47 Obwohl eines der Einschlusskriterien ein Mindestalter von 18 Jahren war,

scheint das Patientenkollektiv bzgl. Alter vergleichbar zu sein.

Das durchschnittliche Alter der Patienten, die Mutschler et al. im Zeitraum 2002 bis
2010 anhand von TR-DGU-Daten untersuchte, war 46,0 (Klasse 1), 43,8 (Klasse II),
44 .4 (Klasse lll) und 45,8 (Klasse V) Jahre.? Damit sind die Patienten in etwa gleich

alt wie im eigenen Kollektiv.

Die franzosische Single-Center-Studie von Rugeri et al. weist ein Durchschnittsalter
der eingeschlossenen Polytraumatisierten von 34 Jahren auf. Die Studie wies kein
Mindestalter als Einschlusskriterium auf.*® Daher kénnen die Ergebnisse nur bedingt

mit denen dieser Studie verglichen werden.

Das Durchschnittsalter der Patienten, die mit Tranexamsaure behandelt wurden (n
10.093), lag bei 34,6 Jahren (versus 34,5 Jahren in der Plazebo-Gruppe, n =
10.114).*° Die Teilnehmer der CRASH-2 Studie waren demnach deutlich jinger als
das Eigenkollektiv.
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5.1.3.2 Geschlecht

In Gruppe 08/09 wiesen 71,5 % der Polytraumatisierten ein mannliches Geschlecht
auf, in der Vergleichsgruppe 11/12 belief sich der prozentuale Anteil der Manner auf
76,3 %. Der Frauenanteil war demzufolge 28,5 % (Gruppe 08/09) versus 23,7 %
(Gruppe 11/12). Es sind keine signifikanten Gruppenunterschiede festzustellen (p =
0,316).

Der Manner-Anteil der im TraumaRegister der DGU registrierten Patienten belief sich
im Jahr 2008 auf 73 %, 2009 auf 72 %, 2011 auf ebenfalls 72 % und im Jahr 2012
auf 70 %.°°® Wahrend der Prozentsatz der méannlichen Traumapatienten im

Untersuchungszeitraum um 3 % abfiel, stieg er im Eigenkollektiv um knapp 5 % an.

Der prozentuale Anteil der mannlichen Verunfallten wird in der landervergleichenden
Studie von Timm et al. mit 74,9 % im deutschen und 73,7 % im niederlandischen

Kollektiv angegeben.*®

71,3 % Manner wies die retrospektive Studie von Wafaisade et al. auf, die sich mit

den Verdnderungen im Gerinnungsmanagement in Deutschland beschéftigte.*°

Von den 517 eingeschlossenen Patienten aus der Studie von Peiniger et al. waren

374 mannlich. Dies entspricht einem Prozentsatz von 72,5 %.47

Die demographischen Daten der Studie von Mutschler et al. geben einen
Prozentsatz der mannlichen Verletzten zwischen 68,4 (Klasse V) und 74,7 (Klasse 1)

an.?®

Mit 77,2 % ist der Manner-Anteil in der franzdsischen Studie von Rugeri et al. ahnlich

wie im Eigenkollektiv.*®

CRASH-2 notierte den Prozentsatz der Manner mit 83,6 % in der Tranexam-Gruppe
und mit 84,0 % in der Plazebo-Gruppe.*® Damit waren prozentual weniger Frauen
polytraumatisiert als in der Studie am Universitatsklinikum Regensburg. Dies muss

bei Interpretationen bertcksichtigt werden.
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5.1.3.3 ISS-Mittelwerte

Entsprechend den Einschlusskriterien in die Studie wiesen die Verunfallten einen
Injury Severity Score (ISS) von mindestens 16 auf. Der Median berechnet sich in
Gruppe 08/09 auf 29, in Gruppe 11/12 auf 27. Im Mittel lag der ISS bei 31,6 versus
30,7. Die Gruppen weisen damit keine signifikanten Unterschiede auf (p = 0,109).

Das TraumaRegister der DGU notierte im Jahr 2008 einen mittleren ISS von 24,9.
Der Anteil der Patienten, deren 1SS = 16 lag, belief sich auf 76 %.*° In den
Folgejahren sanken die durchschnittlichen ISS-Werte von 21,4 (2009) auf 18,3
(2011) bis 17,0 im Jahr 2012. Gleichzeitig waren weniger Patienten polytraumatisiert:
2009 wiesen 65 % der Teilnehmer einen ISS 2 16 auf, 2011 53 %, und im Jahr 2012

war nicht einmal jeder zweite (48 %) Registrierte ein Polytrauma.®'~>

Die deutschen Traumapatienten (durchschnittlicher ISS: 28,6) und die
niederlandischen Verunfallten (durchschnittlicher ISS: 27,4) waren bei Timm et al.

etwas weniger stark polytraumatisiert als im Eigenkollektiv.45

Die von Wafaisade et al. eingeschlossenen Personen mit mindestens 5
transfundierten EKs zwischen Schockraum- und ICU-Aufnahme hatten einen ISS von

37 im Schnitt und waren damit schwerer verletzt als das eigene Patientengut.*®

Der mittlere 1SS der Traumapatienten mit hamorrhagischem Schock lag mit 35,1
hoher als in der vorliegenden Studie, obwohl die 517 Patienten auch aus dem
TraumaRegister der DGU heranzogen wurden. Begrindet liegt dies offensichtlich in
den Einschlusskriterien: Wahrend Peiniger et al. einen ISS 2 25 vorgibt, sind im

Eigenkollektiv Patienten mit einem ISS > 16 bereits eingeschlossen.*’

Mutschler et al. stellten 1SS-Mittelwerte von 19,1 (Klasse 1), 24,0 (Klasse Il), 29,5
(Klasse 1ll) und 36,7 (Klasse V) entsprechend der Schwere des hypovolamen

t.28

Schocks fest.”” Bei Vergleichen entspricht die Verletzungsschwere der Patienten in

Klasse Ill am ehesten dem Eigenkollektiv.

22 war der mittlere ISS der ins Krankenhaus von Lyon eingelieferten Patienten, die

Rugeri et al. einer Studie Uber die frilhe Koagulopathie nach Trauma unterzog.*® Die
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im Mittel jungeren franzosischen Traumapatienten waren ergo leichter verletzt als

das Eigenkollektiv. Vergleiche in den Ergebnissen sind sehr vorsichtig zu ziehen.

In der CRASH-2 Studie wird der durchschnittliche ISS der randomisierten Patienten
nicht angegeben.49 Dadurch kann fur Interpretationen und Vergleiche mit der hier

vorliegenden Studie ein wesentliches Merkmal nicht herangezogen werden.

5.1.3.4 Traumaart

98,2 % der in die Studie eingeschlossenen Schwerverletzten aus den Jahren 08/09
erlitten ein stumpfes Trauma. Auf 96,5 % berechnet sich der Anteil der stumpfen
Traumata fur die Jahre 11/12. Penetrierende Gewalteinwirkung lag in 1,8 % (Gruppe
08/09) versus 3,5 % (Gruppe 11/12) vor.

Damit ist die Inzidenz der stumpfen Traumata vergleichbar mit den Daten aus den
Jahresberichten des TR-DGU: 96 % der Registrierten wiesen 2008 ein stumpfes

Trauma auf, 95 % waren es jeweils in den Jahren 2009, 2011 und 2012.5%-%3

Timm et al.,, die das deutsche und niederlandische Rettungssystem in einer
retrospektiven Studie miteinander verglichen, geben das Vorliegen eines stumpfen

Traumamechanismus mit 95,6 % (deutsch) und 93,1 % (niederlandisch) an.*®

Wafaisade et al. weisen einen stumpfen Verletzungsmechanismus in 92,9 % der

Falle aus.*t

Peiniger et al. machen keine Angaben zum Verletzungsmechnismus.*’ Da die 517
eingeschlossenen Patienten alle aus dem TraumaRegister der DGU stammen, ist

von einer hohen Inzidenz an stumpfen Traumata auszugehen.

Mutschler et al. geben das Vorliegen der stumpfen Traumaart zwischen 92,3 %
(Klasse IV) und 96 % (Klasse |) an.?®

Rugeri et al. sehen davon ab, den Traumamechanismus (stumpf/penetrierend)

anzugeben.*®
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Die Inzidenz stumpfer Traumata lag in der CRASH-2 Studie bei etwa zwei Drittel der
Verletzten (Tranexam-Gruppe: 67,5 %, Plazebo-Gruppe: 67,7 %).*° Dass in dieser
internationalen Studie die penetrierenden Verletzungen prozentual wesentlich
haufiger vorkommen, liegt vermutlich in dem liberaleren Umgang mit Waffen in den

teilnehmenden Landern.

5.1.3.5 AlS-Mittelwerte

Die drei Regionen mit den hochsten AlS-Mittelwerten fur die Verletzungsschwere
stellten in beiden Gruppen (08/09 vs. 11/12) die Bereiche Thorax (2,85 vs. 2,25),
Kopf (2,45 vs. 2,82) und Extremitaten (2,12 vs. 1,98) dar. Gesicht/Hals (0,57 vs.
0,53) und Weichteile (0,67 vs. 0,84) waren weniger stark von Verletzungen betroffen.
Dabei wiesen die AlS-Mittelwerte fur den Thorax signifikante Unterschiede auf (p =
0,002): Patienten aus Gruppe 08/09 waren am Brustkorb im Mittel schwerer verletzt
als ihr Vergleichskollektiv. Dies muss berlcksichtigt werden, wenn man
beispielsweise die Intubationsraten/-dauer zwischen den Gruppen vergleicht.

Die AIS-Mittelwerte fur Abdomenverletzungen waren in Gruppe 08/09 signifikant
hoher als in Gruppe 11/12 (1,83 versus 1,06, p = 0,047). Dies ist zu berucksichtigen

bei der Outcome-Analyse.

Das TraumaRegister der Deutschen Gesellschaft fur Unfallchirurgie gab in ihrem
Jahresbericht 2010 nicht die AlS-Mittelwerte an. Sie verglich fur den Zeitraum 2007 —
2009, wieviel Prozent der Polytraumatisierten (nur Patienten mit ISS = 16
bericksichtigt) Verletzungen in den einzelnen AIS-Kaérperregionen aufwiesen. Dabei
wurden nur Verletzungen erfasst, die einen AlS-Wert von mindestens 2 Punkten
aufwiesen. Kopf (60,6 %) und Thorax (60,4 %) waren am haufigsten verletzt. Die
Extremitaten wurden im TR-DGU-Jahresbericht getrennt in Arme (33,2 %) und Beine
(29,7 %) aufgefiihrt.>!

Im Jahresbericht 2013 fanden sich nach dem gleichen Verfahren folgende Zahlen
der Jahre 2010 — 2012: Bei 59,8 % der Patienten war der Kopf mit einem AlS-Wert =
2 verletzt, der Thorax bei 62,5 % der Polytraumatisierten. Arme (35,6 %) und Beine
(33,2 %) folgten.>®

Die Ergebnisse des TraumaRegisters decken sich mit denen des Eigenkollektivs: Die
Korperregionen Thorax, Kopf und Extremitaten waren am haufigsten und schwersten

verletzt.
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Die Arbeiten von Timm et al., Wafaisade et al., Peiniger et al., Rugeri et al. und die
CRASH-2 Studie lassen keinen Vergleich der AlIS-Mittelwerte zu, da hierzu keine

Angaben in den Arbeiten gemacht wurden.*>*°

Mutschler et al. charakterisieren ihre Patientengruppen unter anderem anhand der
Patientenzahl, die AlIS-Werte = 3 Punkte fur die einzelnen Korperregionen aufweist.

Die durchschnittlichen AIS-Werte werden nicht angegeben.?®

Eine retrospektive Level V-Studie von O’Connor et al. an 44 Traumapatienten, die
einer Notfall-Thorakotomie oder -Sternotomie im Zeitraum 2002 bis 2012 unterzogen
wurden, gibt an, dass 93 % der Patienten einen AlSthoax-Wert 2 3 aufwiesen. Die
zugezogenen Verletzungen waren in 48 % Schusswunden und in 21 % Stichwunden.
Das mittlere Alter lag bei 34 Jahren, der Manner-Anteil bei 86 % und der
durchschnittliche 1SS bei 33,2.>* Besonders im Hinblick auf die Traumaart (in Uber
zwei Drittel penetrierend) und dem niedrigeren Durchschnittsalter scheint ein

Vergleich mit Patientenkollektiv des UKR nicht adaquat.
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5.2 Praklinik

5.2.1 Volumentherapie und permissive Hypotension bei

unkontrollierbarer Blutung

5.2.1.1 Volumentherapie
Die S3-Leitlinie empfiehlt bezluglich der Volumentherapie im praklinischen Setting,

«10

dass sie in ,reduzierter Form durchgefuhrt werden sollte, wenn eine

unkontrollierbare Blutung vorliegt.

Auf Grund der mangelnden Definition der unkontrollierbaren Blutung in der S3-
Leitlinie’® und der Schwierigkeit, eine unkontrollierbare Blutung objektiv anhand
messbarer Parameter zu klassifizieren, wurden in der vorliegenden Arbeit alle in die
Studie eingeschlossenen Patienten zur Analyse herangezogen. Dies ist bei der
Outcome-Analyse zu berucksichtigen.

Die GoR B-Empfehlung zu weniger Volumenzufuhr wurde von den Notarzten, die
das UKR anfuhren, umgesetzt: Wahrend Patienten in den Jahren 2008/2009 im
Mittel 1.601 ml infundiert bekamen, reduzierte sich das verabreichte mittlere
Volumen signifikant auf 1.193 ml in den Jahren 2011/2012 (p < 0,001).

Das praklinisch infundierte Volumen wurde anhand der Dokumentation der Notarzte
im Notarztprotokoll und Schatzung der zum Zeitpunkt der Schockraumaufnahme
laufenden Infusion ermittelt: waren im Notarztprotokoll beispielsweise 3 kristalloide
Infusionen zu je 500 ml dokumentiert, so wurden die 1.000 ml der beiden praklinisch
vollstandig infundierten Losungen zu dem Volumen, das von der dritten
Infusionslosung zum Zeitpunkt der Schockraumaufnahme bereits eingelaufen war
(z.B. 250 ml), addiert. Somit ergabe sich in diesem Beispiel ein praklinisch
infundiertes Volumen von 1250 ml (und nicht 1.500 ml). Dabei ist das bereits
verabreichte Volumen der aktuell laufenden Losung ein Schatzwert und kein
gemessener Wert. Dies gilt fur alle in dieser Arbeit angegebenen praklinisch

infundierten Volumina.

Die in der S3-Leitlinie aufgefuhrten Studien zeigen, dass die Diskussion um die

praklinische Volumentherapie noch nicht abgeschlossen ist. Die Expertenmeinung,
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eine forcierte Volumentherapie habe gunstige Einflusse auf das Outcome akut
blutender Patienten®®~°, konnte in Studien nicht bewiesen werden.

Turner et al. konnten in einer im Jahr 2000 veroffentlichten randomisierten Studie an
1.309 Patienten keine signifikanten Unterschiede hinsichtlich Mortalitat, Morbiditat
und Langzeitergebnisse nach praklinischer Volumentherapie oder dem Verzicht
darauf feststellen.®

Bickell et al. zeigte 1994 in einer Studie an einem selektiven Patientengut (n = 1.069)
mit hypotonem Kreislauf (RRsys < 90 mmHg) und Z.n. penetrierendem Thoraxtrauma
negative Auswirkungen einer praklinischen Volumentherapie: Die Mortalitat war um 8
% hoher (38 % vs. 30 %) und die postoperative Komplikationsrate um 7 % hoher (30
% vs. 23 %) als bei Patienten ohne praklinische Volumensubstitution.®’

Die S3-Leitlinie bezieht auch andere Autoren ein, die die Aussage unterstutzen, dass
praklinische Volumentherapie eher ungunstig sei und eine zugige chirurgische
Blutstillung erfolgen sollte. Diesen Arbeiten aus den Jahren 1998 bis 2002 liegen
jedoch spezielle Voraussetzungen zugrunde: penetrierende Thoraxverletzungen®
oder abdominelle Verletzungen am Tiermodell®*%*,

Inwieweit diese Studien auf den Menschen, das deutsche Notarztsystem und auf

stumpfe Traumata Ubertragbar sind, ist fraglich.

Peininger und Maegele publizierten im Dezember 2010 eine Studie uber die akute
posttraumatische Gerinnungsstorung. Untersucht wurden 8.724 Patienten aus dem
TraumaRegister der DGU. Dabei war das Auftreten einer frihen posttraumatischen
Gerinnungsstorung (definiert als Quickwert < 70 % und/oder Thrombozytenzahl <

100.000/ul) assoziiert mit steigenden praklinischen i.v.-Fliissigkeitsgaben.?’

Ob eine reduzierte praklinische Flussigkeitszufuhr, wie sie in den Jahren 2011 und
2012 am UKR umgesetzt wurde, mit einem Dbesseren Outcome der
Polytraumatisierten (vor allem nach stumpfen Traumata) verbunden ist, ist in

weiteren Studien zu klaren.

5.2.1.2 Permissive Hypotension
GemaR der S3-Leitlinie von 2011 sollte der ,Kreislauf auf niedrig-stabilem Niveau*'°
mit systolischen Blutdruckwerten um 90 mmHg gehalten werden, so dass die Blutung

nicht verstarkt wird.
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Der mittlere systolische Blutdruckwert bei Ankunft des Notarztes an der Unfallstelle
betrug in den Jahren 08/09 115 mmHg und wurde bis zum Erreichen des
Schockraums auf im Mittel 121 mmHg angehoben.

In Gruppe 11/12 stellen sich die Blutdruckwerte ahnlich dar: Mittlerer Ausgangswert
am Unfallort war ein systolischer RR von 115 mmHg. Bei Ankunft am UKR war ein
mittlerer RR-Anstieg auf 124 mmHg feststellbar.

Die analysierten Riva-Rocci-Werte zeigen keine signifikanten Unterschiede in den
Gruppen (prr praki = 0,567; PRR schockraum = 0,572). Dabei ist anzumerken, dass auf

«10

Grund der mangelnden Definition der ,unkontrollierbaren Blutung alle

polytraumatisierten Patienten bei dieser Fragestellung miteinbezogen wurden.

Die S3-Leitlinie verweist auf mehrere Studien zum Thema permissive Hypotension:
Dutton et al. konnte in einer prospektiven Studie aus dem Jahr 2002 keine Effekte
auf die Mortalitat von 110 Patienten feststellen, deren Blutdruckwerte in der Klinik
entweder uUber 100 mmHg oder um 70 mmHg bis zur definitiven Blutstillung
angestrebt wurden. Dabei waren 51 % der Patienten Opfer penetrierender
Traumen.®®

Roberts et al. stellte 2006 fest, dass prospektive Studien am Menschen erforderlich
sind, um den Nutzen der permissiven Hyotension bei rupturiertem
Bauchaortenaneurysma zu untersuchen.®®

Die Strategie der permissiven Hypotension bei blutenden Patienten wurde auch von
Beekley 2008 im US-Militar beschrieben.®’

In der aktualisierten European Guideline werden systolische Blutdruckwerte von 80-
90 mmHg bei blutenden Patienten bis zum Beginn der chirurgischen Blutstillung

empfohlen.®®

Obwohl im Gruppenvergleich eine signifikante praklinische Volumenreduktion von im
Mittel 408 ml zu verzeichnen ist (s.0.), waren die Blutdruckwerte bis zum Erreichen
der Notaufnahme nicht auf dem empfohlenen niedrig-stabilen Niveau. Auch der
praklinische Einsatz von Katecholaminen mit 22,2 % (36 von 162 Patienten, Gruppe
08/09) und 24,0 % (41 von 171 Patienten, Gruppe 11/12) zeigt eine ahnliche
Haufigkeit (p = 0,704).
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Daraus ergibt sich die Frage, ob die praklinische Volumentherapie in Zukunft noch
restriktiver durchzufuhren ist, um niedrig-stabile Blutdruckwerte zu erreichen. Ob
jedoch uberhaupt die permissive Hypotension beim blutenden Polytraumapatienten
auch bei den in Deutschland vorherrschenden stumpfen Verletzungsmechanismen
einen geringeren Blutverlust bewirkt, ist in prospektiven, randomisierten Studien noch

zu erforschen.

5.2.2 Praklinische Volumentherapie bei hypotonen Patienten mit SHT

Ziel der praklinischen Volumengabe bei Patienten mit Schadel-Hirn-Trauma (SHT),
die hypotone Blutdruckwerte aufweisen, sollte das Erreichen normotensiver

Kreislaufverhaltnisse sein.™

20 Polytraumatisierte in Gruppe 08/09 und 33 Verunfallte in der Vergleichsgruppe

wiesen initiale Blutdruckwerte < 90 mmHg bei vorliegendem SHT auf.

In der Praklinik konnte im Zeitraum 2008-2009 die initiale Hypotension bei 90 % der
Patienten erfolgreich behandelt werden: der mittlere systolische RR von 72 mmHg
wurde bis zur Klinikaufnahme auf im Mittel 110 mmHg angehoben, allerdings wurde
auch ein Maximalwert bis 164 mmHg beobachtet.

In den Jahren 2011 und 2012 kann eine Blutdrucksteigerung von im Mittel 62 mmHg
am Unfallort auf 104 mmHg bei Klinikaufnahme festgestellt werden. Ein Extremwert
von 180 mmHg ist zu verzeichnen. In 78,8 % konnte eine Hypotension bis zum
Erreichen der Klinik aufgehoben werden.

Dass in den Jahren 2011/2012 weniger haufig (78,8 %) eine initiale Hypotension
erfolgreich behandelt werden konnte als in den Jahren 2008/2009 (90 %), ist ohne
Signifikanz (p = 0,292).

Auch die praklinisch infundierten Volumina unterscheiden sich in dieser
Patientengruppe nicht signifikant: wahrend in den Jahren 08/09 im Mittel 1.973 ml

praklinisch infundiert wurden, waren es in den Jahren 11/12 1.905 ml.
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Ob die Blutdrucksteigerungen allein durch die Volumengabe erreicht wurden oder ob
und inwieweit auch andere Faktoren, wie beispielsweise eine Katecholamingabe,

Einfluss nahmen, wurde nicht untersucht.

Als Grundlage der oben genannten Empfehlung werden von den Autoren der S3-
Leitlinie drei Arbeiten angefuhrt. Die alteste davon ist eine prospektive Studie aus
dem Jahr 1985 an 147 initial bewusstlosen Patienten, deren Outcome neben der
Schwere des SHTs auch von der Qualitat der praklinischen Versorgung abhing.®

Zwei Ubersichtsarbeiten aus den Jahren 1996 und 2000 folgen: Hypotension kénne
nach einem Schadel-Hirn-Trauma einen sekundaren Hirnschaden und ein

schlechteres Outcome verursachen.’®"’

Die Empfehlung, Patienten mit Schadel-Hirn-Trauma durch Volumengabe auf
normotensive Kreislaufverhaltnisse anzuheben, ist in der Literatur nicht neu. Es
liegen allerdings kaum prospektive Studien vor.

Somit ergaben sich auch bei den ans UKR eingelieferten Polytraumatisierten
Patienten keine Gruppenunterschiede in der praklinischen Behandlung dieser kleinen

Patientengruppe.

5.2.3 Normotensive Patienten: Keine Volumentherapie, jedoch venodse

Zugange

Mit dem Empfehlungsgrad B rat die S3-Leitlinie, bei normotensiven Patienten auf

eine Volumentherapie zu verzichten, jedoch vendse Zugange zu legen.®

Bei 56,4 % (Gruppe 08/09) versus 50,9 % (Gruppe 11/12) der Polytraumatisierten
konnten am Unfallort normotensive systolische Blutdruckwerte festgestellt werden.
Wahrend die Verunfallten in den Jahren 08/09 im Mittel ein Volumen von 1.561 ml
infundiert bekamen, infundierten die Notfallmediziner in der Vergleichsgruppe 11/12
mit 998 ml signifikant weniger (p < 0,001).

Der Anteil der normotensiven Patienten, die mit einem oder mehreren venosen

Zugangen versorgt wurden, erhohte sich im Vergleichszeitraum von 98,8 % auf 100
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%. Dabei wurden in beiden Gruppen bei etwa zwei Drittel der Patienten (66,7 % vs.

67,8 %) zwei i.v.-Zugange gelegt.

Die S3-Leitlinie fuhrt keine Arbeiten auf, die sich explizit mit der Volumentherapie bei
normotensiven Polytraumatisierten beschaftigt.

Allerdings findet sich der Hinweis auf eine randomisierte kontrollierte Studie von
Turner et al. aus dem Jahr 2000, die das Outcome von Patienten mit und ohne
praklinischer Volumenzufuhr in Grof3britannien vergleicht. Die Autoren fanden keine
signifikanten Unterschiede bzgl. Mortalitat und schwerwiegenden Komplikationen.
Zwar stellten Turner et al. eine um 12-13 Minuten verlangerte praklinische
Rettungszeit in der Gruppe mit Volumentherapie fest, interpretierten dies aber als
nicht relevant und fuhrten es u.a. auf die unterschiedlichen Behandlungsprotokolle
zuriick.®

Weiterhin verdeutlicht die S3-Leitlinie das kontrovers diskutierte Thema, indem sie
eine Arbeit von Sampalis et al. aus dem Jahr 1997 anfuhrt. Den Autoren zufolge
schade eine frUhe intravendse Flussigkeitsgabe und verschlechtere das Outcome.
Allerdings liegen dieser Studie signifikant unterschiedliche Gruppen hinsichtlich Alter,

verletzten Kérperregionen und 1SS zugrunde.”

In den Europaischen Leitlinien der multidisziplinaren Task Force for Advanced
Bleeding Care in Trauma, die 2007 veroffentlicht wurden in den Jahren 2010 und
2013 uUberarbeitet wurden, findet sich keine derartige Empfehlung wie in der S3-

Leitlinie.”®

Die Notarzte, die das Universitatsklinikum Regensburg anfuhren/-flogen, setzten die
GoR B-Empfehlung, keine Volumentherapie bei normotensiven Patienten
durchzufihren, nicht um, auch wenn insgesamt ein signifikanter Rickgang der
infundierten Menge zu verzeichnen ist. Angesichts der mangelnden Evidenz scheint
dieses Vorgehen vertretbar.

Das Legen venoser Zugange in der Praklinik war bereits in Gruppe 08/09 Usus und
wurde auch in den Jahren 2011 und 2012 so fortgefuhrt. Eine Neuerung ist nicht zu

verzeichnen.
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5.2.4 Kristalloide bei Traumapatienten

»Zur Volumentherapie bei Traumapatienten sollten Kristalloide eingesetzt werden.“™®,

so lautet die nachste Grad B-Empfehlung der S3-Leitlinie.

Wahrend 26,9 % (n = 43) der Polytraumatisierten in den Jahren 08/09 ausschlief3lich
Kristalloide als Volumentherapie im praklinischen Setting erhielten, erhohte sich der
Anteil in den Jahren 11/12 auf 45,0 % (n = 76).

Gleichzeitig sank der Anteil der Patienten, die eine Kombinationstherapie aus
Kristalloiden, Kolloiden und hyperonkotischen Ldosungen infundiert bekamen, von
26,2 % (n=42) auf 11,2 % (n = 19).

Die Autoren der S3-Leitlinie verweisen darauf, dass in der Fachwelt weiterhin
Uneinigkeit uber die zu verwendenden Infusionsldsungen bestehe:

Velanovich et al. stellten im Jahr 1989 in einer Metaanalyse uber acht Arbeiten einen
Ruckgang der Mortalitét bei Traumapatienten um 12,3 % unter Kristalloid-Therapie

t.”* Des Weiteren fiihrt die S3-Leitlinie eine systemische Ubersichtsarbeit von Choi

fes
et al. aus dem Jahr 1999 an, die 17 Studien einschloss und ebenfalls einen
Ruckgang der Mortalitat bei Traumapatienten feststellte, sofern diese mit
Kristalloiden statt mit Kolloiden behandelt wurden. Gleichzeitig verweisen Choi et al.
darauf, dass aufgrund methodischer Einschrankungen keine evidenzbasierte
Empfehlung fiir die Klinik gegeben werden kann.”

Keine Unterschiede nach Applikation von Kristalloiden oder Kolloiden bei
Traumapatienten konnten in einer Cochrane Analyse 2008 detektiert werden. Zudem

seien kolloidale Lésungen teurer.”®"®

Eine im Jahr 2013 veroffentlichte Cochrane Analyse bestatigte, dass keine Evidenz
dafur vorliege, dass der Einsatz von Kolloiden statt Kristalloiden das Mortalitatsrisiko
senke. Vielleicht steigere sich sogar das Mortalitatsrisiko. Auch im Hinblick auf die
hoheren Kosten sei der Einsatz von Kolloiden bei Traumapatienten und
Verbrennungsopfern nicht gerechtfertigt.”

In den Skandinavischen Landern wird ebenfalls der Einsatz von Kristalloiden statt

Kolloiden bei Traumapatienten empfohlen (2014).%°
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Die seit den spaten 1980-Jahren existenten Empfehlungen, bei Traumapatienten
Kristalloide statt Kolloide zu verwenden, bestehen bis zum aktuellen Zeitpunkt weiter
fort. Die in den Jahren 1989 und 1999 in zwei Studien festgestellte Reduktion der
Mortalitat unter Kristalloid-Therapie konnte in Cochrane Analysen nicht weiter
bestatigt werden.?'%27°8 Ajlerdings fehlen aktuelle kontrolliert randomisierte Studien,
die einen Vorteil der Kristalloide belegen.

Die Notfallmediziner des Ostbayerischen Raumes setzten die Empfehlung, bei
Traumapatienten Kristalloide zur Volumentherapie zu verwenden, in den Jahren
2011 und 2012 verstarkt um. Damit folgten sie den aktuellen Empfehlungen der S3-

Leitlinie.
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5.3 Schockraum

5.3.1 Unmittelbarer Beginn der Gerinnungsdiagnostik und —therapie

Die S3-Leitlinie klassifiziert die Trauma-induzierte Koagulopathie als ,eigenstandiges
Krankheitsbild mit deutlichen Einflissen auf das Uberleben*'”. Die

Gerinnungsdiagnostik und -therapie soll unmittelbar begonnen werden (GoR A).™

Die Trauma-induzierte Koagulopathie (TIK) wird in der S3-Leitlinie als eigenstandiges
Krankheitsbild klassifiziert.'® Sie ist multifaktoriell bedingt und kann durch sekundare
Faktoren wie Hamodilution verstarkt werden.?4®

Williams et al. fanden anhand von 1.251 Patienten in einer retrospektiven Studie
2008 heraus, dass ein erhohter INR bei alteren Patienten mit einer signifikant
hoheren Letalitat einherging und schloss daraus, dass die Bestimmung des INR
gerade bei alteren Patienten (mit evtl. therapeutisch reversibler Antikoagulation)
empfehlenswert sei.?!

Aulerdem sei eine verlangerte Prothrombinzeit mit einer erhdhten Sterblichkeit
assoziiert.8~%

Hess et al. zeigten 2009, dass hohere I|ISS-Werte mit pathologischen
Gerinnungsparametern vergesellschaftet waren und dabei insbesondere erniedrigte
Quick-Werte bzw. erhdhte INR-Werte mit einer gesteigerten Letalitét einhergingen.®®
Klinisch prasentiere sich die TIK mit einer ,nicht chirurgische(n), diffuse(n) Blutung

«10

aus Schleimhaut, Serosa und Wundflachen“~ sowie mit ,Auftreten von Blutungen

aus den Einstichstellen intravasaler Katheter sowie Blutungen aus liegenden

Blasenkathetern oder Magensonden“'®

, so die Aussage der S3-Leitlinie.

Die Gerinnungsdiagnostik wurde vom 01.01.08 bis 31.12.12 am Universitatsklinikum
Regensburg mittels Blutgasanalyse und klassischen Laborparametern (kleines
Blutbild, klinische Chemie, Gerinnung mit Quick, INR, PTT, Fibrinogen) durchgefuhrt.
Die Blutentnahme erfolgte dabei durch eine eigens dafur zustandige Pflegekraft
unmittelbar nach der Umlagerung des Patienten. Der genaue Zeitpunkt der
Blutentnahme und der Einleitung einer Gerinnungstherapie wurde von den

Erhebungsteams nicht erfasst.
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Fir Gruppe 08/09 liegen in 142 Fallen (86,1 %) gultige Angaben
(,ja“/,nein“/,unbekannt®) Uber die Durchfihrung von Blutgasanalysen im Schockraum
des UKR vor. Bei 84,5 % davon (n = 120) wurde eine BGA durchgefuhrt. Bei 8,5 %
(n =12) wurde keine BGA veranlasst und in 7,0 % (n = 10) ist die Durchfuhrung einer
BGA unbekannt.

In der Vergleichsgruppe stieg der Prozentsatz der durchgefuhrten Blutgasanalysen
auf 91,3 % (n = 158) an. Keine BGA erhielten 4,6 % (n = 8) der Patienten, in 4,1 % (n
= 7) der Falle kann die Frage nicht eindeutig beantwortet werden. Fur die Gruppe
11/12 zeigten sich insgesamt 172 gultige Werte (98,3 %).

Da die Blutentnahme fur die Blutgasanalyse und das Standardlabor in der Regel
gleichzeitig erfolgt, ist davon auszugehen, dass die ermittelten Werte auch fur das
Standardlabor gelten.

Die Durchfuhrung der Gerinnungstherapie ist in den entsprechenden Kapiteln

dargestellt.

Genaue Zeitangaben Uber den Beginn der Gerinnungsdiagnostik und -therapie im
Schockraum des UKR liegen fur den Zeitraum 01.01.2008 bis 31.12.2012 nicht vor.
Es ist davon auszugehen, dass der Beginn der Diagnostik bei der Mehrzahl der
Patienten wenige Minuten nach Schockraumaufnahme liegt. Um dies zu belegen,

bedarf es kunftig einer Dokumentation und Auswertung der Zeiten.

5.3.2 Thrombelastographie bzw. -metrie

Die  Thrombelastographie = bzw. -metrie  kdbnne  zur  Steuerung der
Gerinnungsdiagnostik und -therapie eingesetzt werden, so die GoR 0-Empfehlung
der S3-Leitlinie."

Die (Rotations-)Thrombelastographie bzw. -metrie (ROTEM) wird zunehmend zur
Gerinnungsdiagnostik eingesetzt. Sie kann die maximale Gerinnselfestigkeit sowie
die Geschwindigkeit der Gerinnselbildung erfassen. Die klassischen Laborparameter
geben lediglich Auskunft tiber die Zeit bis zum Einsetzen der Gerinnung.®

Die laborchemische Diagnostik der TIK durch Ubliche Gerinnungswerte wie Quick,
INR, Prothrombinzeit, partielle Thromboplastinzeit erscheint nicht ausreichend, da

diese die Blutungsneigung nicht adaquat widerspiegeln und zudem nicht zeitnah
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bestimmt werden kénnen.®®° AuRerdem ist die Situation in vitro eine andere: Die
klassischen Gerinnungsparameter werden bei 37 °C, unter Zugabe von Kalzium,
gepuffert und im Serum bzw. Plasma gemessen. Dass der polytraumatisierte Patient
eventuell anam, hypotherm, adzidotisch und hypokalzamisch ist, wird nicht

beriicksichtigt.>***

Durch die Thrombelastographie konnen Therapieentscheidungen rascher getroffen
werden, so die S3-Leitlinie. Die Autoren fuhren eine Studie an 44 Patienten mit Z.n.
penetrierendem Trauma in einem US-Feldlazarett an. Die Ergebnisse der
Thrombelastographie waren ein genauerer Indikator fur die Entscheidung zur
Transfusion als die klassischen Laborparameter.*

Veranderungen der Gerinnung in vivo konnte Rugeri et al. in einer prospektiven
Arbeit, die 88 Patienten einschloss, feststellen. Die Sensitivitat und Spezifitat der
ROTEM-Ergebnisse lag bei 85 bis 100 Prozent.*®

Auch prognostisch bedeutsame Hyperfibrinolysen, die mit der Verletzungsschwere
und mit der Sterblichkeit korrelierten, konnten in einer Studie an 33
Polytraumatisierten von Schéchl et al. nachgewiesen werden.®’

Die Autoren der S3-Leitlinie sehen in der Thrombelastographie bzw. —metrie ein
vielversprechendes Verfahren zur raschen Gerinnungsdiagnostik, das in weiteren

prospektiven Studien evaluiert werden miisse.”

Eine Cochrane Analyse aus dem Jahr 2011, bei der von zwei Autoren unabhangig
voneinander neun randomisiert kontrollierte Studien untersucht wurden, konnte keine
Reduktion von Morbiditat und Mortalitat blutender Polytraumapatienten durch
Anwendung von ROTEM/TEG feststellen.*

Eine Ubersichtsarbeit aus dem Jahr 2014 Uber 55 Studien konnte ebenfalls keine
signifikante Auswirkung auf die Mortalitat und andere patienten-bezogene Faktoren
feststellen, wenngleich eine frGhe Diagnose der Trauma-induzierten Koagulopathie
sowie eine Prognose uber Transfusionsbedarf und Mortalitdt durch die Anwendung

der Thrombelastographie bzw. -metrie méglich zu sein scheint.”®

Im Schockraum des UKR wurde die Thrombelastographie bzw. —metrie im
Untersuchungszeitraum noch nicht zur Gerinnungsdiagnostik verwendet. Im Jahr

2014 wurde sie am UKR eingefuhrt. Prospektive Arbeiten Uber das Outcome der
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Patienten bei Anwendung der Thrombelastographie/-metrie sind erforderlich, um den

Nutzen dieser Bed-Side-Diagnostik zu analysieren.

5.3.3 Transfusion bei Hamoglobinwerten < 10 g/dl beim aktiv blutenden

Patienten

Die Indikation zur Transfusion kann bei aktiv blutenden Patienten bei Hb-Werten < 10
g/dl bzw. 6,2 mmol/l gestellt werden. Der Hamatokrit konne bei 30 %, der Hb bei
circa 10 g/dl gehalten werden, so eine GoR 0-Empfehlung der S3-Leitlinie.™

Randomisiert-kontrollierte Studien zu optimalen Hamoglobin- und Hamatokrit-Werten
beim polytraumatisierten Patienten fehlen.”” In den Erlduterungen zu den
Empfehlungen der S3-Leitlinie wird eine prospektive Arbeit von Malone et al. aus
dem Jahr 2004 angefuhrt, bei der anhand der Daten von 15.534 Patienten die
Transfusion von Erythrozytenkonzentraten als unabhangiger Risikofaktor fur
Mortalitat, Intensiv-Aufenthalt und erhohter Gesamtverweildauer im Krankenhaus
identifiziert wurde.**

In ihren Empfehlungen folgen die Autoren der S3-Leitlinie denjenigen der
Bundesarztekammer (BAK). Zu Grunde liegt eine Arbeit von Hardy et al., der einen
Hamatokrit-Wert von bis zu 35 % bei blutenden Polytraumapatienten fordert, um die

Hamostase aufrecht zu erhalten.®>%®

Eine Meta-Analyse aus dem Jahr 2014 von Zheng et al. beschaftigte sich mit der
Frage, ob es einen Zusammenhang zwischen der Transfusion von
Erythrozytenkonzentraten und Mortalitat bei Intensivpatienten gibt. 28.797 Patienten
aus 18 pro- und retrospektiven Studien wurden eingeschlossen. Es zeigte sich keine
starke Evidenz, dass die Mortalitat mit der Gabe von Erythrozytenkonzentraten
ansteigt. Beseitigt man Confounder in den Studien, so zeigte sich jedoch kein
Anstieg der Mortalitdt nach Gabe von Erythrozytenkonzentraten bei ICU-Patienten.®”’
Patel et al. stellte 2014 in einer Ubersichtsarbeit iber 40 empirische Studien fest,
dass die Mortalitat und die Inzidenz des Multiorganversagens mit jeder einzelnen EK-
Gabe bei Polytraumapatienten steigt. Randomisiert-kontrollierte Studien bei der

Population der Polytraumapatienten fehlen bis dato.®
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Am Universitatsklinikum Regensburg lag die Inzidenz einer Anamie (Hb < 10 g/dl) in
den Jahren 08/09 bei 29,7 % (n = 49). Sie sank sie in den Jahren 11/12 auf 18,5 %
(n = 32). Betrachtet man wiederum nur die Patienten, bei denen Angaben zum Hb-
Wert sowohl bei Schockraum- als auch bei Intensivaufnahme vorliegen, so sinkt die
Zahl auf nogog = 39 bzw. nq112 = 24. Ein moglicher Grund hierflur ist das Ableben in
der Schockraumphase. Bei Betrachtung der initial anamen Patienten ist nicht mit
Sicherheit auszuschliel3en, dass darunter auch Patienten mit chronischer Anamie
sein konnten.

Bei diesem Patientenkollektiv ergab sich fur Gruppe 08/09 im Mittel ein Aufnahme-
Hb-Wert von 8,3 g/dl, der bis zum Erreichen der Intensivstation auf 7,9 g/dl sank.
Dabei erhielten die initial anamen Traumapatienten durchschnittlich 3,7
Erythrozytenkonzentrate.

In Gruppe 11/12 lag der initial gemessene Hb-Mittelwert mit 7,1 g/dl signifikant
niedriger als in Gruppe 08/09, wurde aber bis zum Erreichen der ICU auf 8,5 g/dl

angehoben. Dazu wurden durchschnittlich 9,6 Erythrozytenkonzentrate verabreicht.

Die in Gruppe 11/12 signifikant (p = 0,022) niedrigeren Hamoglobin-Konzentrationen
bei initial anamen Patienten wurden mit signifikant (p = 0,031) mehr
Erythrozytenkonzentraten wahrend der Schockraumphase behandelt. Erfolgreiches
Resultat war, dass auf Intensivstation keine signifikanten Hb-Konzentrations-
Unterschiede mehr festzustellen waren (durchschnittlich 7,9 g/dl in Gruppe 08/09
versus 8,5 g/dl in Gruppe 11/12, p = 0,566).

5.3.4 Verhaltnis FFP:EK

,Wird die Gerinnungstherapie bei Massivtransfusion durch die Gabe von FFP
durchgefuhrt, sollte ein Verhaltnis von FFP:EK im Bereich von 1:2 bis 1:1 angestrebt
werden*', so die GoR B-Empfehlung der S3-Leitlinie.

Die S3-Leitlinie geht in ihren Erlauterungen zu o.g. Empfehlung zunachst auf die
Nebenwirkungen einer FFP-Gabe ein. In Studien wird von Plasmadilution®®, akuten

Lungenschaden'®, TRALI'' ARDS'"2 erhdhtem Infektionsrisiko (schwere
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Pneumonien, Bakteriamien und Sepsis) und Uber das Auftreten neuer

intrazerebraler Hamatome mit erhéhter Sterblichkeit'® berichtet.
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Die Bundesarztekammer empfiehlt zur Prophylaxe und Behandlung einer
Koagulopathie unter anderem eine rasche FFP-Transfusion von initial 20 ml/kgKG.
Sie betont jedoch, dass es keine kontrolliert randomisierte Studien Uber die optimale
Dosis gibt.”

Weitere Studien werden von der S3-Leitlinie herangezogen, die auf das Verhaltnis
der einzelnen Blutkomponenten eingehen: Frisches, warmes Vollblut kann in
Extremsituationen vorteilhaft sein, auch wenn einzelne Blutkomponenten verfugbar
sind, so eine Studie des US-Feldlazaretts in Bagdad (2004-2005).'® Dente et al.
stellten eine Reduktion der Gerinnungsstorung und der Letalitat nach Transfusion
von EK, FFP und Thrombozytenkonzentraten im Verhaltnis 1:1:1 bei 73 zivilen
Patienten nach stumpfem Trauma fest."® In Computer- und in mathematischen
Modellen wird empfohlen, 1 bis 1,5 FFP pro EK zu transfundieren.'®”'%® Zahlreiche
retrospektive Studien sprechen fur ein hohes FFP:EK-Verhaltnis und werden in der
S3-Leitlinie aufgefiihrt.'*1°"1%9-""3 Eine von Kashuk et al. durchgefiihrte retrospektive
Studie an 133 massiv transfundierten zivilen Patienten zeigte die hochste
Uberlebensrate bei Patienten mit einem FFP:EK-Verhaltnis von 1:2 bis 1:3, wahrend
diese bei einem 1:1-Verhaltnis wieder sank.""

Snyder et al. stellten anhand von 134 massiv transfundierten Patienten ebenfalls
eine signifikant niedrigere Mortalitat bei hohem FFP:EK-Verhaltnis fest. Nicht mehr
nachweisbar war diese Signifikanz allerdings, als die Autoren den genauen Zeitpunkt
der FFP-Gabe innerhalb der ersten 24 Stunden berucksichtigten: ein moglicher
Survival-Bias konnte zu Grunde liegen (Patienten bekamen weniger FFP, weil sie

starben und nicht umgekehrt).""®

Als Massivtransfusion wurde in dieser Studie die Transfusion von = 10
Erythrozytenkonzentraten bis zum Erreichen der Intensivstation definiert.

In Gruppe 08/09 wurde dies viermal (2,4 %) durchgefuhrt. Dabei erhielten die
Polytraumatisierten im Mittel 18,7 EKs und 36,0 FFPs. Dies entspricht einem
Verhaltnis von FFP:EK =1 :0,5.

In den Jahren 2011 und 2012 kam es 12 Mal (6,9 %) zu einer Massivtransfusion.
Den Verunfallten wurden im Mittel 23,6 EKs und 25,7 FFPs verabreicht. Dies
entspricht FFP:EK =1 :0,9.

Hohere Fallzahlen in Gruppe 08/09 waren notig, um eine reprasentative Aussage

uber das FFP-EK-Verhaltnis in den Jahren vor Einfuhrung der S3-Leitlinie zu treffen.
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Ein hohes FFP-EK-Verhaltnis (1 : 0,9) ist in den Jahren 2011/2012 festzustellen.
Dies entspricht dem aktuellen Trend, auch wenn randomisiert-kontrollierte Studien
zum optimalen FFP:EK-Verhaltnis bei blutenden polytraumatisierten Patienten

fehlen.

5.3.5 Substitution von Fibrinogen

Bei Fibrinogen-Werten < 1,5 g/l sollte eine Substitution erfolgten, so die GoR B-
Empfehlung der S3-Leitlinie.™

Bereits 1995 stellte Hiippala et al. fest, dass Fibrinogen der am fruhestens
verbrauchte Gerinnungsfaktor ist und labortechnisch (Methode nach Clauss und
Messung des derived Fibrinogens) signifikant zu hoch bestimmt wird.'"® Die
Bundesarztekammer empfiehlt die Messung der Fibrinogen-Werte nach der Clauss-
Methode und Fibrinogen-Konzentrationen > 1,5 g/l, bei Z.n. Kolloid-Therapie > 2
g/1.%° Eine Volumentherapie mit kristalloiden und/oder kolloidalen Lésungen fiihre zu
einer Hamodilution und beeinflusse die Gerinnselbildung, so die Aussage einer
Studie an 30 Schweinen (Madjdpour et al., 2005)'", einer in-vitro-Studie (Fries et al,
2006)'"® sowie einer Studie an 66 orthopadischen Patienten (Mittermayr et al,
2007)""°, die in der Erlauterung der S3-Leitlinie aufgefiihrt werden. Eine Steigerung
der Fibrinogen-Werte nach Substitution konnte verzeichnet werden."'®'2%12" gStinger
et al. untersuchten retrospektiv 252 massivtransfundierte Soldaten und stellten fest,
dass ein hohes Fibrinogen:EK-Verhaltnis (> 1g Fibrinogen/5 EKs) signifikant mit
einer hdheren Uberlebensrate assoziiert war.'? Ein signifikant niedrigerer Bedarf an
Blutkomponenten (EK, FFP, TK) sowie ein niedrigerer Blutverlust war an 43 massiv
blutenden Patienten nach Fibrinogen-Gabe von Fenger-Eriksen et al. zu

verzeichnen.'??

Die Bestimmung der Fibrinogen-Werte erfolgte im UKR weder in den Jahren
2008/2009 noch 2011/2012 uUber eine Point-of-Care-Diagnostik wie ROTEM. Die
Fibrinogen-Werte waren somit nicht unmittelbar verfugbar und deshalb nicht
therapieentscheidend.

Ob Fibrinogen verabreicht wurde, wurde ab dem 01.01.2009 systematisch erfasst.
Sowohl vor als auch nach der Einfuhrung der S3-Leitlinie bekamen 100 % der
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Patienten mit Massivtransfusion (nesne = 4, ni112 = 12) Fibrinogen noch vor
Verlegung auf die Intensivstation intravends appliziert.

Betrachtet man alle in die Studie eingeschlossenen Patienten, so erhielten 22,0 % (n
= 18) der Polytraumatisierten aus Gruppe 08/09 und 25,9 % (n = 44) aus der
Vergleichsgruppe Fibrinogen vor ICU-Aufnahme. Damit sind keine signifikanten

Unterschiede in den Gruppen feststellbar.

5.3.6 Hemmung einer potentiellen (Hyper-)Fibrinolyse

Die Hemmung einer potentiellen (Hyper-)Fibrinolyse sollte immer vor der Gabe von
Fibrinogen erfolgen, und zwar mit Tranexamsaure (initial 2 g oder 1 g als

Aufsattigung Giber 10 Minuten + 1 g (iber 8 Stunden).™

Die zeitnahe Detektion einer Hyperfibrinolyse und die Therapieiberwachung nach
Gabe von Antifibrinolytika sind nur mittels ROTEM méglich®"'*, so die Erklarungen
der S3-Leitlinie. Erst nach Durchbrechen einer (vermuteten) Hyperfibrinolyse durch
Antifibrinolytika sei die Gabe von Fibrinogen indiziert.”>'* Die oben genannte Dosis
von Tranexamsdure wird ohne Nachweis einer Evidenz empfohlen.®"'?>2¢ Ein
Cochrane Review aus dem Jahr 2007, das 211 randomisiert kontrollierte Studien
einschloss, konnte ein relatives Risiko fur EK-Gabe nach Tranexamsaure von 0,61
feststellen. Dabei waren keine relevanten Nebenwirkungen des Antifibrinolytikums zu
verzeichnen.'”” Die CRASH-2-Studie, die 20.211 blutende Traumapatienten aus 274
Krankenhausern in 40 Landern einschloss, wurde als randomisierte doppelblinde
Studie durchgefuhrt. Die Patienten, die innerhalb von 8 Stunden posttraumatisch mit
Tranexamsaure (Loading dose von 1 g uber 10 Minuten und anschlie3end Infusion
von 1 g uber 8 Stunden) behandelt wurden, wiesen eine signifikant niedrigere
Gesamtsterblichkeit von 14,5 vs. 16,0 Prozent auf. Relevante Nebenwirkungen wie

Thrombembolien wurden nicht beobachtet.*®

Der Einsatz von Antifibrinolytika, z.B. Tranexamsaure, wurde ab dem 01.01.2009 in
unserer Studie systematisch erfasst. Somit konnten in Gruppe 08/09 in 49,7 % (n =
82) gultige Angaben gefunden werden, in Gruppe 11/12 in 98,3 % (n = 170) der

Falle.
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Der prozentuale Anteil der Polytraumatisierten, die im Schockraum Antifibrinolytika
erhielten, verdoppelte sich von 08/09 auf 11/12 nahezu (7,3 % vs. 14,1 %, p =
0,350).

Bei Patienten, die vor Erreichen der ICU 2 10 Erythrozytenkonzentrate erhielten
(nosio9 = 4, N11/12= 12), wurden Antifibrinolytika in Gruppe 08/09 in 50,0 % der Falle (n
= 2) nach Schockraumaufnahme und vor Erreichen der Intensivstation gegeben. In

Gruppe 11/12 waren es 75,0 % (n = 9) der Massivtransfundierten.

Die Empfehlung der S3-Leitlinie implementiert, dass auch eine potentielle
Hyperfibrinolyse — also nicht gesichert durch ROTEM — behandelt werden sollte. Dies
wurde in den Jahren 11/12 am UKR vermehrt umgesetzt. Da keine Point-of-Care-
Diagnostik mittels Thrombelastographie/-metrie verfugbar war, wurde die Indikation
zur Tranexamsaure-Gabe klinisch gestellt (massive Blutung). In der CRASH-2-Studie
verhielt es sich ebenso.*®

Ob die Patienten ggf. im praklinischen Setting Antifibrinolytika appliziert bekamen
(und deshalb ggf. im Schockraum nicht mehr), ist aus den dieser Arbeit zu Grunde

liegenden Daten nicht nachzuvollziehen.

5.3.7 Einsatz von PPSB

Bei fortbestehender schwerer Blutungsneigung empfiehlt die S3-Leitlinie die
Substitution von Gerinnungsfaktoren, darunter ggf. PPSB initial mit einer Dosis von
1.000-2.500 IE (25 IE/kgKG)."®

PPSB ist ein Prothrombinkonzentrat, das die Vitamin K-abhangigen
Gerinnungsfaktoren (I, VII, IX, X) enthalt. Die Bundesarztekammer rat zu einer
Dosierung von 20-25 IE/kgKG. Hauptindikation ist die Aufhebung der Wirkung von
Vitamin K-Antagonisten wie Marcumar. Dies sei durch zahlreiche Studien belegt und
werde von der Bundesarztekammer empfohlen, so die Autoren der S3-Leitlinie.'%%
Auch nach Transfusion von FFP konnte eine PPSB-Gabe indiziert sein. Der Grund
hierfur konne ein ausgepragter Mangel an Prothrombinkomplex bei Koagulopathie
aufgrund von Trauma, Verbrauch, Verlust und Dilution sein.®"'?® Am Schweinemodell

(n = 20) untersuchten Fries et al. den Blutverlust und die Sterblichkeit nach einer
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iatrogen herbeigefuhrten Dilatationskoagulopathie (6 % HAES 130/0,4) mit
anschlielendem standardisierten Leberschnitt: wahrend 80 % der Plazebogruppe
starb, Uberlebten nach Substitution von Fibrinogen und PPSB alle Tiere und erlitten

t.'°  Dickneite et al. konnten am

einen signifikant niedrigeren Blutverlus
Schweinemodell zeigen, dass die alleinige Gabe von PPSB eine signifikante
Verkurzung der Blutungszeit bei arterieller Blutung nach iatrogener Hamodilution
bewirkte. Bei venoOser Blutung stellte die Arbeitsgruppe darUber hinaus einen

t.%% In einem weiteren Schweinemodell

signifikant geringeren Blutverlust fes
verglichen Dickneite et al. die Effekte einer PPSB- und einer FFP-Gabe: PPSB fuhrte
bei den leicht hypothermen Schweinen mit HAES-induzierter Koagulopathie zu einer

Reduktion des Blutverlustes und der Zeit bis zur Blutstillung.""

Ab 2009 wurde der Einsatz von PPSB in der vorliegenden Studie systematisch
erfasst. Somit ergeben sich 82 gultige Angaben (49,7 %) fur Gruppe 08/09 und 170
(98,3 %) gultige Angaben fur Gruppe 11/12.

Untersucht man alle Polytraumatisierten, so erhielten 17,1 % (nosjo9 = 14) versus 10,6
% (n11/12= 18) Prothrombinkonzentrate im Zeitraum zwischen Schockraumaufnahme
und Erreichen der Intensivstation.

Bei Betrachtung der Patienten mit Massivtransfusion (nosjo9 = 4, N11/12 = 12) zeigt sich
ebenfalls eine prozentuale Abnahme des PPSB-Einsatzes: Vitamin-K-abhangige
Gerinnungsfaktoren kamen 2009 in 75,0 % (n = 3) zum Einsatz, 2011/2012 in 66,7 %
(n=8).

Eine Signifikanz kann dabei nicht festgestellt werden. Es ist beispielsweise moglich,
dass in den Jahren 11/12 die Inzidenz der polytraumatisierten marcumarisierten
Patienten niedriger lag. Zudem ist die Anzahl der massivtransfundierten Patienten in
den Gruppen zu gering, als dass allgemeingultige Aussagen getroffen werden

konnten.

5.3.8 Substitution von Thrombozyten

Die Autoren der S3-Leitlinie empfehlen, die Thrombozytenkonzentration bei
transfusionspflichtigen Blutungen bei 100.000/ul zu halten.™
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In ihren AusfiUhrungen zu o.g. Empfehlung greifen die Autoren auf die
Querschnittsleitlinien der Bundesarztekammer zur Therapie mit Blutkomponenten
und Plasmaderivaten zuruck: Bei ,massiven und bedrohlichen Blutungen zur

“95 sowie bei

Prophylaxe einer Verlustkoagulopathie bei < 100.000 Thrombozyten/ul
Jtransfusionspflichtigen Blutungen bei < 100.000 Thrombozyten/ul*®® ist die
Thrombozytentransfusion indiziert.*> Holcomb et al. fanden in einer retrospektiven
Multicenterstudie an 466 zivilen Patienten ein signifikant hoheres 30-Tage-Uberleben
bei einem TK:EK-Verhaltnis = 1:2 (40,1 % vs. 59,9 %)."'? Perkins et al. zeigten
anhand von 694 massiv transfundierten Soldaten, dass ein hohes Verhaltnis (> 1:8)
von Apherese-Thrombozytenkonzentraten:Erythrozytenkonzentraten ein signifikant
hoheres 24-Stunden- und 30-Tage-Uberleben zur Folge hatte.? Dente et al. fiihrten
eine prospektive Studie an 73 massiv transfundierten Patienten mit einem Verhaltnis
von EK:FFP:TK 1:1:1 durch und verglichen das Uberleben mit 84 Patienten vor
EinfGhrung eines Massivtransfusionsprotokolls. Sie stellten bei einem EK:FFP:TK-
Verhaltnis von 1:1:1 eine signifikante Reduktion der frihen Koagulopathie, der 24-
Stunden-Letalitat (17 % vs. 36 %) und bei stumpfem Trauma auch der 30-Tage-
Letalitit (34 % vs. 55 %) fest.'® Als letztes wird in der S3-Leitlinie eine
Multicenterstudie von Zink et al. an 466 massiv transfundierten Traumapatienten
vorgestellt: Die fruihe Anwendung von hoheren FFP:EK- und TK:EK-Ratios (= 1:1 vs.
1:1 bis 1:4 vs. < 1:4) fuhrte zu einer signifikant niedrigeren 6-Stunden- (3,2 % vs.
19 % vs. 22,8 %) und Krankenhaus-Mortalitat (43,7 % vs. 46,8 % vs. 27,4 %) und
reduzierte den Bedarf an Erythrozytenkonzentraten."*?

Am UKR lassen sich retrospektiv bei 156 Patienten in Gruppe 08/09 (94,5 %) und bei
153 Patienten in Gruppe 11/12 (88,4 %) Angaben sowohl zur Thrombozytenzahl/pl
bei Schockraumaufnahme als auch zur Gabe von Thrombozytenkonzentraten (TK)
finden.

0,0 % (nosiog = 0) vs. 57,1 % (n11/12 = 4) der Patienten, die bei Schockraumaufnahme
eine Thrombozytenanzahl < 100.000/ul aufwiesen (nogio9 = 15, nq1112 = 7), bekamen
Thrombozytenkonzentrate transfundiert.

Bei Patienten mit einer initialen Thrombozytenzahl < 100.000/pyl wurden somit in
Gruppe 11/12 signifikant mehr Thrombozytenkonzentrate verabreicht als in Gruppe
08/09 (p < 0,001). Hohere Fallzahlen sind notig, um dieses Ergebnis zu

unterstreichen.
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5.3.9 Einsatz von rekombinantem Faktor Vila

In Einzelfallen und bei Erfolglosigkeit aller anderen Therapieoptionen kann
rekombinanter Faktor Vlla (rFVIla) mit einer Dosierung von 90 pg/kgkG angewendet
werden, so die S3-Leitlinie.™

Die Voraussetzungen fur den Einsatz von rFVIla werden von der S3-Leitlinie naher
erlautert: Fibrinogen = 1 g/dl, ionisiertes Kalzium = 0,9 mmol/l, Ausschluss einer
Hyperfibrinolyse oder eines Heparineffekts, Hb = 7 g/dl, Thrombos = 50.000/pl
(besser: = 100.000/pl), Kérpertemperatur = 34 °C, pH = 7,20."

Rekombinanter Faktor Vlla induziert einen ,thrombin burst®. Dies fuhrt zur Bildung
eines sehr stabilen Fibringerinnsels. Thrombembolische Ereignisse sind als
Nebenwirkung vor allem im Off-Label Use, wie er bei der Behandlung von

traumatisch bedingten Blutungen vorliegt, gefiirchtet.?*>'*

In ihren Erlauterungen zu o.g. Empfehlung werden u.a. in der S3-Leitlinie einige
Studien aufgefuhrt, die sich mit den Themen Transfusionsbedarf, Letalitat,
Nebenwirkungen und Dosierung von rFVlla befassen:

Einen reduzierten EK-Verbrauch stellte Perkins et al. bei friher Anwendung von
rEVlla retrospektiv im militarischen Setting mit 90 % penetrierenden Traumen fest (n
= 117)."*® Auch bei stumpfen Traumata zeigte sich ein signifikant niedrigerer EK-
Verbrauch in einer prospektiven randomisierten Studie von Boffard et al. an 301
Patienten.”*® Eine Cochrane Metaanalyse von Stanworth et al., die 13 doppelblinde
randomisierte Studien einschloss, zeigte einen Trend zu geringerem EK-Verbrauch
bei Patienten, die eine prophylaktische Gabe von rFVila erhielten.”*” Hsia et al.
notierten nach Analyse von 22 randomisiert kontrollierten Studien einen geringeren
EK-Bedarf nach Applikation von 90 ug/kgkG.'®

Eine signifikant niedrigere Letalitat innerhalb von 24 Stunden und 30 Tagen nach
Trauma zeigt eine militarische Studie (n = 124) von Spinella et al..” In der bereits
erwahnten Metaanalyse von Stanworth et al. war ein Trend zu geringerer Letalitat
nach therapeutischer Anwendung von rekombinantem aktivierten Faktor VII
erkennbar.”™” Auch Hsia et al. kamen zu dem Schluss, dass rFVlla in therapeutischer
Dosierung die Letalitat reduzieren kénnte.'®® Es existiert bis dato keine einzige Level

I-Studie, die eine signifikante Reduktion der Mortalitat durch Anwendung von rFVlla

125



Diskussion

feststellen konnte.’*® Eine internationale Phase llI-Studie wurde in der Vergangenheit
vorzeitig abgebrochen: Es zeigte sich nicht die erwartete Reduktion der Mortalitat bei
Traumapatienten durch rFVila.'’!

In zwei der genannten Studien wird von gehauftem Auftreten von Thrombembolien
berichtet: Die Inzidenz von arteriellen thrombembolischen Ereignissen war in der
Studie von Hsia et al. erhoht.”®® Dieser Trend zeigte sich sowohl nach
therapeutischer als auch nach prophylaktischer Gabe von rFVlla in der Metaanalyse
von Stanworth.”” Boffard et al. hingegen konnten in ihrer prospektiven Studie keine
Haufung von Thrombembolien feststellen."®

Weit verbreitet sei die Standarddosierung fur den Off-Label Use von 90 pg/kgKG, so
die S3-Leitlinie. Allerdings bleibe die optimale Dosis weiterhin unklar. Es existiere
lediglich eine prospektive Studie von Boffard et al. mit einer Gesamtdosis von 400
Mg/kgKG. Aus dieser entstand eine Level-I-Empfehlung fur die Anwendung bei
stumpfen Traumata.'?126:1%

Letztlich stellt die S3-Leitlinie klar, dass der Einsatz von rekombinantem Faktor Vlla
weiterhin umstritten bleibt und empfiehlt dessen Verwendung erst nach Ausschopfen

aller anderen Therapieoptionen.

In den Jahren 08/09 kam rFVlla nicht zum Einsatz (0,0 %). In den Jahren 2011
einmal, 2012 zweimal (1,7 %). Bei 66,6 % (n = 2) der Falle aus Gruppe 11/12
handelte es sich um ein stumpfes Trauma, bei einem Drittel (n = 1) um ein
penetrierendes Trauma. Alle Patienten (n = 3), die rFVlla erhalten haben, haben
aullerdem EKs, FFPs, TKs, Antifibrinolytika, Fibrinogen und PPSB erhalten. Eine
Warmtouch-Therapie in Schockraumphase 1 kam bei keinem der Patienten zum
Einsatz. Werte fur Fibrinogen, ionisiertes Kalzium und Hyperfibrinolyse/Heparineffekt
wurden in dieser Studie nicht erhoben.

Diese Zahlen lassen darauf schlie3en, dass rFVIla am UKR lediglich in Einzelfallen
angewandt wurde und dass alle anderen Therapieoptionen vor der Applikation von

rFVlla ausgenutzt wurden.
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5.3.10 Hypothermie

Bzgl. der Korpertemperatur des Patienten wird empfohlen, eine Auskuhlung zu
vermeiden und zu therapieren (GoR B). Die Korperkerntemperatur sollte =2 34 °C

betragen.

Die Autoren der S3-Leitlinie erlautern hierzu, dass eine Korperkerntemperatur < 34
°C die primare und sekunddre Hamostase in erheblichem MafRe beeinflusse.'*°
Deshalb sollen ausschlieBlich vorgewarmte Infusionen verwendet werden. Ab
Schockraum-Aufnahme ist die Volumentherapie nur mittels Infusionswarmer mit
einer Infusionstemperatur von 40-42 °C durchzufiihren.'?'** Mitgebrachte Infusionen
sollen ausgetauscht werden. Weitere aktive (Warmematten, -strahler,
HeiRluftgeblase) und passive (Ausziehen nasser Kleidung, Isolierfolien, Decken)
MaRnahmen der Erwarmung sind zu ergreifen.’® Randomisiert-kontrollierte Studien

an Traumapatienten zur Auswirkung von Hypothermie fehlen jedoch.

Betrachtet man die in die Studie eingeschlossenen Polytraumatisierten, so liegen bei
87,3 % (nosioo = 144) und bei 79,2 % (n1112 = 137) Daten zur Korpertemperatur bei
Schockraumaufnahme vor.

Betrachtet man nur die Patienten, bei denen valide Korpertemperatur-Werte sowohl
fur Schockraum- als auch ICU-Aufnahme vorliegen, so ergibt sich ein Prozentsatz
von 74,5 % (nosioo = 123) versus 68,2 % (n11/12= 118). Fur Gruppe 08/09 liel3 sich der
Mittelwert der Korpertemperatur bei Schockraumaufnahme auf 35,9 °C festlegen, der
bis zur ICU-Aufnahme auf 36,1 °C angehoben werden konnte. In Gruppe 11/12
wurde die initiale Korpertemperatur von 36,1 °C bis zur ICU-Aufnahme gehalten.

Die Warmtouch-Therapie (Warmegeblase) wurde ab dem 01.01.2009 dokumentiert.
Bei 43,6 % (nosioo = 72) und 97,7 % (n1112= 169) der Polytraumatisierten konnten in
der Datendatei valide Angaben gefunden werden.

Sie war wahrend Schockraumphase 1 (also vor Beginn der CT-Diagnostik) im
Gruppenvergleich signifikant rucklaufig (p < 0,001): Wahrend 08/09 in 16,7 % (n =
12) diese aufwarmende Mallnahme angewandt wurde, waren es in den
Vergleichsjahren 11/12 nur noch 4,1 % (n = 7). Da jedoch die Korpertemperatur bei

ICU-Aufnahme mit 36,1 °C in beiden Gruppen im normothermen Bereich liegt, wurde
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das von der S3-Leitlinie vorgegebene Ziel, eine Auskihlung zu vermeiden und zu

therapieren, erreicht.

Mit einer Korpertemperatur < 34 °C waren 8,1 % (nosjoo = 10) und 8,5 % (n11/12= 10)
der Eingelieferten bei Schockraumaufnahme unterkthlt. Anzumerken ist hierbei,
dass die S3-Leitlinie hier einen ungenauen Grenzwert fur die Definition von
Hypothermie angibt: einerseits soll die Korperkerntemperatur = 34°C betragen,
andererseits wird in den Erlauterungen davon gesprochen, dass Korpertemperaturen
< 34 °C die Gerinnung negativ beeinflusse.”® Wie Patienten mit einer
Korpertemperatur von 34,0 °C einzugruppieren sind, bleibt unklar. Da das
Eigenkollektiv weder in Gruppe 08/09 noch in Gruppe 11/12 Patienten mit einer
Korperkerntemperatur von 34,0 °C enthalt, ist die Einteilung in hypotherm und
normotherm im Eigenkollektiv eindeutig.

Die mittlere Korpertemperatur der als hypotherm definierten Polytraumatisierten
betrug 33,0 °C vs. 33,5 °C und wurde bis zur ICU-Aufnahme auf 34,8 °C vs. 34,1 °C
angehoben (08/09 vs. 11/12).

Im Jahr 2009 wurde bei keinem (0,0 %) der hypothermen Patienten in
Schockraumphase 1 ein Warmegeblase eingesetzt. Einen Polytraumatisierten (10,0
%) versorgte man in den Vergleichsjahren 11/12 mit einer Warm Touch-Therapie in
Schockraumphase 1. Zu der Frage, ob eine Warmtouch-Therapie in

Schockraumphase 2 stattfand, stehen keine Daten zur Verfugung.

Der ISS betrug in Gruppe 08/09 bei hypothermen Patienten im Mittel 43,9 und lag
damit signifikant hoher als bei normothermen Patienten mit einem durchschnittlichen
ISS von 29,4 (p = 0,004). In Gruppe 11/12 lagen die ISS-Werte bei 42,2 (hypotherm)
versus 29,5 (normotherm), p = 0,006.

Bei initial hypothermen Patienten ware es denkbar, dass in Schockraumphase 1 zu
Gunsten der diagnostischen Schnelligkeit (Zeit zwischen SR-Aufnahme und CT-
Beginn) auf eine Warmtouch-Therapie verzichtet wurde. Die Statistik bestatigt diese
Hypothese nicht: Die Versorgung hypothermer Patienten bis zur CT-Diagnostik nahm
in Gruppe 08/09 2,9 Minuten mehr Zeit in Anspruch als bei normothermen Patienten
(28,3 vs. 25,4 Minuten, p = 0,668). Gruppe 11/12 weist bei hypothermen Patienten
eine um 1,6 Minuten kurzere (24,0 vs. 25,6 Minuten) Versorgung auf, p = 0,990.
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Denkbar ware auch, dass sich die Versorgung der hypothermen (und damit
signifikant schwerer polytraumatisierten) Patienten zunachst auf die Stabilisierung
der Vitalfunktionen konzentrierte und die Korpertemperatur erst spat in der
Schockraumphase 1 gemessen wurde, so dass keine Zeit mehr fur den Einsatz

eines Warmtouch vor der CT-Diagnostik blieb.

Abgesehen von der Anwendung von Warmegeblasen spricht die S3-Leitlinie eine
Empfehlung fur die Verwendung vorgewarmter Infusionslosungen aus. Es war im

Untersuchungszeitraum Usus am UKR, vorgewarmte Infusionen zu verwenden.

Die von der S3-Leitlinie empfohlene thermoneutrale Raumtemperatur (28-29°C) im
Schockraum bei diagnostischen MalRnahmen und im OP ist am UKR nicht gangig.
Die Raumtemperatur betragt in der Regel zwischen 20 und 22°C im Schockraum.
Genauere Daten hieruber wurden im Zeitraum 01.01.2008 bis 31.12.2012 nicht
erhoben. Eine konsequente Uberprifung und gegebenenfalls Optimierung der

Raumtemperatur ist im Sinne der S3-Leitlinie anzustreben.

Zusammenfassend lasst sich feststellen, dass optimierende MalRnahmen zur aktiven
Erwarmung (Warmegeblase, vorgewarmte Infusionen, thermoneutrale
Raumtemperatur) am UKR wunschenswert waren, wenn auch bis dato die

Verhinderung der Auskuhlung von Polytraumatisierten erfolgreich war.

5.3.11 Azidose

Eine GoR B-Empfehlung wird bezlglich der Azidamie ausgesprochen: Sie sollte
vermieden und durch eine geeignete Schocktherapie behandelt werden. Dabei sind

pH-Werte = 7,2 anzustreben.™

Eine Azidose (pH < 7,20) hat einen deutlich negativen Effekt auf die

Gerinnung. 39144

Hauptursache fur eine Azidose sei eine verminderte
Gewebeperfusion und so lange diese bestehen bleibe, bleibe auch die Azidose
bestehen, so die S3-Leitlinie. Dabei gilt es, Faktoren zu vermeiden, die eine Azidose
verstarken kdénnen (Hypoventilation, NaCl-Infusion, Gabe von alten EKs).'%67/14°

Martini et al. induzierten 2006 via HCI-Infusion eine Azidamie (pH = 7,10) am
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Schweinemodell (n = 12). Die konsekutive Koagulopathie konnte auch nach
Normalisierung des pH durch Bikarbonat-Gabe nicht behoben werden.'®

Daneben ist auch der Base Excess (BE) ein prognostischer Marker flr
posttraumatische Komplikationen und Tod.'®® Er hat ebenso wie der pH-Wert

Auswirkungen auf die Gerinnung.'0:30:34126.147

Was genau die Autoren der S3-Leitlinie unter einer ,geeigneten Schocktherapie*'°

bei azidotischen Patienten verstehen, bleibt offen.

In Gruppe 08/09 lag der pH-Mittelwert bei Schockraumaufnahme bei 7,28 (n = 146).
In der Vergleichsgruppe ist dieser bei 7,27 (n = 153) festzustellen.

15,7 % (Nogine = 23) vs. 16,3 % (n1112 = 25) der Patienten mit bekanntem pH-Wert bei
Schockraumaufnahme wiesen eine Azidamie (pH < 7,20) auf. Die mittleren pH-Werte
dieser Patienten berechnen sich auf 7,09 fur Gruppe 08/09 und 7,03 fur Gruppe
11/12 und waren damit signifikant unterschiedlich (p = 0,038).

Patienten aus Gruppe 08/09 wurden im Mittel 2.173 ml zwischen Schockraum- und
ICU-Aufnahme infundiert. In der Vergleichsgruppe waren es 2.332 ml. Damit ergeben
sich keine signifikanten Unterschiede in der Volumentherapie bei azidotischen
Patienten.

Die hier angegebenen Volumina wurden bei den Patienten, die vom Schockraum aus
direkt auf ICU verlegt wurden, von den Erhebungsteams wie folgt ermittelt: die
wahrend der Schockraumphase vollstandig infundierten Infusionslésungen und das
bereits infundierte Volumen der zum Zeitpunkt der ICU-Verlegung laufenden Infusion
(also ein Schatzwert) wurden addiert. Schatzungenauigkeiten wurden dabei in Kauf
genommen.

Gingen die Patienten nach der Schockraumversorgung direkt in den OP, so wurden
die Volumina retrospektiv anhand der Schockraum- und OP-Protokolle ermittelt (die
Erhebungsteams waren nur wahrend der Schockraumphase anwesend). Bei diesen
Patienten wurde die Infusionsmenge etwas hoher angegeben als sie tatsachlich war,
weil die zum Zeitpunkt der ICU-Verlegung laufende Infusion komplett dazu berechnet
wurde.

Dies wurde bei allen in dieser Arbeit aufgefuhrten Volumina, die sich auf den

Zeitraum zwischen Schockraum- und ICU-Aufnahme beziehen, so gehandhabt.
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Da im Untersuchungszeitraum keine pH-Werte bei ICU-Aufnahme dokumentiert
wurden, wohl aber die Base Excess-Werte, wurden in dieser Studie diese
herangezogen, um Effekte der Volumentherapie darzustellen: In Gruppe 08/09 stieg
der initial gemessene BE-Wert bei azidotischen Patienten (pH < 7,20) von -9,9 auf -
4,9 zwischen Schockraum- und ICU-Aufnahme (n = 16). In den Jahren 11/12 wurde
der initiale BE von -12,2 auf -4,1 angehoben (n = 18). Dabei wurden nur Patienten
berucksichtigt, die langer als 1 Stunde nach Schockraumaufnahme Uberlebten.
Anhand dieser Ergebnisse wird deutlich, dass eine Besserung der BE-Werte bis zur
ICU-Aufnahme erreicht wurde. Inwieweit dies Einfluss auf Gerinnungsparameter
hatte, bleibt offen.

Es ist zu vermuten, dass die bei Schockraum-Aufnahme gemessenen pH-
Mittelwerts-Unterschiede bei initial azidotischen Patienten zwar signifikant, aber —

betrachtet man die BE-Werte — wenig relevant waren.

131



Diskussion

5.4 Klinikverlauf und Outcome

5.4.1 Klinikverlauf

5.4.1.1 Gesamtverweildauer

Die mittlere Gesamtverweildauer der polytraumatisierten Patienten lag in den Jahren
08/09 bei 20,8 Tagen, wahrend der Krankenhausaufenthalt in den Jahren 11/12
durchschnittlich 18,9 Tage betrug (p = 0,905).

Analysiert man die Krankenhausverweildauer der Uberlebenden (nogos = 137, Nq1/12 =
146), so zeigen sich 23,6 versus 21,3 Tage (08/09 vs. 11/12).

Die  durchschnittiche  Krankenhausliegedauer im  Patientenkollektiv ~ des
TraumaRegisters der DGU lag in den Jahren 2008 bei 21,9 Tagen®, 2009 bei 21,5
Tagen51, 2011 bei 17,2 Tagen52 und im Jahr 2012 blieben die Patienten

durchschnittlich 16,2 Tage® stationar.

Somit war der Klinikaufenthalt des Studienkollektivs am UKR fur die Jahre 08/09 im
Schnitt um einen Tag kurzer, in den Jahren 11/12 dauerte er 2 bis 2,5 Tage langer
als die im TR-DGU erfassten Patienten.

Dies konnte darin begrindet liegen, dass die Verletzungsschwere der in die Studie
eingeschlossenen Patienten und der TR-DGU-Patienten differiert: der ISS war bei
den in diese Studie eingeschlossenen Patienten (UKR) in den Jahren 08/09 um circa
8 hoher (31,6 vs. 23,2), in den Jahren 11/12 um etwa 13 (30,7 vs. 17,7). Trotzdem
war die Liegezeit am UKR in den Jahren 08/09 um durchschnittlich einen Tag kurzer,

und in den Jahren 11/12 lediglich um 2 bis 2,5 Tage langer.

Mutschler et al. geben eine Krankenhausverweildauer von 18,3 Tagen (Klasse I, kein
Schock, ISS 19,1), 23,6 Tage (Klasse Il, milder Schock, ISS 24,0), 24,7 Tagen
(Klasse Ill, moderater Schock, ISS 29,5) und 20,1 Tagen (Klasse IV, schwerer
Schock, 1SS 36,7) an.®® Das Eigenkollektiv entspricht — legt man die
durchschnittlichen 1SS-Werte zu Grunde — am ehesten Klasse lll. Damit war die
Krankenhausverweildauer im Eigenkollektiv kurzer als bei Mutschler et al.. Jedoch

gilt zu beachten, dass Mutschler et al. alle Daten zwischen 2002 und 2010
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auswerteten — wirde man nur die Jahre 2008 und 2009 bei Mutschler betrachten,

ware die Liegedauer vermutlich auch kurzer.

Die Gesamtverweildauer im Krankenhaus wurde in Studien von Timm et al.,
Wafaisade et al., Peiniger et al., Rugeri et al. und in der CRASH-2 Studie nicht

angegeben.**™°

5.4.1.2 ICU-Liegedauer

93,3 % (n = 154) vs. 96,0 % (n = 166) der Patienten im Studienkollektiv wurden in
den Jahren 08/09 und 11/12 intensivmedizinisch behandelt. Die Polytraumatisierten
lagen im Schnitt 11,2 Tage vs. 11,1 Tage auf Intensivstation (p = 0,644).

Betrachtet man lediglich die Uberlebenden Patienten (noging = 137, n1112 = 146), so
wurden im Jahr 08/09 98,5 % (n = 135) der Polytraumatisierten intensivmedizinisch
behandelt, und zwar im Schnitt dber 12,2 Tage. Fur die Vergleichsgruppe 11/12
ergibt sich ein Prozentsatz von 99,3 fur die Rate an ICU-Aufnahmen. Die mittlere

ICU-Liegedauer war mit 11,6 Tagen etwas kurzer.

In den Jahresberichten des TR-DGU lagen die mittleren Behandlungszeiten auf
Intensivstation bei 10,2 Tagen (2008)°, 9,3 Tagen (2009)°", 7,5 Tagen (2011)°? und
bei 6,8 Tagen (2012)°°,

Die langere ICU-Liegedauer im Eigenkollektiv begrindet sich vermutlich durch die
hohere Verletzungsschwere (abgebildet durch den ISS) der in die Studie

eingeschlossenen Patienten (siehe Gesamtverweildauer).

Die mittlere Dauer des Intensivaufenthalts lag bei Mutschler et al. bei 7,8 Tagen
(Klasse 1), 11,3 Tagen (Klasse Il), 13,9 Tagen (Klasse Ill) und 12,8 Tagen (Klasse
IV).?2% Das Patientenkollektiv in Klasse Il entspricht von der Verletzungsschwere am
ehesten dem Eigenkollektiv. Damit war die Liegedauer auf ICU in beiden Gruppen
etwas kurzer. Jedoch gilt zu beachten, dass Mutschler et al. alle Daten zwischen
2002 und 2010 auswerteten — wurde man nur die Jahre 2008 und 2009 bei Mutschler

betrachten, ware die Liegedauer vermutlich auch kurzer.
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Die ICU-Liegedauer war nicht Endpunkt der Studien von Timm et al., Wafaisade et
al., Peiniger et al., Rugeri et al. und wird auch in der CRASH-2 Studie nicht

erwahnt.*4°

5.4.1.3 Beatmungsdauer

78,2 % (n = 129) der Patienten waren in Gruppe 08/09 intubiert, und zwar im Schnitt
8,5 Tage. Die Polytraumatisierten aus Gruppe 11/12 waren in 74,0 % (n = 128)
beatmet mit einer durchschnittlichen Beatmungsdauer von 8,2 Tagen (p = 0,727).
Nimmt man die im Krankenhaus verstorbenen Patienten aus der Berechnung der
Beatmungsdauer heraus, waren die Uberlebenden im Schnitt 7,6 versus 6,3 Tage
intubiert.

Die Beatmungsdauer der im TraumaRegister der DGU erfassten Patienten war Uber
den Beobachtungszeitraum rucklaufig: 8,7 — 8,0 — 3,6 — 3,3 Tage (2008, 2009, 2011,
2012).%0-%3

Somit war das Eigenkollektiv am UKR in den Jahren 08/09 in etwa gleich lange
beatmet wie die im TraumaRegister der DGU zu diesem Zeitpunkt erfassten
Patienten. In den Jahren 2011 und 2012 jedoch verkurzte sich die Beatmungsdauer
der TraumaRegister-Patienten auf bis zu 3,3 Tage, wahrend die Patienten im
Studienkollektiv weiterhin durchschnittlich 8,2 Tage intubiert blieben. Dies konnte
zwei Grunde haben: Zum einen waren die TR-DGU-Patienten mit einem mittleren
ISS von 17,0 (2012) weniger schwer verletzt als die in die Studie eingeschlossenen
Patienten (ISS11/12 30,7). Zum anderen war gerade die Thoraxregion in Gruppe 11/12
signifikant schwerer von Verletzungen betroffen als in Gruppe 08/09 (AlS1112= 2,85;
AlSos00 = 2,25; p = 0,002). Trotzdem blieb die durchschnittliche Beatmungsdauer in

den Gruppen in etwa gleich.

Die Patienten von Muschler et al. waren im Schnitt 4,8 — 7,7 — 9,9 — 10,1 Tage
(Klasse | bis Klasse 1V) intubiert. Die Patienten in Klasse Il waren bei
vergleichbarem ISS im Mittel 9,9 Tage intubiert und hatten mit 29,5 einen ahnlichen
durchschnittlichen 1SS wie im Eigenkollektiv.?® Damit waren die Patienten am UKR
also um etwa 1,5 bis 2 Tage kurzer beatmet gewesen. Allerdings waren bei

Mutschler et al. Patienten ab 2002 inkludiert. Ein besserer Vergleich ware maoglich,
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wenn von Mutschler nur die Beatmungszeiten der Patienten aus 2008 und 2009

analysiert wurden.

Peiniger et al. verglichen die Intubationsraten zwischen Patienten mit leichtem
Schock (definiert als BE -2 bis -6) und schwerem Schock (BE < -6): 93,8 % versus
96,5 % der Patienten waren wahrend der Schockraumversorgung intubiert. Die
Intubationsraten liegen damit um circa 20 % hoher als im Eigenkollektiv. Ein direkter
Vergleich ist jedoch schlecht moglich, da die von Peiniger et al. eingeschlossenen
Patienten schwerer verletzt waren (durchschnittl. ISS: 35,1) und eine Koagulopathie
(Quick = 70 %) aufwiesen. Angaben Uber die Beatmungsdauer liegen bei Peiniger et

al. nicht vor.*’

Die Intubationsraten und die Beatmungsdauer wurden in den Studien von Wafaisade
et al., Rugeri et al., Timm et al. und in der CRASH 2-Studie nicht analysiert.*>4¢48:49

5.4.2 Outcome

5.4.2.1 Letalitat im Krankenhaus

Die Gesamtsterblichkeit betrug bei den in die Studie eingeschlossenen
Polytraumatisierten (nogio9 = 165, nq1112 = 173) 17,0 % (nosoe = 28) versus 15,6 %
(n1112 = 27). Sie war damit leicht rucklaufig, wenn auch ohne Signifikanz.

Die anhand des RISC-Scores prognostizierte Letalitat war in den Gruppen ahnlich
hoch: 22,1 (Gruppe 08/09) und 22,2 (Gruppe 11/12). Dazu konnten in Gruppe 08/09
98,2 % der Patienten (n = 162) und in Gruppe 11/12 97,7 % der Patienten (n = 171)
herangezogen werden. Die tatsachliche Sterblichkeit bei den Patienten, bei denen
gultige Werte fur den RISC-Score vorlagen, war leicht rucklaufig: Starben 08/09 noch
16,0 % der Polytraumatisierten am UKR, waren es 11/12 noch 15,2 %.

Die tatsachliche Letalitat war am Universitatsklinikum Regensburg also niedriger als
die erwartete. Dies spiegelt sich auch in der Standardisierten Mortalitatsrate wider:
sie betrug 0,72 (08/09) versus 0,68 (11/12).

Die Jahresberichte 2009, 2010, 2012 und 2013 des TraumaRegisters der DGU
geben fur die Jahre 2008, 2009, 2011 und 2012 eine Gesamtletalitat von 13,5 %,
13,2 %, 10,3 % und 10,0 % an.’> Die Gesamtletalitdt der TraumaRegister-
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Patienten scheint mit den Patienten des Eigenkollektivs aufgrund unterschiedlicher

Verletzungsschwere (gemessen am ISS) nicht unmittelbar vergleichbar.

Eine im Jahr 2014 veroffentlichte retrospektive Studie von Timm et al. vergleicht das
Rettungssystem  zwischen  Deutschland und den  Niederlanden. Die
Einschlusskriterien waren: Alter 16-80, ISS = 16, primare Behandlung in einem Level
[-Traumazentrum im Zeitraum 2009 bis 2012 sowie einige Angaben zur praklinischen
Rettungsmodus. 11.020 Patienten aus dem Deutschen TraumaRegister (TR-DGU)
wurden eingeschlossen. Die Mittelwerte des deutschen Kollektivs betrugen fur Alter
45,8 Jahre, fur mannliches Geschlecht 74,9 %, fur stumpfe Traumaart 95,6 % und
ISS 28,6. Die Autoren stellten eine Krankenhausmortalitat von 17,0 % in Deutschland
und 20,7 % in den Niederlanden fest.*

TR-DGU-Patienten aus der Studie von Timm et al., die in samtlichen Kriterien mit
dem Eigenkollektiv vergleichbar sind, weisen demnach eine gleich hohe
Krankenhausletalitat wie in Gruppe 08/09 auf. In Gruppe 11/12 ist die Letalitat der
UKR-Patienten sogar um 1,4 % (das entsprache 154 Menschenleben bei 11.020
Patienten) niedriger als das Gesamtkollektiv der deutschen Level I-Traumazentren.
Dies spricht fur eine hohe Qualitdat der Versorgung Schwerstverletzter am

Universitatsklinikum Regensburg.

Eine retrospektive Studie an 4.673 Traumapatienten in einem koreanischen
regionalen Traumazentrum kam fur den Zeitraum zwischen 01.01.2010 und
31.12.2012 auf eine Gesamtmortalitat von 5,6 %. Der mittlere ISS der Uberlebenden
(n =4.547) wird mit 13,3 angegeben, der der Verstorbenen (n = 267) mit 23,8. Damit
durfte der durchschnittliche ISS aller in die Studie eingeschlossenen Patienten

deutlich unter 16 liegen und die niedrige koreanische Gesamtmortalitat erklaren.'*®

Wafaisade et al. konnten in ihrer Multicenter-Studie im Zeitraum 2002 bis 2009 keine
Senkung der Mortalitat in Deutschland durch aggressiveres Gerinnungsmanagement
beobachten. Sie betrug circa 40 % fur Patienten, deren ISS durchschnittlich
zwischen 34 und 39 lag und die zwischen Schockraum- und ICU-Aufnahme
mindestens 5 Erythrozytenkonzentrate verabreicht bekamen.*® Betrachtet man im
Eigenkollektiv nur die Patienten, die ebenfalls =2 5 EKs zwischen SR- und ICU-

Aufnahme erhielten (nosoo = 17, n1112 = 19), ergibt sich eine Krankenhaussterblichkeit
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von 47,1 % (nog/og = 8) und 36,8 % (n11/12 = 7). Die 1SS-Mittelwerte Iiegen jedoch
hoher als bei Wafaisade et al.: 41,4 (08/09) und 44,7 (11/12).

Mutschler et al. geben Letalitatsraten von 7,4 (kein Schock, Klasse 1), 12,4 (milder
Schock, Klasse Il), 23,9 (moderater Schock, Klasse Ill) und 51,5 (schwerer Schock,
Klasse IV) Prozent an.?® Das Studienkollektv am UKR wirde mit einem
durchschnittlichen BE von -5,2 (08/09) und -3,4 (11/12) in Klasse Il fallen, ist aber
hinsichtlich des durchschnittlichen ISS (31,6 in 08/09 und 30,7 in 11/12) mit Klasse IlI
vergleichbarer. Die Krankenhausmortalitatsraten des UKR-Studienkollektivs liegen
mit 17,0 und 15,6 zwischen denen in Klasse |l und Klasse |ll bei Mutschler et al..

Probst et al. veroffentlichten 2009 eine Studie, die sich mit 30 Jahre
Polytraumaversorgung beschaftigte und 4.849 Patienten einschloss, die in den
Jahren 1975-1984, 1985-1994 und 1995-2004 primar an der Hannover Medical
School behandelt wurden (oder innerhalb von 24 Stunden zuverlegt wurden). Der
mittlere 1SS betrug 33,2 vs. 33,5 vs. 31,4 und zeigte damit keine signifikanten
Unterschiede. Die Mortalitat sank im untersuchten Zeitraum von 1975 bis 2004 von
37 % auf 18 % (p = 0,01)."*° Eine Mortalitat im eigenen Studienkollektiv von 17,0 %
in den Jahren 08/09, die weiter auf 15,6 % in den Jahren 11/12 sank, scheint mit den

Mortalitatsraten von Probst et al. bei vergleichbarem ISS konform zu sein.

5.4.2.2 Friuh-Letalitat

In den Jahren 08/09 verstarben 9,1 % (n = 15) der in die Studie eingeschlossenen
Personen innerhalb von 24 Stunden nach Trauma. 6,9 % (n = 12) waren es in den
Vergleichsjahren 11/12. Dabei konnten alle in die Studie eingeschlossenen Patienten
zur Analyse herangezogen werden (nggi9 = 165, n11/12=173).

Der RISC-Score liel® sich bei 13 von 15 Verstorbenen (86,7 %) in Gruppe 08/09
berechnen. In Gruppe 11/12 lagen bei allen 12 Polytraumatisierten Daten zum RISC-
Score vor. Es ergab sich eine Letalitatswahrscheinlichkeit von 85,5 und 84,8 Prozent.
Vergleicht man die tatsachliche Sterblichkeit mit der prognostizierten, so starben in
beiden Gruppen mehr Menschen als erwartet (SMRosg09 = 1,17, SMR14/12= 1,18).

Ob die Berechnung des erweiterten RISC-II-Scores eine  hohere
Letalitatswahrscheinlichkeit und damit eine niedrigere Standardisierte Mortalitatsrate

ergeben wuirde, ware in diesem Zusammenhang interessant.
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Die Fruh-Letalitat wird bei den TR-DGU-Patienten im Jahr 2008 mit 7 %
angegeben.®® 2009 wird sie mit 6,4 % dokumentiert®® und sinkt im Jahr 2011 weiter
auf 5,3 %°2. Im Jahr 2012 schlieRlich erreicht sie einen Prozentsatz von 4,7.%° Wie
bei der Krankenhausletalitat konnte die durchwegs niedrigere Fruh-Letalitat der TR-
DGU-Patienten in der niedrigeren Verletzungsschwere (gemessen am ISS) des TR-

DGU-Kollektivs im Vergleich zum Eigenkollektiv begrindet liegen.

Timm et al. geben in ihrer Landervergleichenden Studie eine 24-Stunden-Letalitat
von 9,7 % fir die deutschen Patienten im Zeitraum 2009 bis 2012 an.** Bei
vergleichbarem Patientengut liegt die Fruh-Letalitat am UKR in den Jahren 08/09 um
0,6 % niedriger, in den Jahren 11/12 sogar um 2,8 % (dies entsprache bei einer
Patientenzahl von 11.020 308 Menschenleben). Verglichen mit der Gesamtheit der
Level I-Traumazentren in Deutschland lasst sich ergo feststellen, dass das
Universitatsklinikum Regensburg — gemessen an der 24-Stunden-Letalitat — eine

Erstversorgung auf hochstem Niveau bietet.

Wafaisade et al. machen in ihrer Studie zum Gerinnungsmanagement in
Deutschland im Zeitraum 2002 bis 2009 keine Angaben zur 24-Stunden-Letalitat,
wohl aber zur Krankenhaussterblichkeit (s.0.) und zur 6-Stunden-Letalitat. Letztere
sank signifikant von 31,9 % im Jahr 2002 auf 19,9 % im Jahr 2009 (p = 0,002).*°
Berechnet man die 6-Stunden-Letalitat im Eigenkollektiv, so findet sich fur Gruppe
08/09 ein Prozentsatz von 8,5 % (n = 14) und fur Gruppe 11/12 von 5,8 % (n = 10).
Gruppe 08/09 liegt also mit ihrer 6-Stunden-Letalitat von 8,5 % deutlich unter den
Ergebnissen von Wafaisade et al. (19,9 % in 2009). Zu berucksichtigen sind dabei
die hoheren ISS-Werte des Wafaisade-Patientenkollektivs (39 in 2009) im Vergleich
zum Eigenkollektiv (30,7 in Gruppe 08/09).

Probst et al. stellten in ihrer retrospektiven Analyse Uuber 30 Jahre
Polytraumaversorgung in Hannover fest, dass sich die Zeit bis zum Versterben Uber
die drei Gruppen 1975-1984, 1985-1994, 1995-2004 verlangert hat (p = 0,011): in
der ersten Gruppe Uberlebten die Patienten im Schnitt etwa 12 Stunden, in den
Jahren um die Jahrtausendwende waren es durchschnittlich knapp 30 Stunden. Eine
24-Stunden-Letalitat wird nicht angegeben.’*® Analysiert man im Eigenkollektiv die
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Zeit zwischen Schockraumaufnahme und Versterben bei den Patienten, die nicht
Uberlebt haben, so lag diese in Gruppe 08/09 im Mittel bei 36 Stunden, in Gruppe
11/12 bei 113 Stunden (p = 0,070).

Die retrospektive Studie von Peiniger et al., die sich mit der C-Prioritat zwischen
Schockraum- und ICU-Aufnahme befasste, hatte in ihrem Patientenkollektiv nur
Polytraumatisierte, die mindestens bis zur Aufnahme auf Intensivstation Uberlebten.

Die Letalitat war als priméarer oder sekundarer Endpunkt nicht von Interesse.*’

Die CRASH-2 Studie gibt lediglich die Gesamtmortalitat an, nicht jedoch die 24-

Stunden-Letalitat.*® Ebenso die Studie von Mutschler et al..?®

5.4.2.3 Multiorganversagen
Als Multiorganversagen ist ein Versagen von zwei oder mehr Organsystemen

(Atmung, Leber, Niere, ZNS, Koagulation, Herz-Kreislauf) definiert.

In den Jahren 08/09 lag die Inzidenz des Multiorganversagens bei 34,0 % (n = 52)
der Polytraumatisierten, 11/12 bei 31,3 % (n = 52). Bei 7,3 % (nosno= 12) und 4,0 %
(n1112 = 7) der Patienten liegen keine Angaben zum Multiorganversagen vor.

Die Letalitatswahrscheinlichkeit, gemessen am RISC-Score-Mittelwert, lag bei
diesem Patientenkollektiv bei 35,7 (Gruppe 08/09, n =52) und bei 37,1 (Gruppe
11/12, n = 51). Am UKR verstarben in beiden Gruppen weniger Menschen als
prognostiziert: mit 23,1 % (SMRogoe = 0,65) und 29,4 % (SMRqy12 = 0,79)
Traumatoten  nach  Multiorganversagen gab es  keine  signifikanten

Gruppenunterschiede (p = 0,612).

Das TraumaRegister der Deutschen Gesellschaft fur Unfallchirurgie fuhrt in ihren
Jahresberichten eine Inzidenz des Multiorganversagens von 24,6 % (2008), 27,2 %
(2009), 22,1 % (2011) und 21,1 % (2012) auf.**>* Die deutlich niedrigeren Zahlen
des TR-DGU fur das Multiorganversagen liegen vermutlich in den niedrigeren I1SS-
Mittelwerten des TraumaRegister-Kollektivs begrindet.

Wafaisade et al. beobachteten im Zeitraum von 2002 bis 2009 an insgesamt 2.813

deutschen Patienten eine signifikante (p < 0,001) kontinuierliche Zunahme des
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Multiorganversagens von 45,9 % (2002) auf 63,1 % (2009). Die Autoren verweisen
auf die transfusionsbedingten Komplikationen, die mit jeder einzelnen Packung an
allogenen Blutkomponenten zunehmen, als mogliche Ursache fur die Zunahme des
Multiorganversagens: Die FFP:EK-Ratio war im genannten Zeitraum signifikant von
0,65 auf 0,75 angestiegen (p = 0,02).*° In der eigenen Studie am UKR hingegen
sank die Inzidenz des MOV im Untersuchungszeitraum leicht und war in den Jahren
08/09 halb so hoch wie im Wafaisade-Kollektiv. Die niedrigeren ISS-Werte im
Eigenkollektiv. mogen ursachlich sein, ebenso zeigten sich keine signifikanten
Gruppenunterschiede in der FFP:EK-Ratio (1,8 vs. 1,2; p = 0,225).

Probst et al. geben in ihrer retrospektiven Studie Uber den Zeitraum von 30 Jahren
eine Zunahme des Multiorganversagens an: Waren von 1975-1984 (I) noch 14,2 %
der Polytraumatisierten betroffen, stieg die Rate im Zeitraum 1985-1994 (Il) auf 18,9
% an und erreichte schlie3lich einen Prozentsatz von 19,8 in den Jahren 1995-2004
(), prn = 0,019. Die Autoren wenden ein, dass Patienten, die in Gruppe Il ein
Multiorganversagen erlitten haben, in einer friheren Gruppe vielleicht nicht Gberlebt
hatten und es dadurch nicht zum Auftreten eines MOV gekommen ware. Zu dieser
Theorie wiirde auch das langere Uberleben (Zeit von Aufnahme bis zum Versterben)
passen.'*

Die Inzidenz des Multiorganversagens im Eigenkollektiv war mit 34,0 % (08/09) bzw.
31,3 % (11/12) hoher als bei den Polytraumatisierten in Hannover. Die Hypothese
von Probst et al., dass ein langeres Uberleben nach Trauma eine héhere Rate an
Multiorganversagen nach sich ziehen konnte, konnte vielleicht die hoheren
Prozentzahlen des UKR-Kollektivs erklaren: das mittlere Uberleben nach Trauma
war 08/09 mit 36 Stunden und 11/12 mit 113 Stunden hoher als in der Studie von
Probst et al.. Dass allerdings in den Jahren 11/12 die MOV-Rate bei langerem

Uberleben im Vergleich zu 08/09 nicht anstieg, widerspricht dieser Hypothese.

Timm et al. machen keine Angaben zur Inzidenz des Multiorganversagens bei
deutschen und niederlandischen Polytraumatisierten, Peiniger et al. ebenso

nicht.*>47

Die CRASH-2 Studie erwahnt, dass sich die Rate an Todesfallen, die auf

Multiorganversagen zurlckzufihren sind, in der Tranexamsaure- und Plazebo-
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Gruppe nicht unterscheidet (2,1 vs. 2,3 %). Wie hoch die Inzidenz des

Multiorganversagens in den Gruppen ist, bleibt unklar.*®

Mutschler et al. fuhrten eine retrospektive Analyse von 16.035 Patienten aus dem
TraumaRegister der DGU durch (Zeitraum: 2002 bis 2010). Ziel war es, eine
Klassifikation des hypovolamischen Schocks anhand des Basendefizits (BE, Base
Excess) zu etablieren. Sie teilten die Patienten in vier Schock-Klassen entsprechend
des initialen BE ein: Klasse | (kein Schock) bis Klasse IV (schwerer Schock). Die
Inzidenz des Multiorganversagens stieg mit zunehmender Schwere des Schocks
kontinuierlich an (Klasse I: 12,2 %, Klasse II: 20,2 %, Klasse Ill: 29,4 %, Klasse IV:
43,3 %). Mit 29,4 % ist in Klasse Il das Auftreten von MOV dem Eigenkollektiv am
nahesten. Der ISS ist in dieser Gruppe mit durchschnittlich 29,5 ebenfalls
vergleichbar. Die durchschnittlichen BE-Werte des Eigenkollektivs bei Schockraum-
Aufnahme lagen 08/09 mit -5,2 mmol/L und 11/12 mit -3,4 mmol/L jedoch im Bereich

des milden Klasse II-Schocks (definiert als initialer BE < -2,0 bis -6,0 mmol/L).%2

Im Gegensatz zu den hier aufgefuhrten Arbeiten stieg die Inzidenz des MOV im
Eigenkollektiv nicht an, sondern fiel leicht ab. Ob dies auch uber einen langeren
Untersuchungszeitraum so ware, bleibt offen.

Keine der hier angefuhrten Arbeiten beschaftigte sich mit der Sterblichkeitsrate bei
MOV-Patienten. Hohere Fallzahlen im Eigenkollektiv sind n6tig, um die im Zeitverlauf
ansteigende Letalitatsrate bei Patienten mit MOV 2zu untermauern bzw. zu

widerlegen.

5.4.2.4 Organversagen Koagulation

Als Organversagen Koagulation definiert die DGU eine Thrombozytopenie <
50.000/l auf Intensivstation.°

8,6 % der Polytraumatisierten (n = 13) erlitten demnach in den Jahren 2008 und
2009 ein Versagen der Blutgerinnung. In Gruppe 11/12 sank der Prozentsatz auf 7,8
% (n = 13), jedoch ohne Signifikanz. Signifikant hingegen ist die Reduktion der
Mortalitat bei Patienten mit Gerinnungsversagen: 53,8 % (n = 7) versus 38,5 % (n =
5) der Patienten, die eine Thrombozytopenie < 50.000/ul wahrend lhres
Intensivaufenthalts aufwiesen (n = 13), verstarben in den Jahren 08/09 und 11/12
wahrend des Klinikaufenthalts (pges < 0,001).
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Die Letalitatswahrscheinlichkeit, gemessen an den RISC-Mittelwerten, war in den
Jahren 11/12 mit 60,3 hoher als in den Jahren 08/09 mit 36,1 — der p-value zeigt
diesen deutlichen Trend an (p = 0,09). Trotzdem verstarben mit Einfuhrung der S3-
Leitlinie prozentual weniger Polytraumatisierte mit Gerinnungsversagen als in den
Jahren 08/09 (53,8 % in Gruppe 08/09 versus 33,3 % in Gruppe 11/12, p = 0,428;
bertcksichtigt wurden hier nur die Patienten, bei denen der RISC-Score berechnet
werden konnte). Die Standardisierte Mortalitatsrate unterstreicht dieses Ergebnis: sie
sank von 1,49 auf 0,55.

Fur die Berechnung der RISC-Mittelwerte, der tatsachlichen Letalitat und der SMR
konnten in Gruppe 08/09 alle Patienten mit Gerinnungsversagen (n = 13)
herangezogen werden. In Gruppe 11/12 waren es 92,3 % (n = 12).

Ob die =zuruckhaltende praklinische Volumentherapie und das aggressive
Gerinnungsmanagement im Schockraum (allein) den Rulckgang der Mortalitat
bewirken konnten, bleibt in weiteren prospektiven Studien mit groReren Fallzahlen zu
klaren. Letztlich ist jedoch festzustellen, dass Patienten mit einem
Gerinnungsversagen in den Jahren 11/12 ein besseres Outcome hatten als noch in
den Jahren 2008 und 20089.

Die Jahresberichte der DGU enthalten keine Angaben zur Inzidenz des

Gerinnungsversagens.>*™>?

Peiniger et al. definierten das Gerinnungsversagen als Quick-Wert <70 % und legten
es als Einschlusskriterium fest. 11,4 % der Patienten mit moderatem Schock (BE -2
bis -6) und 12,6 % der Patienten mit schwerem Schock (BE < -6) wiesen
Thrombozytenzahlen < 100.000/ul bei Schockraumaufnahme auf. Die Anzahl der
Patienten mit Thrombozytenzahlen < 100.000/ul stieg auf das 5-6fache zwischen
Schockraum- und ICU-Aufnahme (52,0 vs. 58,1 %). Die Autoren stellen keine Daten
zur Krankenhausletalitat bereit.*’

Ein direkter Vergleich mit dem eigenen Kollektiv ist zum einen aufgrund der
unterschiedlichen Verletzungsschwere, die aus den Einschlusskriterien resultiert
(Peiniger et al: ISS = 25, Eigenkollektiv: ISS = 16), nicht moglich. Zum anderen

definierten Peiniger et al. als Gerinnungsversagen einen Quick-Wert < 70 % bei
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Schockraumaufnahme, wahrend das Gerinnungsversagen im Eigenkollektiv (und
auch im TraumaRegister der DGU) als Thrombozytopenie < 50.000/pl auf ICU
definiert ist.

In der CRASH-2 Studie war die (zu erwartende oder existente) klinische Blutung das
Kriterium, die Patienten der Randomisierung (Tranexamsaure — Plazebo)
zuzufuhren. Laborwerte spielten in dieser Studie keine Rolle. Angaben zum

Organversagen Koagulation finden sich ergo nicht.*?

5.4.2.5 Thrombembolische Ereignisse

Thrombembolische Ereignisse waren in 6,7 % und 6,5 % (08/09 vs. 11/12) der in die
Studie eingeschlossenen Polytraumatisierten zu verzeichnen (p = 0,555).

Ein signifikanter Zusammenhang zwischen einer Antifibrinolytika-Gabe vor
Intensivaufnahme und dem Auftreten eines Thrombembolischen Ereignisses lasst
sich nicht feststellen (p = 0,412): Im Jahr 2009 kam es 6 Mal (7,3 %) zum
Antifibrinolytika-Einsatz (Dokumentation von Antifibrinolytika-Gaben ab 01.01.09),
dabei wurde kein (0,0 %) Thrombembolisches Ereignis im Verlauf dokumentiert. In
Gruppe 11/12 erhielten 24 von 170 Patienten (14,1 %) Antifibrinolytika, von denen 1
Patient (4,2 %) ein TE erlitt.

Betrachtet man nun die Patienten, denen keine Antifibrinolytika bis zum Erreichen
der Intensivstation appliziert wurden (nosio9 = 76, n11/12 = 146), so lassen sich in 10,5
% (Nosioo = 8) vs. 6,8 % (n11112 = 10) Thrombembolische Ereignisse im weiteren
Verlauf feststellen.

Anzumerken ist, dass im Studienkollektiv keine nahere Differenzierung vorliegt,
welches Antifibrinolytikum appliziert wurde. Auch die Dosierung und der Zeitpunkt

der Applikation wurden nicht dokumentiert.

Thrombembolische Ereignisse wie Myokardinfarkt, Apoplex, tiefe
Beinvenenthrombose oder Lungenembolie wurden vom TraumaRegister der DGU in
2,2 % (2008), 3,1 % (2009), 2,8 % (2011) und 2,7 % (2012) verzeichnet.>*~>

Im Studienkollektiv des Universitatsklinikums Regensburg liegt die Inzidenz der TE
mit 6,7 % (08/09) und 6,5 % (11/12) hoher. Eine mogliche Ursache kann in der
grolReren Verletzungsschwere des Eigenkollektivs liegen: Je hoher der ISS, desto

wahrscheinlicher liegt eine Gerinnungsstérung vor.'"?°
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Die CRASH-2 Studie stellte keine Gruppenunterschiede bzgl. der
Thrombembolischen Ereignisse fest: 1,7 % der Patienten in der Tranexamsaure-
Gruppe waren betroffen, wahrend in der Plazebo-Gruppe von einer TE-Rate von 2,0
% berichtet wird.*°

Die Zahlen im Eigenkollektiv (0,0 % und 4,2 %) bewegen sich im Bereich des
CRASH2-Kollektivs. Grolere Fallzahlen im Eigenkollektiv sind jedoch nétig, um die
Ergebnisse zu verifizieren. Einschrankend lasst sich feststellen, dass sich im
Eigenkollektiv keine Angaben zu Art, Zeitpunkt und Dosierung der Antifibrinolytika
finden, wahrend die CRASH-2 Studie klare Anweisungen gibt: Tranexamsaure mit
einer Loading Dose von 1g uber 10 Minuten i.v., anschlieBend 1g uber 8 Stunden
i.v.. Zudem ist das hohere Durchschnittsalter im Eigenkollektiv bei einem Vergleich

heranzuziehen.

Yutthakasemsunt et al. beobachteten in einer randomisierten, plazebokontrollierten,
doppelblinden Studie an 238 thailandischen Patienten mit Schadel-Hirn-Trauma
(SHT) keinen Anstieg der Thrombembolischen Ereignisse in der Tranexamsaure-
Gruppe (Loading Dose von 1g i.v. uber 30 Minuten, anschliellend 1g i.v. Uber 8
Stunden) gegeniiber der Plazebo-Gruppe.'*®

5.4.2.6 Glasgow Outcome Scale (GOS)

Der Gasgow Outcome Scale wurde im Marz 1975 von Jennett und Bond im Lancet
verdffentlicht.*®> Der GOS ermoglicht es, den Erholungsgrad von Patienten nach
Hirnschadigung standardisiert und objektiv zu beschreiben.**

Der GOS wird im TraumaRegister der Deutschen Gesellschaft fir Unfallchirurgie und
im Eigenkollektiv bei allen Patienten erhoben — also nicht nur bei Patienten mit Z.n.
SHT.

In Abhangigkeit vom Vorliegen eines Organversagens der Koagulation (von der DGU
definiert als Thrombozytenzahl < 50.000/pl zum Zeitpunkt der ICU—Aufnahme)10
konnten 90,9 % (nosoo = 150) bzw. 95,4 % (n11112 = 165) der eingeschlossenen
Polytraumatisierten zur Analyse des Glasgow Outcome Scale herangezogen werden.
Der Glasgow Outcome Scale wurde zum Zeitpunkt der Entlassung bzw. des Exitus

letalis erhoben.
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Der Zusammenhang zwischen Glasgow Outcome Scale und dem Organversagen
Koagulation zeigte Signifikanz (pges < 0,001, posiog < 0,001, p11/12 = 0,049).

Fur Verunfallte, die kein Organversagen Koagulation diagnostiziert bekamen (nosjoo =
137, ny112 = 152), lasst sich bzgl. des Glasgow Outcome Scales zum
Entlasszeitpunkt sagen: 60,6 % (nosog = 83) bzw. 59,2 % (n1112 = 90) waren zum
Entlasszeitpunkt gut erholt. Eine leichte Behinderung trugen 15,3 % (n = 21) in den
Jahren 2008 und 2009 davon. In 2011 und 2012 waren es 13,8 % (n = 21). Als
schwer behindert wurden 13,9 % (nosiog = 19) bzw. 13,2 % (n11/12 = 20) klassifiziert.
2,9 % (nosine = 4) im Vergleich zu 3,3 % (n11/12 = 5) der Verunfallten verblieb in einem
Persistierend vegetativem Zustand (PVS). Verstorben sind 7,3 % (nosoo = 10) bzw.
10,5 % (n11/12= 16).

Der Glasgow Outcome Scale fallt fur Polytraumatisierte mit Gerinnungsversagen
(nosine = 13, n11/12 = 13) deutlich schlechter aus: Als ,gut erholt® eingestuft wurden in
den Jahren 08/09 7,7 % (n = 1), in Gruppe 11/12 waren es 30,8 % (n = 4). Leicht
behindert waren 23,1 % (nose = 3) versus 15,4 % (n11/12 = 2). Mit einer schweren
Behinderung gingen 15,4 % (nospns = 2, N1112 = 2) in beiden Gruppen heraus. Ein
persistierend vegetativer Zustand (PVS) wurde in keiner der Gruppen beobachtet
(0,0 %). 53,8 % (nosio9 = 7) versus 38,5 % (n11/12 = 5) Uberlebten das Trauma nicht.
Zusammenfassend lasst sich feststellen, dass ein Polytraumatisierter mit
Gerinnungsversagen ein signifikant schlechteres Outcome aufwies als ein
Polytraumatisierter ohne Gerinnungsversagen. Der Gruppenvergleich zeigt jedoch,
dass sich das Outcome der Patienten mit Koagulopathie im Zeitverlauf signifikant
gebessert hat: Mehr Patienten waren bei Entlassung gut erholt und weniger

verstarben. GroRere Fallzahlen sind notig, um dieses Ergebnis zu verifizieren.

Im TR-DGU wird der GOS zum Zeitpunkt der Verlegung oder Entlassung erhoben.
Frih  weiterverlegte Patienten werden dabei nicht berlcksichtigt. Das
TraumaRegister differenziert nicht zwischen GOS bei Patienten mit und ohne
Gerinnungsversagen. Tabelle 16 zeigt die Ergebnisse des TR-DGU. Es fallt auf, dass
der Prozentsatz der gut erholten Patienten Uber den Zeitraum 2008 bis 2012
kontinuierlich zugenommen hat (von 48,7 % auf 62,8 %), wahrend der Anteil der
Patienten mit maRiger/schwerer Behinderung, persistierend vegetativem Zustand
(PVS) und der Anteil der nicht {iberlebenden Patienten stetig abnahm.**~*® Betrachtet

man gleichzeitig die durchschnittliche Verletzungsschwere der TR-DGU-Patienten,
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so stellt man fest, dass diese Uber die Jahre abnahm (ISSps = 24,9; 1SSgpe = 21,4;
1ISS11 = 18,3; 1SS12 = 17,0).°°> Will man Aussagen (iber das Outcome der im TR-
DGU erfassten Patienten Uber einen bestimmten Zeitraum treffen, sind die

demographischen Daten der einzelnen Jahrgange zu berucksichtigen.

Glasgow Outcome Scale (TR-DGU)

2012 2011 2009 2008
Anzahl (n) 25.923 (100 %) 21.050 (100 %) 8.721 (100 %) 6.017 (100 %)
ISS 17,0 18,3 21,4 24,9
Gut erholt 16.278 (62,8 %) 12.921 (61,4 %) | 4.511 (51,7 %) 2.929 (48,7 %)
MaRig
5.067 (19,5 %) 4.291 (20,4 %) 1.946 (22,3 %) 1.445 (24,0 %)
behindert
Schwer
1.563 (6,0%) 1.343 (6,4 %) 775 (8,9 %) 612 (10,2 %)
behindert
PVS 336 (1,2 %) 249 (1,2 %) 165 (1,9 %) 169 (2,8 %)
Tod 2.679 (10,3 %) 2.246 (10,6 %) 1.342 (15,2 %) 862 (14,3 %)

Tabelle 16: Daten aus dem TR-DGU zum Glasgow Outcome Scale. Beriicksichtigt wurden nur Patienten, bei

denen Angaben zum GOS vorlagen.50‘53

Ein Vergleich des Glasgow Outcome Scale der TR-DGU Patienten mit dem des
Eigenkollektivs scheint angesichts der unterschiedlichen Verletzungsschwere

(gemessen am ISS) nicht sinnvoll.

Die CRASH-2 Studie benutzt nicht den Glasgow Outcome Scale zur Outcome-
Analyse. Sie teilt ihre Patienten in ,No symptoms®, ,Minor symptoms®, ,Some
restriction®, ,Dependent (not requiring constant attention)“, ,Fully dependent®, ,Alive

(disability status not known)* und ,Dead* ein (siehe Tab. 17).*

Die in der CRASH-2 Studie verwendete Outcome-Klassifikation deckt sich nicht
exakt mit dem Glasgow Outcome Scale, weshalb ein Vergleich der Prozentzahlen
erschwert ist. AuRerdem sind das geringere Durchschnittsalter sowie fehlende
Angaben zur Verletzungsschwere (ISS) in der CRASH-2 Studie limitierend fur einen
Vergleich.
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Dependency Tranexamic acid Placebo RR (95 % Pvalue

No symptoms 1483 (14:7%) 1334 (13-3%) chi1 (1:04 0-0023
1:19)

Minor symptoms 3054 (30:4%) 3061 (30-4%) 1-00 (0-96 094
1:04)

Some restriction 2016 (20:0%) 2069 (20-6%) 097 (0-92 0-36
1:03)

Dependent (not requiring constant 1294 (12:9%) 1273 (12:6%) 1:02 (0-95 063

attention) 1:09)

Fully dependent 696 (6:9%) 676 (6:7%) 1:03 (0:93 0-57
1:14)

Alive (disability status not known) 54 (0:5%) 41 (0:4%)

Dead 1463 (14:5%) 1613 (16-0%) 091 (0:85 00035
0-97)

Tabelle 17: Outcome in der Tranexamsaure- und Plazebo-Gruppe der Crash-2 Studie (RR = Relatives Risiko, Cl =
Konfidenzintervall, P value = Signifikanz).49

In der aktuellen Literatur finden sich zahlreiche Studien, die sich mit dem
Zusammenhang zwischen Gerinnungsstorung/Transfusionsregime und Mortalitat

beschaftigen. 6109111112133 pg

in dieser Studie erhobenen retrospektiven Daten
zeigen, dass ein Gerinnungsversagen (hier definiert als Thrombozytenzahl <
50.000/ul bei ICU-Aufnahme) nach Trauma nicht nur eine signifikante Erhdhung der
Mortalitat, sondern auch der Morbiditat nach sich ziehen kann. Grolere Fallzahlen
sind notig, um dies zu bestatigen.

Der Glasgow Outcome Scale wurde in dieser Studie bei Entlassung erhoben. Er
reflektiert lediglich die korperliche Situation zu diesem Zeitpunkt. Es ist moglich, dass
sich der Grad der Behinderung z.B. nach Rehablitation zum Positiven andert oder
Patienten auch nach Entlassung an Spatkomplikationen versterben. Die Frage nach
der mittel- und langfristigen Lebensqualitdt nach Polytrauma - auch unter
Einbeziehung der sozialen, beruflichen und psychischen Veranderungen, bleibt

offen.

147



Zusammenfassung

6 Zusammenfassung

Das Universitatsklinikum Regensburg (UKR) stellt im TraumaNetzwerk Ostbayern ein
Uberregionales Traumazentrum dar. Es nimmt seit dem 01.09.2007 am
TraumaRegister der Deutschen Gesellschaft fur Unfallchirurgie (TR-DGU) teil.

Im Juli 2011 erschien unter Federfuhrung der DGU die S3-Leitlinie Polytrauma-/
Schwerverletzten-Behandlung, die die bisherige S1-Leitlinie aus dem Jahr 2002
abloste und bis Dezember 2014 Gultigkeit hatte. Somit stand erstmals eine
,umfassende, fachiibergreifende, aktuelle und evidenzbasierte Leitlinie“'® fiir die
Versorgung von polytraumatisierten und schwerverletzten Patienten in Deutschland
zur Verfugung. Das Ziel der S3-Leitlinie war es, durch deren Umsetzung die

“10 7zu verbessern.

.Ergebnisqualitat, gemessen an der Letalitat oder Lebensqualitat
40 % aller Traumatoten versterben an einer nicht kontrollierbaren Blutung. In der
Friihphase nach Krankenhausaufnahme stellt sie die haufigste Todesursache dar.*®
Folglich ruckte in den letzten Jahren das Gerinnungsmanagement bei
polytraumatisierten Patienten zunehmend in den Fokus der Wissenschaft. Wahrend
man ursprunglich davon ausging, dass die Trauma-induzierte Koagulopathie
sekundar durch anhaltende Blutung und Hamodilution verursacht und durch
Hypoperfusion, Hypothermie, Azidose und Inflammation verstarkt wird, weil3 man
heute, dass sie ein eigenstandiges, multifaktoriell bedingtes und primares
Krankheitsbild darstelit.*'°

Das Ziel dieser Arbeit war es, die Empfehlungen der S3-Leitlinie Polytrauma-
/Schwerverletzten-Behandlung zur Volumen- und Gerinnungstherapie darzustellen,
deren Umsetzung am UKR zu untersuchen und mogliche Auswirkungen auf das
Outcome der Patienten zu detektieren. Dabei wurden nur diejenigen Empfehlungen

der S3-Leitlinie herausgegriffen, zu denen entsprechende Daten vorlagen.

Prospektiv wurden zwischen dem 01.09.2007 und 31.12.2012 904 Patienten, die am
UKR nach Trauma behandelt wurden, in das TraumaRegister der Deutschen
Gesellschaft fur Unfallchirurgie (TR-DGU) aufgenommen. Fur diese Studie wurden

diejenigen Patienten ausgewahlt, die zum Unfallzeitpunkt 16 Jahre oder alter waren,
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deren Injury Severity Score (ISS) = 16 war und die primar am UKR behandelt wurden
(n =438).

AnschlieRend wurden zwei Gruppen gebildet: Gruppe 08/09 beinhaltet die Patienten,
die in den Jahren 2008 und 2009 verunfallten (n = 165), also vor Einfuhrung der S3-
Leitlinie. Sie stellte das Vergleichskollektiv fur Gruppe 11/12 (n = 173) dar, die
Polytraumatisierte aus den Jahren 2011 und 2012 einschloss, also das Jahr und das
Folgejahr der S3-Leitlinien-EinfUhrung.

Das Outcome der Gruppen wurde untereinander sowie unter anderem mit Arbeiten,
die aus dem TraumaRegister der DGU heraus entstanden sind, verglichen. Dabei ist
das deutsche Studienkollektiv und der Untersuchungszeitraum von Timm et al. dem

Eigenkollektiv am ahnlichsten.*

Die Gruppen 08/09 und 11/12 wiesen hinsichtlich Alter, Geschlecht, Traumaart, ISS-
Werten, AlIS-Werten fur Gesicht/Hals, Kopf, Extremitaten und Weichteile keine
signifikanten Unterschiede auf. Die Polytraumatisierten aus Gruppe 08/09 waren im
Thorax- und Abdomen-Bereich signifikant schwerer verletzt als in Gruppe 11/12. Das
Eigenkollektiv war mit einem durchschnittlichen Injury Severity Score (ISS) von 31,6
(Gruppe 08/09) und 30,7 (Gruppe 11/12) deutlich schwerer verletzt als die TR-DGU-
Patienten (ISSao0s: 24,9; ISSa000: 21,4; ISSo011: 18,3; 1SSyp12: 17,0). Timm et al.
wahlte unter anderem als Einschlusskriterium einen ISS = 16, so dass der
durchschnittliche ISS seiner TR-DGU-Patienten mit 28,6 ahnlich hoch lag wie in

dieser Arbeit.*®

Im praklinischen Setting zeigten sich in der Volumentherapie zwei signifikante
Anderungen: Zum einen erhielten die Polytraumatisierten in Gruppe 11/12 weniger
Volumen als in Gruppe 08/09 (1.193 ml versus 1.601 ml., p < 0,001). Zum anderen
stieg der Prozentsatz der Schwerverletzten, die ausschliel3lich Kristalloide erhielten
(45,0 % vs. 26,9 %, p = 0,005). Damit folgten die Notarzte des ostbayerischen
Raumes zwei GoR B-Empfehlungen aus der S3-Leitlinie.

Bei den Patienten, die ins UKR eingeliefert wurden, lie3 sich das Konzept der
permissiven Hypotension im praklinischen Setting nicht nachweisen. Patienten mit
Schadel-Hirn-Trauma wurden bereits in den Jahren 08/09 auf normotensive
Blutdruckwerte gebracht, zu 11/12 zeigten sich keine Anderungen. Bei initial

normotensiven Patienten wurden die empfohlenen vendsen Zugange in beiden
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Gruppen gelegt, auf eine Volumentherapie verzichteten die Notéarzte jedoch auch
nach der Einfuhrung der S3-Leitlinie nicht, fuhrten sie allerdings in signifikant
reduzierter Weise durch (1.561 ml versus 998 ml, p < 0,001).

Fir die Schockraumphase zeigt sich ein konsequentes Gerinnungsmanagement in
Gruppe 11/12: Signifikant niedrigere mittlere Hamoglobin-Konzentrationen bei initial
anamen Patienten (Hbogoo = 8,3 g/dl, Hbyy12 = 7,1 g/dl, p = 0,022) wurden mit
signifikant mehr Erythrozytenkonzentraten (durchschnittlich 9,6 EKs in Gruppe 11/12
versus 3,7 EKs in Gruppe 08/09, p = 0,031) erfolgreich therapiert.
Thrombozytenkonzentrate wurden in Gruppe 11/12 signifikant haufiger verabreicht
als im Vergleichskollektiv, wenn die Patienten initial eine Thrombozytopenie <
100.000/pl aufwiesen (Gruppe 08/09: 0,0 %, Gruppe 11/12: 57,1 %, p = 0,001). Mit
der Substitution von Frischplasma (FFP) bei Massivtransfusionen wurde man in
11/12 zurUckhaltender und naherte sich damit dem von der S3-Leitlinie empfohlenen
Verhaltnis FFP:EK von 1:2 bis 1:1 an (Gruppe 08/09: 1 : 0,5; Gruppe 11/12: 1:0,9; p
= 0,225). Der Einsatz von Antifibrinolytika hat sich im Untersuchungszeitraum nahezu
verdoppelt (Gruppe 08/09: 7,3 %; Gruppe 11/12: 14,1 %; p = 0,118). Dass aktivierter
rekombinanter Faktor VII (rFVlla) in Einzelfallen und bei Erfolglosigkeit anderer
Malnahmen unter bestimmten Voraussetzungen gegebenenfalls eingesetzt werden
kann, wurde in den Jahren 2011 und 2012 bei 3 Polytraumatisierten entsprechend
der S3-Leitlinie angewandt (in Gruppe 08/09 kam rFVlla nicht zum Einsatz).

Keine wesentlichen Anderungen zeigten sich im Einsatz von PPSB bei
Massivtransfusionen (Gruppe 08/09: 75,0 %; Gruppe 11/12: 66,7 %; p = 0,755). Die
Korperkerntemperatur konnte in beiden Gruppen bei Uber 34,0 °C im Mittel gehalten
bzw. angehoben werden, obwohl der Einsatz des Warmtouch in Schockraumphase 1
im Untersuchungszeitraum signifikant rucklaufig war (Gruppe 08/09: 16,7 %, Gruppe
11/12: 4,1 %, p < 0,001) und eine thermoneutrale Raumtemperatur von 28-29 °C
nicht Ublich war. Ebenfalls gelang es in beiden Gruppen, eine Azidamie zu
vermeiden bzw. die pH-Werte auf = 7,20 anzuheben. Die GoR 0-Empfehlung, die
Thrombelastographie bzw. -metrie einzusetzen, wurde bis Dezember 2012 nicht

umgesetzt, allerdings erfolgte deren Einfuhrung im Jahr 2014.

Das Outcome der Patienten mit Gerinnungsversagen zeigte signifikante

Unterschiede: Die Patienten, die ein Organversagen der Koagulation aufwiesen —
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definiert als Thrombozytopenie < 50.000/pl auf Intensivstation (8,6 % in Gruppe
08/09 versus 7,8 % in Gruppe 11/12, p = 0,801), zeigten einen Ruckgang der
Letalitat von 53,8 % auf 38,5 % (08/09 versus 11/12, p < 0,001). Dies spiegelt sich
auch in der standardisierten Mortalitatsrate (SMR) wider: Die tatsachliche Letalitat
war in Relation zur prognostizierten Letalitat deutlich rucklaufig (SMRosgo = 1,49,
SMR1112 = 0,55). Insgesamt zeigten Polytraumatisierte mit Gerinnungsversagen
einen besseren Glasgow Outcome Scale in Gruppe 11/12 als in Gruppe 08/09 (p <
0,001): sie waren haufiger gut erholt (30,8 % vs. 7,7 %) und zeigten weniger leichte
Behinderungen (15,4 % versus 23,1 %). Schwere Behinderungen waren gleich
haufig (15,4 %) und ein persistierend vegetativer Zustand (PVS) kam in beiden

Gruppen nicht vor.

Betrachtet man die Gesamtheit der in die Studie eingeschlossenen Patienten, so
zeigen sich folgende Ergebnisse: Die Krankenhausletalitat sank von 17,0 % auf 15,6
% (08/09 versus 11/12, p = 0,734) und war damit in den Jahren 11/12 niedriger als
bei TR-DGU-Patienten mit dhnlicher Verletzungsschwere (17,0 % bei Timm et al.*°).
In beiden Gruppen starben weniger Patienten als anhand der standardisierten
Mortalitatsrate prognostiziert (SMRogn9 = 0,72, SMR11/12 = 0,68). In 11/12 verstarben
innerhalb von 24 Stunden nach Trauma weniger Patienten als in 08/09 (6,9 % versus
9,1 %, p = 0,498) und als bei Timm et al. (9,7 %)*. Allerdings war die tatsachliche
Letalitat bei den Patienten, die innerhalb von 24 Stunden verstorben sind, in beiden
Gruppen etwas hoher als die durch die SMR prognostizierte Letalitat (SMRog/09 =
1,17, SMR1112 = 1,18). Die Inzidenz des Multiorganversagens sank in dem relativ
kurzen Untersuchungszeitraum leicht (34,0 % versus 31,3 %, p = 0,612), wahrend
andere Arbeiten eine Zunahme verzeichneten.*®**'*® Es (iberlebten in beiden
Gruppen mehr Patienten mit Multiorganversagen als anhand des RISC-Scores
erwartet (SMRogo9 = 0,65, SMR1112 = 0,79). Thrombembolien ereigneten sich in
beiden Gruppen in etwa gleich haufig (6,7 % in 08/09 versus 6,5 % in 11/12, p =
0,555) und unabhangig von einer Antifibrinolytika-Gabe, wie dies bereits in der
CRASH-2 Studie und bei Yutthakasemsunt et al. festgestellt worden war.**"*° Fir
Verunfallte, die kein Organversagen Koagulation diagnostiziert bekamen (ngsos =
137, niin2 = 152), war der Glasgow Outcome Scale zum Entlasszeitpunkt in den

Gruppen ohne signifikante Unterschiede.
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Zusammenfassung

Die Gesamtverweildauer im Krankenhaus sank im Untersuchungszeitraum von 20,8
Tagen (Gruppe 08/09) auf 18,9 Tage (p = 0,905) und war damit in beiden Gruppen
kirzer als bei TR-DGU-Patienten mit moderatem Schock (Klasse |llI,
durchschnittlicher ISS 24,7) in einer Arbeit von Mutschler et al. (24,7 Tage). Auch die
ICU-Liegedauer lag mit 11,2 Tagen in den Jahren 08/09 und mit 11,1 Tagen in den
Jahren 11/12 (p = 0,644) unter der Intensivverweildauer des Mutschler-Kollektivs
(13,9 Tage bei Klasse lll-Patienten). Die Beatmungsdauer verkirzte sich im
Eigenkollektiv von 8,5 auf 8,2 Tage (p = 0,727), wobei die Polytraumatisierten in
Gruppe 08/09 auch einen hoheren AlSthorax-Mittelwert aufwiesen als in Gruppe 11/12
(2,85 vs. 2,25, p = 0,002). Die Beatmungszeiten lagen bei Mutschler et al. im Schnitt
bei 9,9 Tagen fur Patienten mit moderatem Schock. Einschrankend fur die
Gegenuberstellung mit der Arbeit von Mutschler et al. ist anzumerken, dass sich

deren Untersuchungszeitraum von 2002 bis 2010 erstreckte.

Zusammenfassend lasst sich also feststellen, dass

— die ostbayerischen Notarzte bei Polytraumatisierten eine restriktivere
Volumentherapie mit vermehrtem Einsatz von Kristalloiden durchfuhrten;

— sich am Universitatsklinikum Regensburg als uberregionalem Traumazentrum
ein konsequentes, erfolgreiches Gerinnungsmanagement verzeichnen |asst;

— wesentliche Empfehlungen der Gerinnungs- und Volumentherapie der S3-
Leitlinie Polytrauma-/Schwerverletzten-Behandlung umgesetzt wurden;

— Polytraumatisierte mit Gerinnungsversagen, die in den Jahren 2011 und 2012
am UKR behandelt wurden, eine niedrigere Letalitat und adjustierte Letalitat
aufwiesen und zum Entlasszeitpunkt haufiger gut erholt und weniger leicht
behindert waren als in den Jahren 2008 und 2009.
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Anhang

Das Polytrauma-Datenblatt

Polytrauma: JA NEIN Patienten-Nr.: Erledigt CD ISS:
Zuverlegung: JA NEIN Heutige Nr.: Patientensticker
Pat. Name
Datum: M w
Geb. Dat.
O Primar Ostumpf
O sekundar Openetrierend
Ankunft: Probleme:
Umlagerung:

NA-Ubergabe

OpPkw  OMotorrad  ORoller Osturz O Andere Urs.
GCS: O Meldebild:
O Vakuummatratze Ringer Weiteres (Braunilen):
O Stiffneck NaCl 0,9%
O Intubation Haes 6 %
O Thoraxdrainage HyperHaes
O Schienen (Mat.)
O Verbande Intubiert? JA Nein
O Reanimation. .min Alkohol? %o
O Etomidate O Fenta O Adrenalin
O Ketanest O Dormicum O Noradrenalin
O Propofol O Mida O
O @) O
HF RR AF Sp02 (CO2) Temp.
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1. Schockraumphase

Dem NA die Bégen geben!!! GCS:

O Sono TR SR

O Sono-Befund:

O Intubation ceereeeeeeeT eeneeeneens

O Arterie e e

O Arterie V2 T e

O ZVK rerereneeT ereenanes

O Thxdrainage ........m eeeeeee

O DK TP SR Urin:

O Rea e e eenne Zeit (in Sek.):

O Reposition e e

O Schienung e e eereeanne Material

o- -

o- -

o- -

o- -

O Neue Zugange:

0]

O BGA Art. Ven. ...

O Ringer O Etomidate O Adrenalin

0 NaCl0,9% O Ketanest O Noradrenalin
O Propofol O Akrinor

O Haeso % O Fenta O Tetanus

O EK FFP O Dormicum 0

0 0 Mida 0

0 ) O

Pupillen: Abfahrt CT Probleme

HF RR AF Sp02 (C0o2) Temp.

CT - Umlagerung CT - Beginn CT - Ende Abfahrt von CT

CT —Art: Probleme:

Diagnosen:
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2. Schockraumphase

Abfahrtzu: (O OP O Icu O Schockraum Il
O Intubation e e
O Arterie rerrerreen veraeeens
O Arterie V2 terrereeen rereeeens
O ZVK feererereeeT ervreenenn
O Thxdrainage ....ccem ceeeeee.
O Rea e eeneeaa, Zeit (in Sek.):
o- ST
o- ST
o- -
o- e
o Ri O Etomidate O Adrenalin
inger
O Ketanest O Noradrenalin
O NaCl0,9%
O Propofol O  Akrinor
O Haes 6 % O Fenta O Tetanus
O EK O Dormicum 0
O FEP O Mida 0
O 0O
0O TK
O
0 0
O O
Abfahrtszeit: Oop Oicu O
Worst: HB RR Quick BE
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Der Notarzt-Fragebogen

Polytraumastudie Notarztfragebogen

O Erster Notarzt O Weiterer Notarzt QO Verlegender NA aus Klinik

O Luftgebunden O Bodengebunden

Wenn keine Verlegung:

Unfalluhrzeit: Einsatzort: Ankunft 1.Rettungsmittel:

Tech. Rettung O JA QO JA<15min. Q JA 15-30 min. O JA > 30 min.Q NEIN // BIS : Uhr

Bei Luftgebunden: Alarmierung: Pupillenreaktion T

Q Primére Allein-Alarmierung RTH (reli.): Sensibilitat:

Q Parallel RTH zu Bodengebunden EIE.I P j li. re.
Q Nachalarmierung duch Lst. / bzw. RD r9mpt Arm

Q Nachalarmierung durch 1. NA QA Trage Bein

Ort des Unfalls D D Keine Oznipht prijfb?r; 1=§ta;k vermindert;
Alarmierung rechtzeitig? Q JA 0 NEIN Alarmierung Zieieht vermindert; S=normal

Wenn 2.-Notarzt // Verlegung: Interaktion / Kommunikation 1. NA / KH und lhnen:

DIVI-Protokoll des 1. NA vorhanden? // Dokumente vorhanden? dJA QONEIN
DIVI-Protokoll des 1. NA vollstéandig? // Dokumente vollstandig? QJA QNEIN

Ubergabe Suffizient (1. NA / KH)? Schulnote 1-6

Gab es unterschiedliche Verdachtsdiagnosen zwischen 1. NA / KH und lhnen?
dJA 0O NEIN Kommentar:

Gab es ,adverse events” zwischen 1. NA / KH und lhnen?
dJA O NEIN Kommentar:

Welche MaBnahmen wurden durchgefiihrt?

1. 2. NA/ MaBnahme 1. NA 2. NA/ MaBRnahme
NA/ Trans KH Transp
KH port ort
a a Bodycheck a a RR-Messung
a a Stiffneck a a Pulsoxymetrie
a a Vakuummatratze Q a EKG
a a Frakturreposition a a 12 Kanal EKG
a a Extremitatenschienung a a BZ - Messung
a Q Thoraxdrainage Q ] Intubation
a a Verbande a a CO,-Messung
a a Analgosedierung:
a a Katecholamine:
a a Sonstige Medikamente:
a a Zugange:

Reanimation — Von: Bis:
Wenn Intubation: AF vor Intubation: O AF<10/min O Normal U Tachypnoe

Volumenmanagement (bitte auf 100 ml genau schatzen)

Kristalloide Kolloide Hyperonkot.
1. NA
2.
NA/Transport

Fachrichtung: O Anasthesie O Chirurgie O Sonst.:

NA-Einsatze/Jahr: O <25 0 25-500 50-100 a 100-150 Q>150

Weiterer Kommentar / Adverse Events:
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Inhalte des Standarddokumentationsbogens des TraumaRegisters
der Deutschen Gesellschaft fiir Unfallchirurgie (TR-DGU)

Deutsche Gesellschaft fur Unfallchirurgie 1
Erhebungsbogen fur das TraumaRegister DGU ©DGU 0a2009
S: Stammdaten Index - - _-20__-_____
(Unfall-Anamnese, Patientencharakter.) e - a5
Patient: Geburtsdatum .. MO wD
Unfall-Anamnese: Unfalidatum . 20 Untallzeit i Unhr
Ursache: Unfal a Unfallart:
V. a. Gewaltanwendung O Varkehr, PKW /LKW-Insasse O
V. a. Suzd a Motorradfathrer 0O
Fahrradlahrer 0O
Trauma: stumpl 8] Fuganger -
panetrierend O andere (2ug, Schir,. ) 0
Sturz. dber 3 m Hohe O
ASA  vorUnfall unter 3 m Hohe -
gosund 1 0 Sonstige: Schlag (Gegenstand, Ast ) 0O
lnchtn £ rscheirkunger 2 0 Schuss ()
sctwere syste Einschr 30 Stech 0
) Adgsmeinackr,. 4 [ Anderer (]
Zeitpunkt A: Praklinik Sla—— e U
(Erstbefund, Tt : Eintreffen des Notarztes . Uhe
) Abfahrt vom Unfallort . Uhe
Vitalzeichen Transportmittel
bodengebunden mitNA O RTH a

RR systolisch MM Hg l podengebunden ohne NA O selbst/privat O

Puls __imin
) Verletzungen (veractesdagrosen Netaar)
Alemirequenz — imin
wne heicht mitted schwer
Sauerstolfsitligung (Sp Oz) % Schadel-Hin ) O 0 0
Gesicht D a 0 a
Glasgow Coma Scale Thorax 0 o 0 a]
Augmiltizer  Vertale Amwort  Motorinch Artwort Abdamen D a 0O a
@ oot ® coneter @ Aordenng Wirbelsiule D a 0 a
D adorderny © weeweert @ geowt (Schmaez) Becken D 0 0 (]
D svmer Deodowr @ ingacelt (Schrez)
@ warm @ wrrmestied. @ Bo gucampte Cbere Extremilaten - - - -
@ weine @ Streckirimzte Untere Extremitidten O a 0 ]
Summe: @ wnee D ] 0 a
4+ .+ ____ =G6CSs __ '—
T Therapie ws zr Kinkauranme
Pupillengrége Lichtreaktion
rochts  Inks rochts  Inis Krazaloie mi Intubaton nein 0 a0
ony 0 0O jpomet O D Koloide  _____ - Analgoeadierung  nein [ @ O
metw (] 0O | wige 0 D Herzmassage nin 0 20
wok o D | keine - - hyperonkotische / Kaecholamne neinD a0
hypecosmolare
NACA-ndex (-ViIy (DCICICICICDED || Losungon m  Tommmnege D @0
WWW.TRAUMAREGISTER.DE
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Deutsche Gesellschaft fur Unfallchirurgie 2

Erhebungsbogen flur das TraumaRegister DGU ©DGU a2009
Zeitpunkt B: Notaufnahme Index __ - - =20 _-_____
{Aufnahmebefund, Primardiagnostik, Therapie) - e Seeme A Sehees
Eintreffen Datum . .20 Uhrzeit - Uhr

Optionale Klinikinterne Zusatz4D:
Zuverlegung aus anderem KH: - N2iN [ ee— Zaitpunkt A ja [ s Zeitpunkt B

Wenn ja: Welches KH? KH-Code:
Vitalparameter + Atmung Diagnostik os zur Aufronme auf die (Intensie) Station
RR sysiolsch mm Mg durchgedlnrt Unrzeit
Puls min Sang-Andomen mind ja O — i Unr
Atemirequenz (spontan) Jmin Réngten Tharax nen0 a0 o unar
Sauersioffsattigurg (Sp O;) % Rontgen Becken nein QO a0 i Unr
Beroits bei Anunft ntutier’?  nen 0 ja O e D RO —
- wemnje Fi0; CT-Ganzkarper nein 0 ju O e
Pa0; ____ mm Mg Roterm / Rotes nen 0 a0
Glasgow Coma Scale Labor bei Autnanme
Asgerdfinen  Verdale Astzit  Notzcisehe Antwon Hb ——— g INR —_
@ ssommn @ et ® Adtoveug Thrombozylen i BE[+ [ ]___._ mma
@ Autortering @ veewmt ® geoist (Smrmerz) TPZ {Quick) % Laktat e MmN
@ Serreez D naddat @ yrgaset (Schmerz) PTT . wcC Temperatur . 'C
Omie 3 umanins. O Sepaanrs Erster operativer Notfalleingriff:
Summe: © wsne O Craniotomie (dekompressim Craniotomis)
-_— Y ___t ___ =GCs __ O Thamakotomia (choe Thorsedesinagn/Mini-Thosscniomn)
1 O Laparotomie
PupillengréBe Lichtreaktion o i
schis  Bola S ks a Rmfculansabon Beginn der OP:
eng o 0 prompt O 0 O Embolisaton
mittel a 0O | trige a (] O Stabiisianung Becken Schnitt . Uhr
wait a O keire 0O (] O Stabiisierung Extrernitat
Woeiterversorgung Therapie bis z.r Aufnahme auf die (Intensiv-) Station
SR-Diagnostik reguiar beende? nend 0O Kratallowe mi
— Kollokde ™
N - ' . Lésung mi
Weiterverlegung: Frin.Of 0 Hoperork./Hypoosmal Loeng -
Fiansiv D Blut ___ EKs
andere(s) 0 FFP | Frischplasma ___ Einheiten
Uhrzest: __:___ Uhr Thrombozylen ___ Einheiten
InmuBation mnd @
- wenn nein: Herzmassage nenO 0O
Abbruch wegen:  Not-OP 0 Katecholamine mnd 0O
sosiges O |l p 0 kO
. craxdrainage nen ja
Uhrzest: __:___ Uhr
Emboisation mn w0
Komplettiarung der Diagnostix Akute exteme Fraklurstabliserurg nend 0O
vor ICU? nen 0 0 fauSomad dos OF)
Hamostase - Therapie
rFVila nen 0 0 Finrincgan nin 0 a0
PPS8 nen 0 w0 andere hamast, Medkamento nin 0 a0
Antébeinobytika nen 0 0
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Deutsche Gesellschaft fur Unfallchirurgie 3
Erhebungsbogen fur das TraumaRegister DGU ©DGU 0372009
kt C: | - A Index _ _-_____-_-20_ _-_____
Eintreffen Datum . 20 Uhrzeit __:  Uhr

SAPS Il - Score (1. Tag)

Punkte I Labor i fufrahe

Vb . gd R .
Organvomgon (SOFA-Score > 2) Thrombozylen i BE[+L] [ )___._ mmell
1. Atmung rein0 RO TPZ (Quick) % Laktat - mmcil
2. Koagulation reind w0 PTT .. sec  Temperatur _ . °*C
3. Leber reind RO
4 HerzKreisisuf  rein0 @0 Therapie
5 2NS rend 20 FFP  __  Enheiten in den ersten 48h nach Intensiv-Aufnatme
6. Neere ren0 0 EK __  Einheten in den ersten &30 nach ntengiv-Autnahme
MOV mnD a0 _Iumn«wwfsm)n neino B0
Sepsis nenD jaD | Hamostase - Therapie

e —————
Aufenthaltsdauer / Beatmungstherapie

FVlla rend 0O

PPSB mn a0
Intensiviage nen0 a0 Tage | Antifirinolytica men [ a0
Dauer mech. Beatmung nen [0 a0 __ Tage || Fibrnogen ren0 0

andam himost. Medicaments mnd a0

O dbedtett  Entlassung/Verlegung Glasgow Outcome Scale
nach Hause 0 gut erhat 50
Reba-Klrk (] madig benindan 40
Krarkerhaus [0 Weiches KM : . schwer beindert ap
SONSIges 0O nricht anspeechbar 20
(Nur for Deutschiand) || Klinisch relevante thromboembolische Ereignisse
0O e O Herzinfarkt
DRG-Nr: O Lungenamboiie
O Tiefe Beirvenanthromboss
Afwandpunide O Aoplax
Inensivmedzin: 0O Andere thromboamoblische Ereignisse
Bestand Thrombasaprophyiaee: nein O BO
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Deutsche Gesellschaft fir Unfallchirurgie 4
Erhebungsbogen fur das TraumaRegister DGU ©DGU 0372009

Index - -_-20__-

OPS 301 Datum
— e e e —_—
L e e e . B0

Initalos Therapiekonzept: Oamage Control-OF 3 0 nein 0 Anzahl wotnmr OPs (28 Roveoren):

Vorletzung: Dag fung nach ntensv-Aufrahme? men 0 a0
AL o ofen D Gead (V)

Opeoraton oPs 3 Datomn

1 R —_—

2 — e e e e —_—_

Initisles Therapiekonzept Damage Convod.OP o O nein O Arzahl weterer OPs (2.8 Revsooon):

Verletzung: Diagrosestelung nach nterav-Autnahme? rein 0 ja O
L offon D Gead (V)

Oporaticn: oPsS 3 Datum

L i e —— . -

2 —_— —_—_

Verletzung: Diagnosesseliung nach ntersiv-Actnabme? mein 0 ja D
aS ofen D Gess (WWE

Operation: oPSsS 301 Dasum

e —— ) S BRE— | -

2 R —— e ] ——

Initiales Theraplskcozept: OomoQComu-OP PO nenD Afu?‘mc&;rza va
 ————————— —— —_—
Verletzung: e Diagrosestelung nach interav-Autnahme? rein 0 ja O

aSs: dfonD Gead (V)

Operation: OPS 304 Datum

L IS xw B <
i s"A A A A . e — e — )

Verlstzung: Dagnosesteliung nach bsnsiv-Aufnabme? nein 0 ja D
ASL o¥enD G (V)

Operation OoPSs 301 Daum

1 e 20

Initiales Theraplekcnzept: Oomano Comead-OP 0 nen D m.-amoo-rza Rvmw

Verdetzung: Dagrosestelung nach Intensv-Autnahme? rein 0 O
AS: offen ] Grad (V)

Operation: aPs 3 Datum
L S —— I— - -

2 — ™

Initizles Therapiekonzept: Damage Contrcl-OP a O nein O Anzahl weterer OPs (2.8 Rovsooon):
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