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Definition
Ein Schock liegt vor, wenn es infolge einer akuten himodynamischen Stérung
zur Verminderung des Stromzeitvolumens in einem solchen Ausmafl kommt,

daB sich eine Gewebehypoxie entwickelt; es besteht also ein Mifiverhaltnis
zwischen Sauerstoff-Angebot und Bedarf [34].

Pathophysiologie

Der Schock bei Vergiftungen ist mit Ausnahme der sehr seltenen Stérungen
mit Herzinsuffizienz und Arrhythmie einVolumenverteilungsschock [8,35],der
durch eine verdnderte Membranpermeabilitit verursacht wird. Um sich die
raschen intravasalen Volumenverluste vorzustellen, ist es notwendig, sich von
der gedanklichen Bindung an ein geschlossenes RGhrensystem frei zu machen.
Die schnelle und kontinuierliche Mischung intravasaler und interstitieller
Fliissigkeit wird klar durch die Tatsache, daB jede Minute etwa 45mal ein
Fliissigkeitsvolumen in der Grofe des gesamten Blutvolumens ein- und aus-
wirts die Kapillarmembranen passiert [15].

Die Fliissigkeitsverschiebung in den Extravasalraum l6st eine Reihe von
Kompensationsmechanismen des Kreislaufs und der Atmung aus, die ein
primires Ziel haben, nimlich die Sauerstoffversorgung der lebenswichtigen
Organe solange wie moglich sicherzustellen. Die Kompensationsleistung er-
folgt vorwiegend iiber eine Verminderung des Herzminutenvolumens tiber
den Aortenbogenreflex zu einer Stimulation der Nebennierenrinde, der soge-
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nannten sympathikoadrenergen Reaktion [32]. Der Katecholamin- und Cor-
tisonspiegel ist auf das 50 bis 100fache erhoht [38]. Die Folge ist eine Tachy-
kardie, Tachypnoe, respiratorische Alkalose und reflektorische Vasokon-
striktion. Die arterioldre Vasokonstriktion ist jedoch selektiv. Sie schiitzt in
erster Linie Herz und Hirn vor einer akut lebensbedrohlichen Minderdurch-
blutung, indem jene Gewebepartien der Zirkulation abgeschaltet werden, die
weniger stark empfindlich gegeniiber Sauerstoffmangel sind, so zum Beispiel
die mit alphaadrenergen Rezeptoren ausgestatteten Splanchnikus-, Nieren-
und HautgefidBe. Nach den Untersuchungen von Messmer [31] duf3ert sich die
Vasokonstriktion in der Endstrombahn als Konstriktion sowohl der pra- als
auch der postkapillaren Sphinkteren; es kommt dann zur Abnahme des hydro-
statischen Kapillardrucks und zum Wiedereinstrom von Fliissigkeit aus dem
Interstitium [10].

Gelingt es in diesem Stadium, die Vasokonstriktion zu durchbrechen, so kann
aufgrund der Abnahme des Stromungswiderstands der venose RiickfluB wie-
der zunehmen. Halt die Vasokonstriktion dagegen an, wird der positive Effekt
der intrakapillaren Himodilution durch die Folgen der sich progressiv entwik-
kelnden Gewebehypoxie iiberdeckt. Auch nach Dilatation des prikapillaren
Sphinkters, der dann gegen Katecholamine refraktir ist, hélt die postkapillare
Konstriktion an; dies fiihrt zu einer hypoxischen Dilatation des Kapillarbettes
mit Einstrom eiweiflarmer Fliissigkeit, einer Stagnation innerhalb der Kapilla-
ren, zu einem Pooling innerhalb des Splanchnikusgebiets, wo 40% des Blutes
versacken konnen, zu Plasmaverlusten, infolge der erhéhten Kapillarperme-
abilitat zu einer lokalen Hamokonzentration mit weiterem Anstieg der Visko-
sitdt [13, 34].

Sdure- Basen-Haushalt

Die lokale Verminderung des Sauerstoffangebots beantworten die Gewebe
durch einen Aufbrauch der energiereichen Metaboliten Kreatininphosphat
und Adenosinphosphat; durch die gleichzeitige Umstellung auf anaeroben
Stoffwechsel entstehen lokale saure Metaboliten, wie Laktat und Pyruvat. Die
hierdurch hervorgerufene metabolische Acidose spiegelt sich bei blockierter
Mikrozirkulation ebensowenig im peripheren Blut wie gleichzeitig bestehende
massive Verdanderungen im Gewebeelektrolythaushalt. Bei Wiederdffnen des
Blutflusses kommt es zum Wash-out-Phédnomen, das heilt zu einem steilen
Anstieg von schédlichen Stoffwechselmetaboliten im stromenden Blut [37].
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Das sich bildende intrazellulire Odem durch Einstrom eiweiBarmer Fliissig-
keit behindert besonders die empfindlichen Mitochondrien. Der extreme
Milchsdureanstieg in der Zelle schidigt die Lyosomenmembranen; die darin
enthaltenen lytischen Enzyme werden frei und verursachen den Tod der Zelle.
Das Resultat ist, daB der intrazelluldren die extrazelluldre Acidose folgt, und
nur diese konnen wir meBtechnisch erfassen und mit Bikarbonatinfusionen
korrigieren. Zur Prophylaxe einer anoxischen Nierenschidigung muf} eine
- Alkalisierung des Urins (pH 7,5) durch Bikarbonatgaben erfolgen [7].

Diagnostik

Zur Diagnostik eines Schockzustands wird meist nur die arterielle Blutdruck-,
Puls-, Atemfrequenz- und Temperaturmessung angewandt. Der Schockindex,
nach Allgover aus Pulsfrequenz durch systolischen Blutdruck berechnet,
nimmt in Abhédngigkeit von der Hohe des Serumverlustes logarithmisch zu
(0,5 normal, 1,0 drohender Schock, 1,5 manifester Schock[31]). In der Phase
der kompensierten Zentralisation kann jedoch der arterielle Mitteldruck
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Abbildung 1. Kreislaufverhalten bei einer mit peripheren Kreislaufmitteln behandelten Intoxika-
tion (46j. Mann, M. H. Diagnose: Haloperidol-Intoxikation bei Psychose, suizidal).
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lange gehalten oder sogar erhoht sein, wihrend das Minutenvolumen durch
die prékapillare Konstriktion bereits kritisch eingeschrinkt ist. Die Erniedri-
gung des zentralen Venendrucks zeigt ein Blutvolumendefizit, wie es zu Be-
ginn des Schocks bei Vergiftungen vorliegt, jedoch mit Sicherheit an. Der
zentrale Venendruck ist daher der entscheidende Parameter, zumal 80% des
Blutes sich in den Venen befinden.

Als weitere Kriterien der Organperfusion gelten Hauttemperatur und Farbe,
besonders an Fingern, Zehen und Kniescheiben. Die Zirkulationsverhéltnisse
der Peripherie lassen sich gut an Farbe und Fiillungszustand der Nagelbett-
Kapillaren ablesen. Eine stiindliche Urinmenge unter 25 ml ist ein Zeichen
der beginnenden Zentralisation. Die Frequenz und Tiefe der Atmungsind ein
Anhaltspunkt fiir Verdnderungen im Sdure-Basen-Haushalt (alveolidre Venti-
lation).

Hinweise auf eine Storung der Hirndurchblutung, wie Angstzustinde, Miidig-
keit und Verlust der Orientierung, fehlen bei vielen Vergiftungen.

Therapie

Therapie mit Vasokonstriktoren

Die alleinige Gabe von Adrenalin erhdht den systemischen und renalvaskulé-
ren Widerstand und bewirkt einen Anstieg des Drucks, jedoch keinen Anstieg
der Gesamt- oder Nierendurchblutung [36].

Uns wurde folgender Krankheitsfall bekannt (Abbildung 1), bei dem bei einer
Hypovoldmie (ZVD =0 cm H,0) der Blutdruck auf die Gabe eines periphe-
ren Kreislaufmittels (Novadral®) zunichst anstieg, die Urinausscheidung auf
die Gabe von Furosemid (Lasix®) ebenfalls anstieg, der Puls absank, innerhalb
kurzer Zeit jedoch extrem hohe, ansteigende Dosen von Novadral® benotigt
wurden (Tachyphylaxie) und der Tod nach einem kontinuierlichen Blutdruck-
und Pulsabfall im zentralisierten Schock eintrat [13, 38].

Die Therapie des hypovoldmischen Schocks muf3 daher zunichst in einer
Durchbrechung der sympathischen Stimulation, einer Verbesserung der
FlieBeigenschaften des Blutes und einer Erhéhung des vendsen Riickflusses
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bestehen; erst wenn diese MaBnahmen erfolglos waren, ist die Gabe eines
Vasokonstriktors gerechtfertigt. '

Therapie mit Plasmaexpandern

Die erste therapeutische MafBnahme ist eine gezielte Himodilution, die den
Aufbau eines kolloidosmotischen Gradienten zwischen Intra- und Extravasal-
raum erfordert [11]. Es ist dabei von Bedeutung, daB das Optimum der
relativen O,-Transportkapazitit bei einem Hamatokritwert von 30% liegt.
Eine Hdmodilution bis zu Hamatokritwerten von 22% vermindert die O,-
Transportkapazitit nicht, da das Herzminutenvolumen kompensatorisch an-
steigt. Durch initiale Gabe von EiweiBlosungen oder Plasmaexpandern bis zu
einem zentralen Venendruck von etwa 9 bis 12 em H,O bleibt die Peripherie
offen, wird die Acidose verhindert und bleibt die Nierendurchblutung erhal-
ten [2, 8, 9, 14, 17, 19, 33, 41]. Da das klinisch manifeste Schocksyndrom
frithestens ab einem Volumenverlust von 20% auftritt, ist zur Schocktherapie
die Infusion von 1000 bis 1500 ml Humanalbumin 5 %ig oder isotoner Plas-
maexpander erforderlich [27]. Da EiweiBlosungen sehr teuer sind, werden in
der Praxis meist Plasmaexpander verwendet.

Unterschied bei Plasmaexpandern: Bei den Plasmaexpandern bestehen Unter-
schiede sowohl zwischen Gelatine- und Dextranpridparaten als auch zwischen
nieder- und hochmolekularen Ldsungen. Der kolloidosmotische Druck
kolloidaler Plasmaersatzmittel und damit ihr initialer Volumeneffekt ist direkt
proportional zum Quadrat der Konzentration und indirekt zum mittleren
Molekulargewicht [11]. Hierdurch erklért sich das ausgeprigte Wasserbin-
dungsvermdogen der niedermolekularen Dextrane, das zu einem Einstrom von
Wasser aus dem Gewebe in die Blutbahn und somit zu einer Dehydratisierung
des Gewebes sowie einem Anstieg des spezifischen Gewichts des Urins und
einer Oligurie fithren kann. Bei Vergiftungen sowie bei Herz- und Kreislauf-
schidden ist Gelatine wegen der kurzen Wirkdauer, der genau bestimmbaren
Volumenwirkung und der tiberschieBenden Urinausscheidung bei normalem
spezifischen Gewicht [14] den Dextranen vorzuziehen [8, 9, 19].

Nebenwirkungen der Plasmaexpander: Alle Plasmaersatzmittel weisen mehr
oder minder starke Nebenwirkungen auf. Die Allergiequote liegt bei Gelatine
(Haemaccel® 6 %, Gelifundol® 1,3 %, Neo®-Plasmagel unter 0,67 % der An-
wendungen [39] hoher) als bei Dextranen (Macrodex® 0,67 %); wihrend die
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Nebenwirkungen von Gelatine meist harmlos sind [26], wurde nach Dextran-
gabe eine Reihe schwerster anaphylaktischer Schockzustédnde, die auch letal
verliefen, beschrieben [29]. In den letzten Jahren traten vermehrt allergische
Zwischenfille auf. Nach Schnellinfusion einer Gelatinelosung (mehr als
2 ml/kg/min) wurde ein leichter Blutdruckabfall beobachtet. Die Ursache
dafiir liegt in einem Anstieg der Plasma-Histaminkonzentration bis zu 350 %,
der bei Notwendigkeit einer solchen Schnellinfusion durch Vorbehandlung
mit einem Antihistaminikum vermieden werden kann [5, 18, 24].

Neo®-Plasmagel hat von allen Gelatinepraparaten die geringste Histaminfrei-
setzung — damit ' der Nebenwirkungen von Haemaccel® [39] —, die ldngste
Halbwertzeit und den geringsten Calciumspiegel, was besonders bei digitali-
sierten Patienten wichtig ist. Die Hydroxyithylstirke ist den Dextranen sehr
dhnlich, nur scheint hier die allergische Nebenwirkungsquote wesentlich ge-
ringer zu sein; eine nach Beendigung der Infusion zunehmende onkotische
Aktivitdt und eine signifikante Erhohung der Serum-Amylase wurden bisher
als Nebeneffekt bekannt [2]. Uber die Behandlung von Vergiftungen mit
Hydroxyathylstirke liegen noch zu wenig Erfahrungen vor.

Nach Dextraninfusionen, die 15 ml pro kg Kérpergewicht oder 1000 ml pro
Stunde iiberschreiten, wird eine Hemmung der Plattchenaggregation und der
plasmatischen Gerinnung beschrieben. Diese Effekte werden zur Thrombose-
prophylaxe und Forderung der Mikrozirkulation (Anti-Sludge-Effekt) ver-
wandt. Wurden mehrere Liter Dextran infundiert, kann eine Blutung (zum
Beispiel nach einer Magenspiilung) trotz intensiver Transfusionsbehandlung
mit frischem Spenderblut letal sein; eine bis auf das Sechsfache verldngerte
Blutungszeit wurde mehrfach beschrieben. Thrombozytentransfusionen sind
in diesem Fall unwirksam, vermutlich deshalb, weil die antithrombotische
Wirkung des noch zirkulierenden Dextrans die transfundierten Blutplittchen
ebenfalls erfa8t und die Oberflache mit einem Dextranfilm iiberzieht [25, 26,
27]. Bei niedermolekularem 10 %igen Dextran werden schon nach einer Infu-
sion von 10 ml pro kg Korpergewicht bedeutsame Hiamostasestérungen be-
schrieben. Nach grofleren Infusionsmengen von Gelatine nimmt die Aktivitat
der plasmatischen Gerinnungsfaktoren parallel der erreichten Hamodilution
etwas ab; eine klinisch manifeste Blutungsneigung tritt jedoch nicht ein.

Die fiir die Toxikologie wesentlichste Nebenwirkung der Dextrane ist die
Nierenschidigung. Trotz gleichzeitiger Zunahme der Nierendurchblutung
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wird der Urin ohne gleichzeitige Infusion von freiem Wasser hoch viskos, das
spezifische Gewicht kann bis auf 1100 ansteigen [3]. Die Tubuluszellen und
die GefidBkniduel der Glomeruli werden verstopft. Es entwickeln sich eine
Oligurie und Anurie, die unter allen Zeichen der klassischen Urdmie todlich
ausgehen kann [26, 28]. Wird die Dextranschiddigung rechtzeitig erkannt, laft
sich die Nierenfunktion durch Angebot eines entsprechenden Volumens wie-
der herstellen. Nach Gelatineinfusionen wird eine iiberschieBende Diurese,
aber keine Nierenschidigung beobachtet; das spezifische Gewicht des Urins
bleibt normal [26]. Nach Gabe von Gelatineldsung und besonders nach Dex-
trangabe ist das spezifische Gewicht des Urins nicht mehr verwendbar; hier
muf} die Osmometrie durchgefithrt werden. Bei einer schweren allergischen
Nebenwirkung auf Plasmaexpandergabe miissen zur Behandlung eines hypo-
volamischen Schocks EiweiBlosungen genommen werden [26].

Volumensubstitution bei Nierenversagen

Bei einer Schockniere fiihren besonders Dextran-, aber auch Gelatineinfusio-
nen zum Bild einer osmotischen Nephrose, das heifit meist reversiblen vakuo-
ligen Umwandlungen des Zytoplasmas der Tubuli [16]. Um dies zu verhin-
dern, sollten hier nur EiweiBlosungen verwandt werden (Humanalbumin®
S %ig, 20%ig; Biseko® 5%ig; Seretin® 5 %ig). Hiermit wird die Mdglichkeit
einer spdteren forcierten Diurese nicht verbaut.

Therapie des Vasodilatationsschocks

Falls sich im Schock nach Plasmaexpandergabe der zentrale Venendruck
normalisiert hat (9 bis 12 cm H,0), die Zentralisation jedoch weiter besteht
(blasse, kalte Extremitédten), der Blutdruck unter 90 mm Hg und die stiind-
liche Urinausscheidung unter 25 ml betragt, ist zusétzlich eine Sympathikoly-
se durch Alpha-Blockade oder Beta-Stimulation indiziert. Die Alpharezepto-
ren sind verantwortlich fiir die Vasokonstriktion im Haut- und Viszeralbe-
reich, die Betarezeptoren fiir die Vasodilatation der Skelettmuskulatur und
die inotropen und chronotropen Auswirkungen auf das Myokard. Als selekti-
ver Alpharezeptorenblocker kann das chlorpromazinihnliche, antifibrillatori-
sche Dehydrobenzperidol® in einer Dosierung von 5 mg intravends gegeben
werden (Wiederholung alle 10 Minuten); es kommt jedoch durch Wirkung auf
die BewuBtseinslage zu Fehlbeurteilungen der Situation. Dehydrobenzperi-
dol® ist kontraindiziert bei Vergiftungen mit chlorpromazinahnlichen Sedati-
va. Die Anisthesisten verwenden es im Thalamonal® in Verbindung mit
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Fentanyl® zur Schockprophylaxe (Blockade der vasokonstriktorisch wirksa-
men Hormone am Alpha-Rezeptor). Auch Hydergin® kann (in '.stiindlichen
Abstanden 3 Ampullen intravenos) solange gegeben werden, bis die Peripherie
wieder eroffnet ist und der Venendruck zu sinken beginnt [21,22,41]. Fallses
die Herzfrequenz erlaubt, kann die Senkung des peripheren Widerstands auch
durch Orciprenalin (Alupent®) [4, 21] herbeigefiihrt werden (20 Gamma pro
Minute, das heift 20 ml in 500 ml Infusionslésung, 10 Tropfen pro Minute)
[8]. Orciprenalin wirkt positiv inotrop und steigert auBerdem hochsignifikant
das Herzzeitvolumen [8]. Das Optimum der Herzfrequenz fiir das Herzzeitvo-
lumen liegt bei 125/min; eine niedrigere Herzfrequenz ist beim Schock daher
ungilinstig.

Digitalisierung

Digitalisglykoside sind inotrope Vasokonstriktoren [1]; bei Hypoxie bzw.
bestehenden Stérungen der Kaliumbilanz besteht nach Digitalisierung eine
erhohte Neigung zu Rhythmusstorungen [42]. Wihrend Isoproterenol die
Kontraktionskraft um 278% steigert [6], betrdgt die Wirkung von Digitalis
nur ' bis 'he davon; nach maximaler Steigerung der Kontraktilitit iiben
Digitalisglykoside keinen weiteren positiv inotropen Effekt aus [6]. Digitalis
senkt die Herzfrequenz unter das Optimum fiir das Herzzeitvolumen von
125 min. Patienten im Schock sollten bei Vergiftungen demnach nur bei
manifester Herzinsuffizienz (hoher zentraler Venendruck, positiver Jugularis-
puls) digitalisiert werden.

Serumelektrolyt-Haushalt

Im Schock kommt es zundchst zu einer Senkung des Serumnatriumspiegels,
die ausgeglichen werden muf}, da Natrium fiir den osmotischen Druck des
Extrazelluldarraums wichtig ist [11]. Das Serumkalium ist in der metabolischen
Acidose erhoht und strémt im Schock aus der geschidigten Zelle heraus. In
der Erholungsphase fordert die Natrium-Kalium-Pumpe das Natrium wieder
aus der Zelle und das Kalium hinein; hier muBl Kalium substituiert werden
[20].

Kortisontherapie

Im Schock erfolgt eine gesteigerte Abgabe von 17-Hydroxykortikoiden in das
Blut der Nebennierenrinde [23, 25]. Da durch Zufuhr exogener Glucocorti-
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coide die Nebennierenrindensekretion iiber die ACTH-Wirkung gehemmt
wiirde, besteht fiir eine Initialtherapie des Schocks mit Glucocorticoiden keine
Indikation [5, 23, 38]. Ausnahmen bilden natiirlich eine gleichzeitig oder im
Finalstadium des Schocks vorliegende Nebennierenrindeninsuffizienz bzw.
septische Schockzustinde. Hier haben sich hohe Dosen von Glucocorticoiden
bewahrt.

Therapie der Schockniere mit Dopamin

Die Gabe von Dopamin soll erst nach Volumenersatz, Sicherstellung der
Atmung und O,-Zufuhr sowie Korrektur der metabolischen Acidose [31]
durchgefiihrt werden, wenn die stiindliche Urinmenge unter 25 ml/Std. liegt.
Bei schockbedingter Anurie bewirkt Dopamin ein Wiedereinsetzen der Diu-
rese durch Forderung der Nierengesamt- und Nierenrindendurchblutung,
wobei Blutdrucksteigerungen nicht iiber ein erforderliches Minimum hinaus-
gehen. Die Natriurese ist gesteigert [42]. Dopamin wirkt am Herzen positiv
inotrop und chronotrop, fiihrt wie bei der Niere bei den Mesenterialgefidfen
(Leber) zu einer Vasodilatation. Dopamin wird in einer Dosierung von 2 bis
4 ug/kg/min infundiert; hier liberwiegt die betaadrenerge Vasodilatatorwir-
kung, bei einer Dosierung von 12 pg/kg/min jedoch die alphaadrenerge Wir-
kung. Dopamin muf} wegen seiner Halbwertzeit von zwei Minuten im Dauer-
tropf gegeben werden. Bei Absetzen von Dopamin sinken der Blutdruck und
die Urinausscheidung wieder ab. Als Nebenwirkung treten Tachyarrhythmien
und Kammerflimmern auf. Im Initialstadium des Nierenversagens kann eine
Kombination von Dopamin mit Furosemid erfolgversprechend sein. Bei Ver-
giftungen sollte Dopamin mdoglichst nicht mit Noradrenalin (Arterenol®)
kombiniert werden, da die alphastimulierende Wirkung die Nierendurchblu-
tung drosselt, sondern in niedriger Dosierung gemeinsam mit Orcipenalin zur
Betastimulation [40]. Einige Substanzen (Apomorphin, Alpharezeptoren-
blocker, Butyrophenon, Bulbocarpin, Phenothiazine) heben die Dopaminwir-
kung auf. Nach vorheriger Gabe dieser Stoffe kann Dopamin daher nicht mehr
gegeben werden.

Hubschraubertransport

Bei allen zwo6lf von uns im Jahr 1976 wihrend des Hubschraubertransports
versorgten Vergifteten trat kurz nach dem Start ein Blutdruckabfall (palpiert)
mit Zyanose auf. Durch sofortige Humanalbumin- bzw. Plasmaersatzprépa-
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rat-Infusionen und Sauerstoffzufuhr konnte der beginnende Schock aufgefan-
gen werden.

Vor einem Transport (Verlegung) einer schweren Vergiftung miissen daher
unbedingt eine Hypovoldmie ausgeglichen (normaler zentraler Venendruck)
und eine Acidose gepuffert sein (Urin pH=7) sowie Sauerstoff und ausrei-
chend Plasmaersatzpriaparate mitgenommen werden.
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