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Zusammenfassung

Neurosonologie ist in der Akutdiagnostik nach Hirninfarkt oder transitorisch ischdmischer Attacke
und fiir therapeutische Entscheidungen zur Sekundirprivention ein unverzichtbares Hilfsmittel und
als Bedside-Verfahren in Durchfiihrung und Interpretation vollstindig in der Hand des behandelnden
Arztes. In dieser Arbeit soll ein Uberblick iiber ultraschallunterstiitzte therapeutische Entscheidungen
auf der Basis der aktuellen Leitlinien gegeben werden und iiber wichtige Innovationen auf dem Gebiet
neurosonologischer Untersuchungsmethoden berichtet werden.

Schliisselwdrter: Dopplersonographie, Farbduplexsonographie, Hirninfarkt Akutbehandlung, Sekun-
dérprévention

Dopplersonography and color coded duplexsonography in acute stroke - recent developments
M. JauB3, H. Hamer

Abstract

Ultrasound vessel examination is an essential method to evaluate patients with acute stroke or transient
ischemic attacks and to support therapeutic decisions regarding secondary prevention after stroke. We
report typical findings of neurosonological examination in acute stroke patients and their impact on
therapy with respect to current therapeutical guidelines. Recent methodological developments such
as sonothrombolysis and perfusion imaging of brain parenchyma are described and their potential of
clinical application is highlighted.
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Bedeutung der Neurosonologie

Die Neurosonologie wird europaweit als wichtiger Bau-
stein in der Schlaganfalldiagnostik- und Nachsorge ange-
sehen [11], da zu jedem Zeitpunkt des Behandlungs-
verlaufes eines Schlaganfallpatienten wichtige Therapie-
entscheidungen unterstiitzt und relevante prognostische
Informationen gewonnen werden konnen. Die wachsende
Bedeutung ist dabei nur zum Teil technischen Neuentwick-
lungen wie Parenchymperfusion und Sonothrombolyse
zuzuschreiben, zumal diese noch keinen Eingang in die
klinische Routine gefunden haben. Vielmehr hat der Trend
zu differenzierter, pathophysiologisch fundierter Akutthe-
rapie, der Notwendigkeit rascher Prognosestellung und
einer an das individuelle Risiko angepassten Sekundérpro-
phylaxe auf der Grundlage aktueller Daten die Bedeutung

der neurosonologischen Gefdfldiagnostik gesteigert. Die
technischen Neuentwicklungen und die durch neurosono-
logische Befunde unterstiitzten klinischen Entscheidungen,
sollen Thema dieses Beitrags sein.

Neue technische Verfahren
Parenchymperfusion

Die kontrastmittelgestiitzte Messung der Parenchymper-
fusion ist noch ein experimentelles Verfahren, welches
zundchst nur an einigen Zentren etabliert ist.

Die Ultraschallgerite miissen hierfiir das Harmonic-
Imaging-Verfahren mit unterschiedlicher Sende- und Emp-
fangsfrequenz unterstiitzen. Eine spezifische, durch die
harmonischen Frequenzen hervorgerufene Kontrastierung
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nach Injektion eines Echosignalverstérkers kann dort nach-
gewiesen werden, wo der Echosignalverstirker durch das
GefaBsystem in den Ultraschallkegel einstromt. Kontrast-
anstieg und -abfall kénnen im Hinblick auf verschiedene
Parameter analog zu anderen Verfahren der Perfusions-
messung (CT oder MRT Perfusion) ausgewertet und farb-
kodiert als sogenannte »parameter map« dargestellt wer-
den. Die wichtigsten Parameter beschreiben die Zeit bis
zum Erreichen des Kontrastmaximums (»time to peak«)
und die Charakteristik der Kontrastabnahme. Die Auswer-
tung erfolgt sowohl semiquantitativ in bevorzugten anato-
mischen Arealen (»regions of interest«) als auch visuell in
Form von Parameterbildern.

In Fallserien konnte bereits gezeigt werden, dass sich Loka-
lisation und GroBe einer akuten Ischdmie anhand eines ent-
sprechenden Perfusionsdefizits in der Ultraschalluntersu-
chung veranschaulichen lassen. Im Falle einer Perfusions-
storung nach Hirninfarkt bleibt in dem betroffenen Areal
ein Kontrastanstieg aus. Die Quantifizierung zerebraler
Perfusion durch komplexe Modellfunktionen (»Refill-
Kinetik«) ist bisher nur im Modell oder bei Gesunden
gelungen [12], es existieren daher noch keine anerkannten
Schwellenwerte fiir eine pathologische Perfusionsminde-
rung. Als robust gegeniiber der Untersuchungstiefe oder
Schallabschwichung durch ein eingeschrinktes Knochen-
fenster gilt die Bestimmung der Zeit bis zum Erreichen
des Kontrastgipfels, die »time-to-peak«. Dieser Parameter
scheint fiir therapeutische Entscheidungen geeignet zu
sein. Erste Vergleichsarbeiten mit CT- und MR-Untersu-
chungen berichten von einer Sensitivitit und Spezifitit
von 74 % [16] bis 90 % fiir die Identifikation ischdmischer
Hirnareale [9]. Zerebrale Perfusion kann mit Hilfe dieser
speziellen Ultraschalltechnik unter physiologischen und
pathologischen Bedingungen semiquantitativ erfasst wer-
den und einen orientierenden Uberblick {iber Infarktkern
und kritisch minderperfundierte Areale geben. Allerdings
geschieht das unter den gegenwirtigen methodischen Ein-
schrankungen wie der Abhédngigkeit von einem temporalen
Knochenfenster, der Beschrankung auf nur eine Untersu-
chungsebene pro Untersuchungsgang und den meist noch
fehlenden Auswertealgorithmen in der handelsiiblichen
Ultraschallgerdtesoftware.

Sonothrombolyse

In einer randomisierten Studie (CLOTBUST,; Combined
Lysis of Thrombus Using Transcranial Ultrasound and
Systemic rt-PA) Studie [2] zeigten Patienten mit Mediaver-
schluss unter intravendser Thrombolyse und zusitzlicher,
kontinuierlicher Ultraschallexposition der A. cerebri media
eine signifikant haufigere, komplette Gefdfirekanalisation
oder relevante klinische Besserung im Vergleich zur Kon-
trollgruppe, die lediglich thrombolytisch behandelt wurde.
Durch ultraschallinduzierte Zerstérung von Mikroblés-
chen ecines Echokontrastmittels und gezielte Freisetzung
kinetischer Energie in Thrombusndhe konnte eine weitere
Verbesserung von Rekanalisierungsrate und klinischem
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Befundes gezeigt werden [13]. Durch den Nachweis einer
thrombolytischen Wirksamkeit von Ultraschall wird aller-
dings das Postulat des »unschidlichen« Ultraschalls in Frage
gestellt. Dies wurde durch eine Sonothrombolysestudie [7]
deutlich, die wegen erhohter Rate von Blutungen in der
Gruppe mit Kombinationstherapie aus rt-PA und Ultraschall
abgebrochen werden musste. Es fanden sich atypische Blu-
tungen, teilweise subarachnoidal und intraparenchymatos
kontralateral zum Hirninfarkt, moglicherweise als Folge
einer Storung der Blut-Hirn-Schranke durch die Schallwel-
len. Vor einer klinischen Anwendung der Sonothrombolyse
sind daher noch weitere experimentelle Untersuchung nétig,
insbesondere auch zur Frage, ob der Vorteil einer verbes-
serten Rekanalisation unter Ultraschall zwingend durch eine
erhohte Blutungsgefahr erkauft werden muss.

Entscheidungen mit Ultraschall auf der Grundlage aktueller
Daten

Extrakranielle Gefdfle

In der Akutphase liegt die Bedeutung der doppler- und
duplexsonographischen Untersuchung extrakranieller
GefdBle in der Klarung der Infarktitiologie und der Ein-
schitzung der akuten Gefdhrdung des Patienten im Hin-
blick auf eine Progredienz der Symptome. So kann ein
sonographisch schnell und einfach zu diagnostizierender
Karotisverschluss bei unzureichender Kollateralversorgung
oder eine Karotisstenose eine engmaschige Blutdruckiiber-
wachung und ggf. eine medikamentdse Intervention zum
Anheben des Blutdrucks notwendig machen. Die rasche
Diagnostik einer Karotisstenose ist wichtig, um die Gefdhr-
dung fiir ein Rezidivinsult durch rasche Indikationsstellung
zur operativen Behandlung der Stenose zu minimieren. Eine
Intervention sollte zeitnah erfolgen, da durch eine Operati-
on keine signifikante Risikoreduktion mehr erzielt werden
kann, wenn das Ereignis (TIA oder nicht-behindernder
Hirninfarkt) bei Frauen langer als zwei bis vier Wochen und
bei Ménnern mehr als drei Monate zuriickliegt.

Heparintherapie

Entsprechend den Leitlinien der DGN kann die PTT
wirksame Heparintherapie (»Vollheparinisierung«) zur frii-
hen Sekundérpriavention in »bestimmten Fallen, in denen
eine Emboliequelle mit erhohtem Rezidivrisiko vorliegt,
indiziert sein« (http://www.dgn.org/59.0.html). Neben der
Dissektion z&hlt hierzu ein flottierender Thrombus, welcher
farbduplexsonographisch einfach nachgewiesen werden
kann. Alternativ zur Heparingabe kann eine neuroradiolo-
gische oder gefachirurgische Notfallintervention erwogen
werden, beide Methoden wurden bisher aber nicht verglei-
chend untersucht [4].

Intrakranielle Gefdfe

Nach einer Metaanalyse [10] ist der positive Effekt der
systemischen Thrombolyse gesichert und die Umsetzung
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dieses Therapiekonzeptes auch auBlerhalb spezialisierter
Zentren sicher und wirksam [15]. Der akute GefaB3status ist
dabei unter Zugrundelegung der Zulassungsbestimmungen
von rekombinantem Tissue Plasminogenaktivator (rt-PA)
unerheblich. Wenn Informationen iiber das Ausmal} einer
Parenchymschidigung durch Computertomographie (Friih-
zeichen) oder diffusionsgewichtete Magnetresonanztomo-
graphie vorliegen, kann bei fraglichen Indikationen (z.B.:
Patienten {liber 80 Jahren oder spontane klinische Besse-
rung) die neurosonologische Gefdf3diagnostik relevante
Informationen hinzufiigen. Im Falle eines neurosonologisch
persistierenden Mediaverschlusses kann eine »off-label«
Thrombolyse erwogen werden, um eine erneute klinische
Verschlechterung (»deterioration following improvement«
nach Alexandrov [1]) zu verhindern. Die Lokalisationsbe-
stimmung eines GefdBverschlusses kann dariiber hinaus zur
Entscheidung fiir invasive therapeutische Maflnahmen wie
intraarterielle Thrombolyse oder mechanische Rekanalisa-
tion fithren, insbesondere unter Berlicksichtigung der Tat-
sache, dass Patienten ohne Restfluss in der A. cerebri media
oder mit Karotis-T-Verschluss auf intravendse Thrombolyse
nur bedingt ansprechen [14]. Mit dieser Untersuchung
lasst sich dariiber hinaus eine fluktuierende klinische Sym-
ptomatik mit einem dynamisch sich verdndernden Gefaf3-
befund korrelieren und eine therapeutische Entscheidung
ggf. anpassen (z.B. im Falle eines erneuten Verschlusses
nach passagerer Spontanrekanalisation). Auch wenn die
Thrombolyse bei Patienten mit funktionellen (»psycho-
genen«) Lahmungen [6] oder Patienten mit Hemiparese
nach fokal motorischem Anfall (»Todd’sche Parese«) [8] in
den vorliegenden Fallserien ohne Nebenwirkungen toleriert
wurden, erscheint es empfehlenswert, bei einer Diskrepanz
von GefaBbefund und Schwere der neurologischen Aus-
fille differentialdiagnostische Uberlegungen anzustellen,
neurosonologische Befunde kénnen diese Uberlegungen
unterstiitzen.

Psychogen

Migrdne mit Aura
Riickenmarkserkrankung

Enzephalitis

Sinusvenenthrombose

Postiktale Lihmung (»Todd’sche Parese«)
Plexusneuritis

Enzephalomyelitis disseminata

Tab. 1: Klinische Syndrome, welche einen Hirninfarkt vortiuschen (»Stroke
mimics«) als Differentialdiagnose des Leitsymptoms bei dem klinischen
Bild eines »Insultes« mit normalem CT

Prognostische Bedeutung von Ultraschallbefunden in der Akut-
phase

Noch in der Akutphase kann neurosonologisch der Erfolg
einer therapeutischen Intervention bestimmt und frithzeitig
die Prognose gestellt werden. Zwei kiirzlich publizierte

Studien konnten zeigen, dass Rekanalisation per se inner-
halb von 24 Stunden mit einem giinstigen Behandlungser-
gebnis verbunden ist [15] und dass ein lediglich distal gele-
gener Mediaverschluss oder die Restitution eines normalen
Flusses im Mediahauptstamm innerhalb von sechs Stunden
nach Symptombeginn in liber 71% ebenfalls mit einem
glinstigen Behandlungsergebnis verbunden ist [3].

Sekunddrpravention bei intrakranieller Stenose

Eine Stenose der A. cerebri media beruht fast immer
auf lokaler Atherosklerose, in seltenen Féllen kann auch
eine teilrekanalisierte Embolie vorliegen. Anders als bei
extrakraniellen Stenosen erfolgt die Graduierung iiber
die maximale Flussgeschwindigkeit, da eine Darstellung
des GefdaBlumens transkraniell nicht direkt moglich ist.
Das wichtigste dopplersonographische Kriterium fiir eine
Stenose ist die umschriebene Stromungsbeschleunigung
mit Zunahme der Blutflussgeschwindigkeit um mindestens
20% im Vergleich zur Gegenseite oder zum gesunden

intrastenotisch
priinterventior

nngloglaphle vor ‘ '

Anglographie nach
Stent Stent

postin

Abb. 1: Farbduplexsonographische Darstellung einer hochgradigen Stenose
der A. cer. media (V,,,, > 420 cm/s) mit poststenotischer Stromungsstérung
(weiBler Pfeil), welche akustisch an den Klang von »Schritten im Kies«
erinnert. Angiographische Darstellung der Stenose (schwarzer Pfeil) vor
und nach Stent Implantation (Dr. Siekmann, Neuroradiologie Giessen) und
postinterventionelle Darstellung eines nur leicht erhohten intrastenotischen
Flusses (V,,.x = 160 cm/s) und einer nahezu vollstdndigen Normalisierung des
poststenotischen Flusses mit verbleibender geringer Stromungsstérung.
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GefaBabschnitt. Eine systolische Maximalgeschwindigkeit
von 220 cm/s in der A. cerebri media oder von 140 cm/s
in der A. basilaris zeigt eine Stenose von mindestens 50 %
an. Es muss zwischen symptomatischen und asympto-
matischen Lédsionen unterschieden werden, dabei sollten
die anamnestisch geschilderten Symptome sich klar auf
das betroffene GefaBBgebiet zuriickfithren lassen und nicht
auf unspezifische Symptome wie z.B. unsystematischen
Schwindel oder Gedichtnisstorungen beschranken. Die
leitliniengerechte Sekundérpravention nach den Ergebnis-
sen der WASID-Studie (Warfarin-Aspirin Symptomatic
Intracranial Disease) [5] umfasst 100—300 mg Acetyl-
salicylsdure und ein Statin. Bei einer in Studien belegten
Ereignisrate von 10% pro Jahr kann man allerdings disku-
tieren, ob alternativ zur medikamentdsen Behandlung z. B.
eine intrakranielle Stentimplantation (Abb. 1) durchgefiihrt
werden sollte, insbesondere, wenn es unter der Gabe von
Acetylsalicylsdure mit Statin zu weiteren ischdmischen
Ereignissen kommt.

Fazit

In der Akutphase konnen neurosonologische Befunde in
Grenzfillen eine Therapieentscheidung fiir oder gegen
Thrombolyse unterstiitzen. Diskrepanzen zwischen
schweren neurologischen Ausféllen und normalem Gefaf3-
befund sollten zu differentialdiagnostischen Uberlegungen
Anlass geben. Da entsprechend der Leitlinien der DGN
Patienten nach Hirninfarkt in der Akutphase lediglich
in Ausnahmefillen eine PTT-wirksame Heparintherapie
erhalten, ist die frithe Identifikation behandlungsbediirf-
tiger GefaBllasionen (z.B. Stenose oder Dissektion) not-
wendig und mit Ultraschall durch den geiibten Neurologen
rasch und treffsicher méglich. Der Nachweis eines thera-
peutischen Benefits der ultraschallgestiitzten Thrombolyse
durch weitere experimentelle Studien bleibt abzuwarten.
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