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Zusammenfassung 2

1 ZUSAMMENFASSUNG

Komplexe Kniegelenksoperationen sind mit vergleichsweise starken und lang dauernden
postoperativen Schmerzen, insbesondere bei der Ubungsbehandlung, verbunden.
Kontinuierliche Nervus femoralis Katheter liefern eine effektive und nebenwirkungsarme
Regionalanalgesie bei komplexen Knieoperationen mit dem Vorteil der postoperativ
beschleunigten funktionellen Rehabilitation. Bisher wurden Femoraliskatheter durch
,blindes* Vorschieben des Katheters Uber eine Stimulationskantlle gelegt. Die endglltige
Katheterlage dabei bleibt zunachst ungewiss und wird in der Regel erst durch Erfolg oder
Misserfolg bei Injektion von Lokalanasthetikum objektiviert.

Neu eingefluhrte Stimulationskatheter besitzen den potentiellen Vorteil, schon wahrend des
Vorschiebens die korrekte Platzierung in der Nahe des Nervs zu kontrollieren. Um zu
erfahren, ob sich durch diese neue Technik der praziseren Katheterpositionierungen auch
ein besserer Blockadeerfolg nachweisen l1alkt, vergleichen wir die Stimulationskatheter mit
der konventionellen Methode an 81 Patienten vor komplexen Knieoperationen im Rahmen
einer prospektiven, randomisierten Studie.

Die Anschlagsgeschwindigkeit beider Techniken ist fir den sensiblen wie fur den
motorischen Block gleich. Auch die Dauer der Katheteranlage unterscheidet sich mit 4 Min.
(3/7,3; Median, 25./75. Perzentile) fur die konventionelle Methode und 5 Min. (4/8,8) fur die
Stimulationskatheter kaum. In beiden Kathetergruppen gelangen erfolgreiche Platzierungen
(Stromstarke via Katheter < 0,5 mA) in jeweils 42 % der Falle im ersten Versuch. Von den
Stimulationskathetern mussten 22 (58 %) teilweise bis zu 20 mal repositioniert werden und
zwei konnten innerhalb von 20 Minuten nicht korrekt platziert werden.

Der Stimulationskatheter stellt fur die kontinuierliche Nervus femoralis Blockade fur den

erfahrenen Arzt keine Verbesserung zur konventionellen Methode dar.

Nebenaspekt 1:

Als weiterer Befund wurde bei den Patienten nach Injektion des Lokalanasthetikums die
Methamoglobinkonzentration bestimmt.

Das zur Blockinitierung als Bolus Uber den Katheter verabreichte Lokalanasthetikum
Prilocain ist daflir bekannt, gelegentlich eine Methamoglobinbildung in unterschiedlichem
AusmaR beim Patienten hervorzurufen. Uber die Griinde fir die Intensitat dieser
Nebenwirkung bei einigen Patienten ist noch wenig bekannt. Eine Studie an 162 Patienten,
die 300 mg oder 400 mg Prilocain Uber eine von drei Kathetertechniken, einem Nervus
femoralis Katheter, einem kombinierten Femoralis/Ischiadikuskatheter oder einem Psoas

compartment Katheter, verabreicht bekamen und deren Methdmoglobinkonzentrationen im
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Blut drei Stunden danach untersucht wurde, sollte Einflussfaktoren aufzeigen. Eine Analyse
zahlreicher potentieller Faktoren ergab folgende hoch signifikante Parameter fur hohe
Methamoglobinwerte: eine Prilocaindosis von 400 mg, weibliches Geschlecht, niedriges
Alter sowie eine hdhere Konzentration bzw. geringere Verdiinnung des Prilocains.

Demnach sollten gerade bei jungeren Patientinnen eine Dosis von 400 mg Prilocain Uber
den Katheter nicht Uberschritten werden und zudem vermehrt Blutkontrollen des
Methamoglobins stattfinden.

Bei einem Methamoglobinwert von Uber 15 % empfehlen wir die Gabe von 1 mg/kg

Methylenblau.

Nebenaspekt 2:

Regionalanasthesieverfahren wie die Anlage eines Femoraliskatheters gehen fir den
wachen Patienten oft mit Angst und Schmerz einher. Unter dem daraus resultierenden
verminderten Patientenkomfort und in der Folge einer reduzierten Patientenkooperativitat
leidet wiederum die Qualitat der Regionalanasthesie. In dem dritten Teil der Studie sollte die
Wirkung einer Anxiolyse und einer Analgesie auf das Empfinden des Patienten und auf die
Arbeitserleichterung fiir den Anasthesisten analysiert werden.

174 Patienten erhielten nach oraler Pramedikation mit 20 mg Dikaliumclorazepat intravends
0,1 mg Fentanyl, 3 mg Midazolam oder physiologische Kochsalzlésung als Plazebo vor
Anlage einer peripheren Kathetertechnik.

Unmittelbar nach dem Verfahren beurteilte der Patient sein subjektives Empfinden auf einer
visuellen Analogskala von 0 — 100 mm (0 = gar nicht schlimm, 100 = extrem unangenehm)
und der Arzt entsprechend die Patientenkooperativitat wahrend der Katheteranlage auf einer
Likert-Skala. Die Patientenbeurteilung wurde nach 24 Stunden erneut erbeten, woraufhin
auch eine mdgliche Amnesie untersucht werden konnte.

Langdauernde Katheteranlagen und weibliches Geschlecht erhéhten das MiRempfinden,
wogegen Fentanyl es senkte. Ohne Einfluss auf das Empfinden waren Midazolam, Alter,
BMI und die Katheterart (Femoraliskatheter, Kombination aus Femoralis- und
Ischiadikusblock sowie Psoas compartment Block).

Eine schlechte oder sehr schlechte Kooperativitat wurde bei 26 % der Midazolampatienten
bescheinigt (9 % bei Plazebo und 3 % bei Fentanyl). Mit 27 % der Midazolamgruppe, 9 %
der Fentanylgruppe und 6 % der Plazebogruppe ergaben sich Erinnerungslicken zur
Katheteranlage.

Fentanyl allein konnte Patientenkomfort und Patientenkooperativitat signifikant verbessern
und wird daher zur intravendsen Verabreichung vor Anlage einer peripheren

Regionalanasthesie angeraten.
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Fazit:

Fur die kontinuierliche Nervus femoralis Blockade vor komplexen Knieoperationen zeigt sich
keine Uberlegenheit des Stimulationskatheters gegenliber der konventionellen Methode.

Bei dem zur Blockade verwendeten Lokalanasthetikum Prilocain muss in hdheren Dosen
und Konzentrationen sowie in Verbindung mit jungen und weiblichen Patienten vermehrt mit
dem Risiko einer erhéhten Methamoglobinbildung gerechnet werden.

Der Erfolg einer peripheren Regionalanasthesie kann durch vorausgehende intravendse

Gabe von Fentanyl verbessert werden.
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2 EINLEITUNG

Im Rahmen komplexer Operationen am Kniegelenk finden vermehrt Regionalanasthesie-
verfahren im Sinne von kontinuierlichen Plexusblockaden bzw. kontinuierlichen Blockaden
peripherer Nerven Verwendung. Wesentliche Vorteile gegenuber anderen Verfahren wie der
intravendsen Analgesie liegen in der fokussierten Schmerzausschaltung. Dadurch kénnen,
wie in Studien von Singelyn [48] und Capdevila [14] belegt, in der Regel direkt postoperativ
physiotherapeutische Malinahmen ergriffen werden, die den stationaren Aufenthalt potentiell
verkirzen und auf diese Weise Kosten senken kdnnen. Als vorteilhaft erweisen sich Plexus-
und periphere Nervenblockaden auch gegenuber der Epiduralanasthesie bezuglich
Nebenwirkungen wie Harnverhalt, Dysasthesien oder arterielle Hypotension [47], [48], [14],
[33]. Zudem berichten die genannten Studien von einer vergleichsweise hohen Akzeptanz
dieser regionalanasthetischen Verfahren seitens der Patienten.

Der Kniebereich wird sensibel von vier peripheren Nerven versorgt, deren Ursprung im
Plexus lumbalis und Plexus sacralis liegt. Es ist in erster Linie der N. femoralis, aber auch
der N. obturatorius, der N. cutaneus femoris lateralis und der N. ischiadicus sind an der
Innervation mitbeteiligt. Eine Blockung des N. femoralis allein hat sich als nicht ausreichend
erwiesen. Diese Verteilung berucksichtigend, gelang Winnie in 1973 ein entscheidender
Fortschritt in der Regionalanasthesie des Kniegelenkes mit der Beschreibung des
sogenannten 3-in-1 Blocks [59]. Das Prinzip dieses Blocks beruht zunachst auf dem
Einbringen eines Katheters in die Perineuralscheide des N. femoralis mittels einer einzigen
Punktion in der Leiste. Ein daraufhin Uber den Katheter appliziertes Lokalanasthetikum
umgibt den N. femoralis und kann im Falle eines Erreichens des Plexus lumbalis auch noch
am N. obturatorius und am N. cutaneus femoris lateralis wirken.

Die Theorie des Lokalanasthetikumflusses bis weit nach cranial zum Plexus lumbalis konnte
nur in den seltensten Fallen in klinischen Studien oder radiographischen Studien mit
Kontrastmittelgabe via Katheter nachgewiesen werden. Pham-Dang et al. [41],
Enneking et al. [22] und Marhofer et al. [34] stellten keinen, Capdevila dagegen selten [15]
bzw. in nur 23 % einen Fluss bis zum Plexus fest [16]. Stattdessen geht man eher von einer
Diffusion des Lokalanasthetikums unter der Fascia iliaca aus, die lateral auf dem M. iliacus
und dem N. cutaneus femoris lateralis liegend und medial den M. psoas und den
N. obturatorius umscheidend, eine direkte Wirkung des Lokalanasthetikums an diesen
Nerven ermdglicht.

Es werden demnach drei Nerven mit nur einer Technik geblockt, wodurch sich der

3-in-1 Block zu einem unverzichtbaren Bestandteil komplexer Knieoperationen entwickelt
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hat. Zur intra- und postoperativen Aufrechterhaltung der Blockade wird eine Schmerzpumpe
an den Katheter angeschlossen, die ein Lokalandsthetikum kontinuierlich infundiert.

In der klinischen Praxis stellt die korrekte Anwendung kontinuierlicher Kathetertechniken den
Anasthesisten jedoch vor Schwierigkeiten. Seit anfanglicher Versuche von Ansbro in 1946
[2] bis in die heutige Zeit weisen die verschiedensten Techniken nicht zufrieden stellende
Erfolgsraten auf, die zu einem Grof3teil auf einer ungenauen Katheterplatzierung beruhen.
Das gilt auch fir den 3-in-1 Block, auch hier wird gemutmaldt, dass jene Probleme auf eine
suboptimale Positionierung des Katheters zurtickzufiihren ist.

Zum besseren Verstandnis muss man das Verfahren der Katheteranlage genauer
betrachten:

Der Anasthesist tastet zunachst die Arteria femoralis in der Leiste des Patienten, da ihm
diese als Leitstruktur fir den lateral davon verlaufenden Nervus femoralis dient.
Der Injektionsort liegt in der Regel 2 cm unterhalb des Leistenbandes und 1 bis maximal
2 cm lateral der Arterie.

Da es sich hierbei nur um eine grobe Orientierung handelt und die Lage sowie der Verlauf
des Nervus femoralis nicht hinreichend genau vorausgesagt werden kann, findet
standardmafig eine Uber Stromstimulation kontrollierende Technik Verwendung.

Die Idee der Stimulation eines Nerven geht ursprunglich auf Perthes zurtck, der schon 1912
[40] dariber berichtete. Erst 1955 wurde diese Idee von Pearson wieder aufgegriffen [39],
durch Greenblatt und Denson 1962 [26] bzw. Chapman 1972 [17] konkretisiert sowie durch
die Konstruktion entsprechender Nervenstimulatoren praktikabel gemacht.

Die Technik dient heute dazu, sich dem zu blockierenden Nerven in optimaler Weise zu
nahern, ohne ihn durch direkten Kontakt zu schadigen. Im Fall des Femoraliskatheters kann
Uber sichtbare Zuckungen in dem durch den Nervus femoralis versorgten
Musculus quadriceps femoris und im Speziellen des M. rectus femoris (Bewegungen der
Patella nach kranial), die Nahe der stimulierenden Kantle zum Nerven prazisiert werden.
Dazu wird eine Kantile Uber einen Stromimpulsgenerator, in diesem Fall Stimuplex® von der
Firma Braun, unter Strom gesetzt, wobei eine Impulsdauer von 0,1 bis 0,3 ms gewahlt wird.
Bei Eindringen der Kanile durch die erste Muskelfaszie in der Leiste werden die
motorischen Aa-Nervenfasern eher depolarisiert als die Ad- oder C-Fasern, da sie eine
kirzere Chronaxie aufweisen.

Es resultieren daher beim Patienten Muskelkontraktionen im genannten Muskel, ohne
begleitendes = Schmerzempfinden, wenngleich die ungewohnten  unwillkirlichen
Kontraktionen von einigen Patienten als unangenehm beschrieben werden.

Im Folgenden wird versucht, die Kanile in der Leiste in eine Position zu bringen bei der

deutliche Kontraktionen sichtbar werden. Die initiale Stromstéarke von ca. 1 mA kann
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daraufhin herabgesetzt werden, bis gerade noch Muskelkontraktionen erkennbar sind.
Ziel ist eine Kanulenposition bei der die unterste mogliche Stromstarke des Stimuplex®
gerade noch eine Muskelkontraktion im Oberschenkel hervorruft.

Vorangegangene Untersuchungen [25] ergaben einen Grenzwert der Stromstarke von
< 0,5 mA, besser noch 0,2 mA, ab dem von einer nervennahen Lage mit entsprechend
hoher Erfolgsrate ausgegangen werden konnte.

Durch die Technik der Nervenstimulation konnte andererseits die Gefahr einer zu nahen
Lage der Kanille am Nerven oder gar eine Penetration des Nerven weitgehend eliminiert
werden. Dieses Ereignis wirde durch Verwendung des Nervenstimulators leicht erkannt
werden, da selbst bei sehr geringen Stromstarken von < 0,1 mA maximale Muskelantworten
ausgelost werden kénnten. Um Nervenschaden zu vermeiden, muf in solchen Fallen die
Kanule etwas zurlickgezogen werden, bis die Muskelantwort wieder geringer wird.

Durch die liegende Kanlle wird der eigentliche Katheter einige Zentimeter Uber die
Kanulenspitze hinaus vorgeschoben. Ein eventuelles Zurlckgleiten verhindert eine kleine

Hautnaht, eine Untertunnelung oder eine gute Pflasterfixierung.

Entscheidende Bedeutung kommt der Frage der korrekten Lage der Katheterspitze zu,
deren Nahe und Ausrichtung zum Nervus femoralis erwartungsgemald wesentlich die
Wirksamkeit des Uber den Katheter applizierten Analgetikums mitbestimmt.

Bei dem Katheter handelt es sich um ein flexibles Gebilde, was in der postoperativen
Schmerztherapie angesichts der direkt einsetzenden Physiotherapie und den damit
verbundenen Bewegungen in der Leistengegend notwendig erscheint.

Diese biegsame Katheterspitze kann sich beim Vorschieben des Katheters jedoch noch
stark vom Nerven wegbewegen, ohne dass dieser unerwiinschte Effekt zu kontrollieren ist.
In der Tat ergibt sich bei der konventionellen Katheteranlage eine relativ hohe Versagerrate
mit 12 — 25 % (Boezaart [10]), vermutlich da der Katheter blind Uber die liegende Nadel
vorgeschoben wird und der tatsachliche Verbleib seiner Spitze fraglich bleibt.

Auch die Ergebnisse einer Studie von Capdevila [16] geben Anlass zu dieser Vermutung:
Ein bei 100 Patienten Uber den Femoraliskatheter appliziertes Kontrastmittel fand in nur
23 % der Falle den erwlinschten Weg zum Plexus lumbalis, wogegen es zu 77 % nach
medial oder lateral abwich.

Um das Problem der endglltigen Lage der Katheterspitze beherrschbar zu machen, wurde
ein spezieller Stimulationskatheter (Boezaart [10]) entwickelt. Vom konventionellen Katheter
unterscheidet sich der Stimulationskatheter durch die Maoglichkeit der Stimulation der
Katheterspitze selbst. Moéglich wird dies durch eine elektrisch leitende Metalleinlage

innerhalb des Katheters, die im Schaftbereich isoliert, an der Katheterspitze und am
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proximalen Katheterende jedoch frei liegt. Durch diesen Aufbau kénnen Stromimpulse des
Stimuplex® an die Katheterspitze emittiert werden und somit deren Nahe zum Nerv
kontrolliert werden. Der wesentliche Vorteil des Stimulationskatheters liegt nicht nur in der
Méglichkeit einer Lageuberprifung am Ende der Katheteranlage. Vor allem schon beim
Vorschieben Uber die Kanile erhalt der Anasthesist wertvolle Hinweise Uber den aktuellen
Abstand zwischen Katheterspitze und Nerv — ein Novum gegenuber dem blinden
Vorschieben bei der konventionellen Methode.

Wenn die Stromstarke noch nicht ausreichend reduziert werden kann, fihrt ein beliebig
leichtes Vor- und Zurlckziehen oder Drehen der Stimulationskanile zu einer Korrektur der
Lage der Katheterspitze. Die Nahe der Katheterspitze zum Nerven kann abgeschatzt
werden durch die Héhe der Stromstarke, die gerade noch sichtbare Muskelzuckungen im
Zielmuskel hervorruft.

Ein randomisierter, doppeltverblindeter Vergleich zwischen konventionellem Katheter und
Stimulationskatheter bezlglich der Wirksamkeit im klinischen Einsatz fehlt bislang.
Die Objektivierung der praziseren Katheterpositionierung bei dieser neuen Methode ist

Gegenstand der Studie.

Nebenaspekt 1: Methamoglobinbildung

Das zur Blockinitiierung des 3-in-1 Blocks als Bolus tber den Katheter verabreichte Prilocain
(Xylonest®) ist dafur bekannt, Uber die Metaboliten O-Toluidin und Nitrosotoluidin eine
Methamoglobinbildung (Met-Hb) zu induzieren [30].

Uneinigkeit besteht in der Literatur bezlglich der klinischen Bedeutung dieser Nebenwirkung
und der kritischen Grenzwerte der Wirksubstanz, die dazu fihren. Zudem mangelt es noch
an Kenntnis Uber die Einflussfaktoren fir dieses Phanomen, das bei einigen Personen zu
sehr hohen Met-Hb-Werten fihrt, bei anderen wiederum kaum eine Erhéhung desselben
induziert. Nolte [38] und Tryba [51] konnten maximale Methamoglobinwerte mit einer
dreistindigen Latenz nach Prilocaingabe nachweisen.

In der vorliegenden Studie wurde 74 Patienten 20 ml 2 % Prilocain (400 mg), 62 Patienten
30 ml 1 % Prilocain (300 mg) und weiteren 26 Patienten 40 ml 1 % Prilocain (400 mg) Uuber
drei verschiedene Katheterarten (Femoralisblock, kombinierter Femoralis/Ischiadikusblock
oder Psoas compartment Block) injiziert und nach drei Stunden die
Methamoglobinkonzentration im Blut gemessen. Eine multifaktorielle Analyse sollte
daraufhin als Teil der Studie Uber eine empirische Herangehensweise die Bedeutung

potentiell verantwortlicher Parameter zur Methdmoglobinsynthese klaren.
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Nebenaspekt 2: Akzeptanz der Katheteranlage durch die Patienten

Regionalanasthetische Verfahren, so auch der 3-in-1-Block, sind fiir den Patienten auf
Grund von Punktion, leichter Gewebedestruktion, elektrischer Nervenstimulation oder auch
psychischer Belastung in der Regel unangenehm bis schmerzhaft. Der Umfang dieser
Stresssituation zeigt sich oft neben subjektiv geduRertem Unbehagen oder Angst anhand
physiologischer Reaktionen des Patienten mit kardiovaskularen Veranderungen wie
Blutdruckspitzen und Tachykardien [45]. Sogar immunologische Reaktionen konnten
nachgewiesen werden [28].

Eine vollstandige Sedierung, Analgesie oder gar Anasthesie des Patienten kann keine
adaquate Losung dieses Problems sein, da der Anasthesist wahrend der Anlage eines
peripheren Nervenblocks auf einen wachen, kooperierenden Patienten angewiesen ist.
Insbesondere der plétzlich erwachende, zu tief sedierte Patient kann durch damit
einhergehende unkontrollierte Bewegungen sich und den Erfolg der Regionalanasthesie
gefahrden. Auch die Analgesie sollte nicht so weit gehen, dass der Patient einen kompletten
Sensibilitatsverlust erleidet, denn nur ein Patient mit intakter Sensibilitat kann durch seine
Reaktion eine drohende Kompromittierung des Nervus femoralis durch die
Stimulationskanlle anzeigen wodurch ein weiterer Nervenschaden vermieden werden kann.
Um dem Patienten dennoch entgegenkommen zu kénnen, werden kurz vor Durchfiihrung
der Regionalanasthesie intravendse Analgetika, vor allem Opioide, oder anxiolytisch-
sedative Substanzen, z.B. Benzodiazepinderivate, in niedriger Dosis verabreicht.
Hierbei hat sich als Vertreter der Anxiolytika das Sedativum Midazolam etabliert.
Es wird wegen seiner kurzen Halbwertszeit und grof3en therapeutischen Breite haufig fir
Kurzzeitsedierungen verwendet, besitzt hervorragende anxiolytisch-sedative Eigenschaften
und hat zudem einen erwlnschten amnestischen Effekt [32], [4], [53] und [52].
Dagegen wirkt es nicht analgetisch, gelegentlich verstarkt es die Schmerzwahrnehmung
sogar [8]. Zur Schmerzreduktion eignet sich das Fentanyl [36], es birgt jedoch die moglichen
Nebenwirkungen Ubelkeit und Erbrechen sowie Atemdepression.

Erfahrungen im Umgang mit i.v. Anxiolytika oder Analgetika stammen vorwiegend aus
Studien mit einer ortlicher Betdubung wahrend operativen Eingriffen. Hierbei wurden meist
Daten von Patienten publiziert, die eine Retrobulbaranasthesie erhielten ([45], [28], [32],
[36], [58] und [57]) eine Lokalanasthesie im Gesicht [8] oder eine Koronarangiographie [4].
Im Gegensatz zu zahlreichen Studien zur Analgosedierung fir intraoperative Zwecke
existieren Studien Uber die medikamentése Vorbereitung des Patienten, mit dem Ziel der
Verbesserung des regionalanasthetischen Verfahrens selbst noch nicht. Untersucht werden

soll ein Effekt der Analgosedierung des Patienten auf die Platzierung peripherer
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Regionalanasthesiekatheter. Aus diesem Grund befasst sich ein Teil der Studie mit dem
Sinn einer medikamentdsen Vorbereitung und vergleicht dabei das intravendse Analgetikum
Fentanyl und das intravendse Sedativum Midazolam mit einem Plazebo um zu prifen,
ob sich Uber verbesserte Patientenakzeptanz und —kooperation letztendlich ein positiver

Effekt fir die Katheterpositionierung ergibt.
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3 METHODE

3.1 Patientengut

81 Patienten, die sich Knieoperationen mit vorderer Kreuzbandplastik (VKB) oder
Totalendoprothese (TEP) unterzogen, wurden in die Studie Patienten aufgenommen.

Zur Testung der Patientenreaktion auf Prilocaingabe sowie zur Untersuchung einer
geeigneten intravendsen Analgosedierung wurde die Fallzahl auf insgesamt 162 bzw. 174
Patienten ausgedehnt.

Voraussetzungen waren neben der Altersbegrenzung von mindestens 18 Jahren und
ASA-Klassifikation | — 1l eine vom Patienten unterschriebene Einwilligungserklarung,
die am Vortag der Operation nach personlicher Beratung durch einen der Stationsarzte
ausgehandigt wurde. Weitere AusschluRkriterien waren dekompensierte Organfunktionen,
Schwangerschaft und  Stillzeit, neurologische Defizite im Untersuchungsgebiet,
zurlckliegende arterielle GefalRoperationen im Bereich der Leiste, Blutgerinnungsstérungen,
Infektionen im Punktionsgebiet sowie Unvertraglichkeiten gegenuber Lokalandsthetika vom
Amidtyp.

Patienten mit ungentigenden Deutschkenntnissen wurden ebenfalls nicht in die Studie
eingeschlossen.

Umgekehrt konnten die Patienten ihre Einwilligungserklarung zur Teilnahme an der Studie

ohne Nennung von Grinden jederzeit widerrufen.
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3.2 Standardisierte Medikation

Im Studienprotokoll war fir jeden Patienten ein standardisiertes Medikamentenschema
vorgesehen, um mdgliche Unterschiede in den beiden zu untersuchenden Gruppen klar auf
den Effekt der unterschiedlichen Katheteranlage bzw. der variablen Pramedikation beziehen
zu kénnen. In der Phase vor der Katheterplatzierung wurden verabreicht:

Dikaliumclorazepat (Tranxilium®): 20 mg per os am Morgen des Operationstages.
Dieses Sedativum diente als Standardpramedikation der Sedierung und Angstreduktion des
Patienten, ist mit 20 mg als generelle Pramedikation allerdings fur einige Patienten niedrig
dosiert.

Rofecoxib  (Vioxx®): 25 mg per os am Morgen des Operationstages.
Dieser selektive Cyclooxygenase Typ |l — |Inhibitor beeinflusst neben einer
Schmerzreduktion auch Entziindungen im Operationsgebiet positiv. Einer Patientin mit
manifester Niereninsuffizienz wurde kein Rofecoxib verabreicht.

Mepivacain (Scandicain®): 2 ml, 1% ig subcutan zur Lokalandsthesie kurz vor der

eigentlichen Punktion.

Nach erfolgreicher Katheteranlage erhielten alle 81 Patienten der Katheterstudie zur
Vergleichbarkeit bei der Austestung das gleiche Lokalanasthetikum. 20 ml 2 %iges Prilocain
(Xylonest®) wurden als einmaliger Bolus Uber den Femoraliskatheter gegeben.

Bei weiteren 81 Patienten, die zur Analyse potentieller Risikofaktoren flr die Entstehung
hoherer Methamoglobinwerte zusatzlich untersucht wurden, betrug die Prilocaindosis
30 oder 40 ml einer 1 %-igen Prilocainldsung. Als regionalanasthetische Verfahren kamen
der Femoralisblock, ein kombinierter Femoralis- und Ischiadikusblock oder ein Psoas-
compartment Block zur Anwendung.

Der Drei-Stunden-Wert des Methdmoglobins im Blut wurde im Rahmen einer
multifaktoriellen Analyse mit weiteren Patientendaten in Relation gesetzt, um unabhangige

Einflussfaktoren fur die Methamoglobinbildung sichtbar zu machen.

In der postoperativen Phase wurde den Patienten standardmafig taglich 2 x 25 mg
Rofecoxib p. o. verabreicht und Uber eine Piritramid-PCA-Pumpe (mit Bolusmengen von
2 mg und einem Refraktarintervall von 10 min) konnten die Patienten individuell auf
Schmerzspitzen reagieren. Weitere Analgetika waren nicht erlaubt, um den Einfluss des
Katheters und der intravendsen Medikation auf die Analgesie und die
Patientenzufriedenheit, nicht durch zuséatzliche, in der Studie nicht zu kontrollierende

Variabeln, zu verschleiern.
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3.3 Variable intravendse Medikation

Die Frage einer geeigneten Medikation unmittelbar vor der Katheteranlage wurde an
162 Patienten (81 Patienten der Stimulationskatheterstudie sowie 81 weiteren) untersucht,
die finf Minuten vorher eine von drei Substanzen intravends verabreicht bekamen.

Es lag im Ermessen des jeweiligen Anasthesisten, dem Patienten entweder 0,1 mg Fentanyl
(0,5 mg in 10 ml verdiinnt; 2 ml) oder 3 mg Midazolam (15 mg in 10 ml; 2 ml) oder zur
Plazebokontrolle physiologische Kochsalzldsung (2 ml) dber den vendsen Zugang zu
infundieren. Die standardisierte Medikation von 20 mg Dikaliumclorazepat per os am Morgen
des Operationstages wurde bei allen Patienten durchgefiihrt, die Art der Regionalanasthesie
konnte jedoch zwischen 3-in-1-Block, kombiniertem 3-in-1-Block plus Ischiadikusblock mit
anteriorem Zugang und Psoas-compartment Block variieren. 56 Patienten erhielten
Fentanyl, 56 Patienten Midazolam und 49 Patienten Plazebo.

Die Gute dieser intravendsen Medikation sollte anhand verschiedener Parameter erfasst
werden. Objektive Parameter, stellvertretend fur die Stressreaktion der Patienten, waren der
mittlere arterielle Blutdruck und die Herzfrequenz. Diese wurden jeweils direkt vor, mehrfach
wahrend, sowie zehn Minuten nach der Initierung des jeweiligen Blockes bei jedem
Patienten erhoben. Zudem erhielten alle Patienten zwei bis vier Liter Sauerstoff Uber eine
Gesichtsmaske und wurden zum Erkennen einer respiratorischen Depression per
Pulsoxymeter Uberwacht.

Daneben waren auch subjektive Parameter von Interesse. Zum einen sollte die Medikation
das durch die Katheteranlage verursachte Missempfinden minimieren, andererseits sollte
dem Anasthesisten eine medikamentds induzierte verbesserte Kooperationsbereitschaft des
Patienten die Katheteranlage erleichtern.

Jeder Patient wurde funf Minuten nach der Platzierung des Katheters gebeten,
sein subjektives Empfinden bezuglich des Verfahrens auf einer visuellen Analogskala (VAS)
anzugeben (0 = gar nicht schlimm bis 10 = extrem unangenehm und schmerzhaft).
Der Anasthesist sollte seine Meinung Uber den Schwierigkeitsgrad der Punktion und die
Kooperationsbereitschaft des Patienten auf einer vierstufigen Likertskala notieren.

Die bei Benzodiazepinen bekannte Amnesie sollte auch in dieser Studie untersucht werden.
Zu diesem Zweck wurde eine Nachbefragung aller Patienten 24 Stunden nach Beginn der
Regionalanasthesie durchgefuhrt. Sie wurden nach ihrer Erinnerung an das Verfahren der
Katheterplatzierung befragt (Antwortmdglichkeiten: ja — diffus — nein). Erneut sollte, falls eine
Erinnerung bestand, auch ein VAS-Wert zum subjektiven Empfinden des Verfahrens

angegeben werden (0 = gar nicht schlimm bis 10 = extrem unangenehm und schmerzhaft).
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3.4 Durchfihrung

3.4.1 Vorbereitung und Randomisierung

Die Studienpatienten wurden am Tag der Operation etwa eine Stunde vor Beginn der
Operation zur Katheteranlage in den Aufwachraum einbestellt.

Dort erfolgte zunachst das Legen einer Venenverweilkanile, ein EKG-Monitoring mit
kontinuierlicher Herzfrequenzmessung, sowie Blutdruck- und Pulsoxymetriemessung.
Die oben genannte Standardmedikation wurde zu diesem Zeitpunkt Uberprift und
gegebenenfalls vervollstandigt und es wurde die jeweilige intravenése Medikation appliziert.
Anhand einer computergestitzten Randomisierungsliste fir die Wahl der Katheterart
(konventionell  gelegt oder mit  Katheterstimulation  gelegt), ordnete ein
untersuchungsunabhangiger Assistent die Patienten den Gruppen der Studie zu. Auf diese

Weise blieb der austestende Doktorand fiir die Katheterart untersucherblind.

3.4.2 Katheteranlage

Das Legen der Katheter erfolgte durch vier Anasthesisten, die jeweils umfassende
Erfahrung mit dieser Regionalanasthesieprozedur besallen.

Der Patient befand sich in Rickenlage und wurde gebeten, sein zu operierendes Bein leicht
abduziert und auRenrotiert zu entspannen.

Nachdem der Punktionsort anhand der Leitstrukturen bestimmt war, wurde intrakutan
1 ml Scandicain 1 % infiltriert. Danach wurde mit der Stimulationskanile der Nervus
femoralis aufgesucht. Eine Kontrolle der vegetativen Parameter Blutdruck, Herzfrequenz und
Sauerstoffsattigung erfolgte wahrend des Einstiches sowie erneut nach zehn Minuten.

Das Vorschieben der Kanile erfolgt im Winkel von 30°- 45° durch die Haut mit
Fascia superficialis und subcutanem Fettgewebe, bis zwei direkt aufeinander folgende derbe
Strukturen, Fascia lata und Fascia iliaca, die als charakteristischer Widerstand imponieren
(sog. double-pop), durchstollen werden. Wenige Millimeter nach dem zweiten Widerstand
befindet sich die Spitze der Kanlle in der gewinschten Diffusionsschicht unter der
Fascia iliaca.

Der initial eingestellte Stromstarkewert des Stimuplex von 1 mA ruft in dieser Tiefe zumeist
schon deutlich sichtbare Kontraktionen im Kennmuskel (M. rectus femoris) hervor.
Gelegentlich musste die Stromstarke zu Beginn auf dber 1 mA erhéht werden um
Reizantworten zu erhalten, jedoch wurde in dieser Studie ein Impuls Uber 5 mA sowie eine

langer dauernde Katheteranlage von mehr als 20 Minuten als Misserfolg gewertet.
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Der punktierende Anasthesist versucht durch leichten Positionswechsel der Kanile den
Punkt maximaler Reizantwort des Kennmuskels zu finden. Daraufhin wird die Stromstarke
des Stimuplex® so weit verringert, bis gerade noch Faszikulationen des Kennmuskels
erkennbar sind. Dann wurde der Katheter 5 cm Uber die Kanllenspitze vorgeschoben.
Der Stimuplex® wurde mit der Basis des Stimulationskatheters verbunden.

Bei den Kathetern der ,konventionellen Gruppe® erfolgte wahrend des Vorschiebens tber
die Kanile keine Stimulation. Erst wenn sie 5 cm Uber die Kanilenspitze hinaus in ihre
endglltige Lage verbracht worden waren, wurden die Katheter stimuliert, aber ohne in ihrer
Position korrigiert zu werden. Die fir eine Muskelkontraktion notwendige Stromstarke wurde
notiert.

Bei den Kathetern der Stimulationskathetergruppe wurde Utber den Katheter kontinuierlich
Strom appliziert und so lange korrigiert, bis die Katheterspitze bei < 0,5 mA eine Kontraktion
im Kennmuskel ausléste. Der Katheter wurde nicht mehr als 5 cm vorgeschoben.

In beiden Gruppen kam das Katheterset StimuCath™ (19 Ga. x 60-90 cm,
Arrow International, Reading, PA, USA) zur Anwendung.

Die Zeit bis zur endgiiltigen Katheterlage und der endglltige Stromstarkewert wurden
notiert, der Katheter per Hautnaht fixiert und die Punktionsstelle steril abgedeckt.

Eine Beurteilung des Schwierigkeitsgrades des jeweiligen Platzierungverfahrens wurde nach
der Katheteranlage von jedem Anasthesisten erbeten. Zur Standardisierung standen die

Antwortmadglichkeiten ,sehr schwer — eher schwer — eher leicht — sehr leicht® zur Verfigung.

3.4.3 Austestung

Direkt nach der Katheteranlage sollte eine Erfolgskontrolle eventuelle Unterschiede
bezuglich der Wirksamkeit beider Methoden aufzeigen. Hierzu wurden die Patienten
30 Minuten lang nach einer standardisierten Vorgehensweise ausgetestet.

Neben der primaren Fragestellung der Anschlagsgeschwindigkeit beider Katheterarten sollte
eine differenzierte Austestung Informationen bezlglich der lokalen Verteilung von
Sensibilitatsverlust und Motorikminderung der betreffenden Extremitat liefern.

Nach Aspiration des Katheters zum Ausschluss einer intravasalen Lage wurde jedem
Patienten ein Bolus von 20 ml 2 % Prilocain (Xylonest®) langsam Uber den Katheter injiziert.
Leichte manuelle Kompression unterhalb der Punktionsstelle sollte eine subfasziale
Diffusion erleichtern. Die vollstandige Gabe dieses Lokalanasthetikums legte den Startpunkt
fur die Austestungsphase fest.

Nun interessierte die Latenz bis zum Auftreten von Sensibilitatsverlusten. Hierzu wurden auf

dem Oberschenkel des Patienten sechs Punkte festgelegt, die sich in dem
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Versorgungsareal der drei Nerven befanden, die durch den 3-in-1 Block erreicht werden.

Zur Veranschaulichung dient Abbildung 1.

1iq

Abbildung 1: Hautinnervation des Oberschenkels (1 = Nervus cutaneus femoris lateralis, 2 =
Nervus femoralis, 3 = Nervus obturatorius, 4 = Nervus saphenus aus dem Nervus femoralis).
Allerdings innervieren die drei Nerven individuell sehr unterschiedliche Areale. Die schwarzen
Punkte geben die Lokalisation der Austestungspunkte an.

Die sechs Austestungspunkte lagen an der Innen-, Vorder- und AuRenseite des
Oberschenkels, jeweils 10 cm distal der Leiste und 10 cm proximal des Kniegelenkes.

Zwei, vier und sechs Minuten nach Ende der Prilocaingabe, danach in dreiminutigen
Abstanden bis zum Ende der Austestungsphase von einer halben Stunde berlhrte der
Doktorand mit einem kaltespraygetrankten Wattetupfer die genannten sechs
Austestungspunkte. Der Patient wurde jeweils gebeten anzugeben, ob er dabei einen
lokalen Kaltereiz verspire.

Ort und Zeitpunkt des partiellen oder totalen Ausfalls der Kalteempfindung wurden notiert.
Entsprechend erfolgte die Testung der Spitz-/Stumpf-Diskrimination bei jedem Patienten
durch eine Nadel mit einem nichtperforierendem spitzen und einem stumpfen Ende.
Nach leichter Hautimpression durch eine der beiden Nadelenden an den sechs
Austestungspunkten wurde der Patient ebenfalls wieder gebeten anzugeben, ob er einen

stumpfen oder spitzen Gegenstand verspure.
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Erneut wurde Ort und Zeitpunkt eines vom Patienten geduferten Diskriminationsverlustes

bzw. die fehlerhaft angegebenen Austestungen dokumentiert.

Neben dem Sensibilitdtsverlust wurde auch das Nachlassen der motorischen Kraft
untersucht. Hierzu musste der Patient nach zwei, vier, sechs Minuten und dann alle drei
Minuten bis zum Ende des Untersuchungszeitraumes durch Strecken im Kniegelenk sowie
durch Abduzieren und Adduzieren im Huftgelenk eine Minderung der groben Kraft angeben.
Die Zeitspanne zwischen Ende der Prilocaingabe und Beginn einer motorischen Schwache
wurde bei Streckung, Ab- und Adduktion notiert. Dabei wurde ab einem Bromage-Score von
= Grad Il von einer motorischen Schwache gesprochen. Das heildt, bei freier Beweglichkeit
des Fules und moglicher aber erschwerter Streckung im Kniegelenk war bereits das

Kriterium der reduzierten motorischen Kraft erflillt [31].

3.5 Material

Alle Punktionen wurden mit einer isolierten Touhy-Kanile (17 Ga. x 8,89 cm) mit
Zentimetermarkierungen durchgefiihrt, durch die ein Stimulationskatheter (StimuCath™,
19 Ga. x 60-90 cm) der Firma Arrow (Arrow International, Reading, PA, USA) vorgeschoben
wird. Stromimpulsgeber ist jeweils ein Nervenstimulator (Stimuplex® HNS11 der Firma
Braun), der Uber ein Verbindungskabel sowohl die Kanule durch Anschluss an deren Basis,
als auch den Stimulationskatheter durch einen SnapLock-Adapter von der Basis her lber
eine dinne Drahteinlage selektiv an der unisolierten Spitze unter Strom setzen kann
(siehe Abb. 2 - 5).
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Abbildung 2: Verbindungskabel vom Stimuplex® zur Kanulenbasis. Man sieht die an der
Basis und Spitze abisolierte Nadel und die Zentimetermarkierung.

Abbildung 3: Verbindungskabel vom Stimuplex® an die abisolierte Basis des Katheters.
Spitze ebenfalls abisoliert.
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Abbildung 4: Katheter wird durch die Kaniile eingefiihrt, die Katheterspitze verlasst gerade die
Kandile.

Abbildung 5: Stimuplex® ist mit SnapLock-Adapter an gelegtem Femoraliskatheter befestigt
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3.6 Statistische Vorgaben

Die Nullhypothese der Katheterstudie lautet: Die Geschwindigkeit, mit der die
Nervenblockade eintritt, unterscheidet sich nicht zwischen den beiden Gruppen. Das heift,
anhand der Zeit zwischen der Prilocaininjektion und dem Auftreten erster
Sensibilitatsausfalle wird die Uberlegenheit einer bzw. die Gleichheit beider Methoden
festgelegt.

Diese primare Fragestellung ist zusammen mit einer Studie von Marhofer [34] Grundlage der
Fallzahlberechnung.  Marhofer ~wies in seiner Untersuchung eine kirzere
Anschlagsgeschwindigkeit von 16 Minuten (StD 14) mittels ultraschallgesteuerter
Kanulenplatzierung gegentber 27 Minuten (StD 16) bei konventioneller Nervenstimulation
auf. Dieser Zeitvorteil soll nun auch fir die Katheteranlage mit dem Stimulationskatheter
nachgewiesen werden. 60 Patienten werden bendétigt, um diesen Unterschied mit einer
Irrtumswahrscheinlichkeit von 5 % und einer Power von 80 % nachzuweisen.

Wegen einer geschatzten drop-out Rate von etwa 10 % und einer eventuell geringeren
statistischen Power, da bei erwarteten linksgipflig schiefverteilten Daten anstatt des t-Tests
wahrscheinlich der U-Test nach Mann-Whitney angewendet wird, haben wir die notwendige

Fallzahl auf etwa 80 Patienten aufgestockt.

Fur die Untersuchung einer geeigneten medikamentésen Vorbereitung unmittelbar vor der
Katheteranlage war ein grof3eres Patientengut nétig, daher wurde dieser Teil der Studie auf
56 Patienten je Wirkstoffgruppe erweitert. Bei dieser Anzahl kann ein Unterschied von 1 cm
auf der VAS-Skala bei einer geschatzten doppelt so groRen Standardabweichung mit einer
Chance von 20 % und einer Irrtumswahrscheinlichkeit a von 5 % mittels einer einfaktoriellen
Varianzanalyse nachgewiesen werden.

Potenziell relevante Einflisse auf die HauptzielgroRe (subjektive Belastung des Patienten
auf die Katheteranlage, von 0 = gar nicht schlimm bis 10 = extrem unangenehm und
schmerzhaft) wurden mit einer schrittweisen linearen Regressionsanalyse im
Ruckwartsverfahren identifiziert. Objektive Stressparameter wie Herzfrequenz und Blutdruck
konnten mit einer zweifaktoriellen Varianzanalyse fir Messwiederholungen bearbeitet
werden. Alle sonstigen univariaten Analysen erfolgten fir nominale Variablen mit dem
x>-Test (ggf. mit Yates-Korrektur) oder fir Kkontinuierliche Variablen mit dem
Kruskal-Wallis-Test.
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Gleiche Patientenzahlen wie fiir die Medikationsstudie waren auch zur Uberpriifung der
Methamoglobinbildung nach Prilocaingabe notig.

In einem ahnlichen statistischen Verfahren mussten zunachst in einer multifaktoriellen
Analyse  abhangige  und unabhangige  Parameter  unterschieden  werden.
Erneut kam eine schrittweise lineare Regressionsanalyse zur Anwendung, bei der Faktoren
mit einem signifikanten Einfluss auf die Met-Hb-Bildung mit einer Fehlerwahrscheinlichkeit
von p < 0,05 Verwendung fanden. Zur Prifung, ob zwischen den Parametern eine
systematische Verbindung bestehe, konnte mit dem Durbin-Watson-Test auf Autokorrelation
vorgenommen werden.

Die Fallzahlberechnung erfolgte in allen drei Studienteilen mit dem Programm PASS von

Number Cruncher Statistical Systems, Kaysville, Utah, USA.
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4 ERGEBNISSE

4.1 Strukturvergleich

Wahrend der Studie zum Kathetervergleich stellten sich 141 Patienten flr einen elektiven
komplexen operativen Eingriff am Kniegelenk im Universitatsklinikum Marburg vor.
Davon entschieden sich 12 Patienten fir eine Spinalanasthesie wahrend des Eingriffes und
10 Patienten lehnten eine periphere Nervenblockade ab. Von den verbleibenden 119
Patienten und potentiellen Studienkandidaten konnten 15 Patienten aus organisatorischen
Grinden nicht in die Studie aufgenommen werden (in der Regel da keiner der vier
erfahrenen Anasthesisten anwesend war) und 8 Patienten verweigerten die Teilnahme an
der Studie. lhr schriftliches Einverstandnis zur Studie reichten 96 Patienten ein.
Von diesen wurden 11 Patienten nicht randomisiert, da eine Vertagung der Operation oder
lediglich eine diagnostische Arthroskopie stattfand. Daher wurden 85 Patienten randomisiert
(Gruppe der konventionellen Katheter ,KK*“: n = 44; Gruppe der Stimulationskatheter ,SK*:
n = 41). Diese Inhomogenitat entstand, da keinerlei Balancierung der Patientenzahlen beider
Gruppen vorgenommen wurde, wie beispielsweise bei einer festgelegten 2 x 40 Zuweisung,
um die Verdeckung der Zuweisung sicherzustellen. Es gab vier “drop-out” Falle, die nicht in
die endglltige Analyse mit einflossen: Bei zwei Patienten der SK-Gruppe erfolgte
intraoperativ anstatt des Eingriffes eine diagnostische Arthroskopie und zwei weitere
Patienten, einer von jeder Gruppe, wurden aufgrund mangelhafter Datenerhebung
ausgeschlossen. Schlief3lich wurden 81 Patienten in die Studie aufgenommen, 43 Patienten
in der KK-Gruppe und 38 Patienten in der SK-Gruppe. Biometrische Daten gibt Tabelle 1
wieder. Es zeigte sich dabei kein statistisch signifikanter Unterschied zwischen den beiden

Gruppen.
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Tabelle 1: Biometrische Daten der Stimulationskatheterstudie;

Werte sind als Median (25./75. Perzentile) oder n = (%) angegeben.

konventionelle

Kathetergruppe (n = 43)

Stimulationskatheter-
Gruppe (n = 38)

Alter (Jahre) 63 (46 /72) 68 (57 / 73)
Geschlechtsquotient (m/w) | 11 (25,6 %) / 32 (74,4 %) 14 (36,8 %) / 24 (63,2 %)
BMI (kg/m?) 28,4 (24,2131,2) 28,6 (25,6 / 32,0)

Totalendoprothese des

Knies

32 (74,4 %)

29 (76,3 %)

Vordere-Kreuzband-Plastik

11 (25,6 %)

9 (23,7 %)

TIVA / Gasnarkose

11 (25,6 %) / n=32 (74,4 %)

9 (23,7 %) 129 (76,3 %)

N,O — Zusatz intraoperativ

30 (69,8 %)

27 (71,1 %)

Fentanyl intraoperativ (mg)

0,4 (0,3/0,5)

0,4 (0,3/0,5)

4.2 Katheteranlage

Wie im Abschnitt Methode beschrieben, sollte bei der Katheteranlage mdglichst ein
Stromstarkewert von weniger als 0,5 mA eine Muskelkontraktion des Kennmuskels
hervorrufen. Hierzu konnte die Position des Stimulationskatheters mehrfach korrigiert
werden, allerdings wurde die Prozedur spatestens nach 20 Minuten beendet.

Der konventionell gelegte Katheter musste dagegen nach einmaligem Vorschieben Uber die
Kandle in seiner Position verbleiben. In den meisten Fallen der Stimulationskathetergruppe
gelang eine erfolgreiche Positionierung schon beim ersten Versuch;
Stimulationskatheter (SK) mit n = (%): 16 (42,1 %). Bei nur sechs Patienten waren tber
zehn, bei einem sogar 20 Korrekturen notwendig, um die gewlinschte Minimalstromstarke zu
erreichen. Bei zwei Kathetern der SK-Gruppe konnte innerhalb der 20 festgeschriebenen
Minuten keine Kontraktion hervorgerufen werden.

Die Anzahl der im ersten Versuch erfolgreich gelegten konventionellen Katheter war mit
n = (%): 18 (41,9 %) fast identisch mit den Werten der SK-Gruppe (siehe oben, p = 0,99).
Bei der Kontrollstimulation der konventionellen Katheter zur Uberpriifung der endgiiltigen
Katheterlage zeigte sich zwar bei diesen 18 Kathetern eine gute Stimulierbarkeit mit weniger
als 0,5 mA, dagegen konnten 8 Katheter (18,6 %) nicht einmal mit einer Stromstarke von
5 mA eine Kontraktion im Kennmuskel hervorrufen.

In der SK-Gruppe war dies bei nur 2 Kathetern (5,3 %) der Fall (p = 0,09).
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Insgesamt ergibt sich ein Median (25./75.Perzentile) fiur die zur Muskelkontraktion
notwendigen Stromstarke von 0,7 mA (0,3/0,5) bei der konventionellen Methode und 0,2 mA
(0,1/0,3) bei der Stimulationskathetergruppe (p < 0,0001).

Trotz der umfassenderen Anlagetechnik dauerte die Platzierung der Stimulationskatheter mit
5 Minuten (4/8,8) nur unwesentlich langer als mit der konventionellen Methode, bei der im
Median 4 Minuten (3/7,3) zwischen der Kanilenpunktion und der endgultigen

Katheterplatzierung lagen (p = 0,19).

4.3 Anschlagsgeschwindigkeit

Als primare Fragestellung der Studie sollten Gruppenunterschiede bezlglich der sensiblen,
aber auch der motorischen Anschlagsgeschwindigkeit beider Anlagemethoden untersucht
werden. Signifikante Unterschiede zeigten sich hierbei keine.

Direkt nach der auf die Katheterplatzierung folgenden Prilocain-Bolus Gabe ergab die
Austestung der ,Kalte"- und ,Spitz/Stumpf- Diskrimination fiir beide Kathetergruppen die
gleiche Anschlagsgeschwindigkeit in allen sechs Austestungsgebieten des Oberschenkels.
Zur Veranschaulichung sind in den Kaplan-Meier-Diagrammen (Abbildung 6) exemplarisch
zwei Austestungspunkte angegeben. Die Kaltetestung bei allen Patienten im Bereich 10 cm
Uber der Patella mittig (Abbildung 6 links) zeigt sowohl in der Stimulationskathetergruppe als
auch in der Gruppe der konventionell gelegten Katheter nach etwa 6 min einen
Sensibilitatsverlust bei der Halfte der Blocks (p = 0,661). Nach der halbstiindigen
Austestungsphase ist bei etwa 12 % der Patienten beider Gruppen die Kalteempfindung
noch uneingeschrankt vorhanden.

Ebenfalls keine Gruppenunterschiede zwischen der SK- und der KK-Gruppe finden sich bei
der Kaltetestung 10 cm Uber dem lateralen Kniegelenksspalt (Abbildung 6 rechts).
Nach 15 min weist die Halfte der Patienten beider Gruppen an diesem Austestungspunkt
eine eingeschrankte bis aufgehobene Kalteempfindung auf, nach 30 min ist bei 38 % der
Patienten beider Gruppen kein Verlust der Kalteempfindung zu verzeichnen (p = 0,773).
Auch fur die Blockade der motorischen Nerven ergeben sich keine signifikant
unterschiedlichen  Anschlagsgeschwindigkeiten der beiden  Platzierungsmethoden
(p=0,671).

Wie aus Abbildung 7 ersichtlich, haben 50 % der Patienten beider Kathetergruppen 12 min
nach Blockinitiierung einen Bromage-Score = 2, bei 25 % der Patienten ist aber auch nach
30 min keine Schwache bei der Kniestreckung zu verzeichnen (Abbildung 7 links).

Ebenfalls bezlglich der motorischen Schwache bei Adduktion des Beins zeigt sich im
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Verlauf der Austestungsphase kein Unterschied im Anschlagsgeschwindigkeits- und
Blockierungsverhalten zwischen der KK- und der SK-Gruppe (Abbildung 7 rechts).

Tabelle 2 demonstriert die fehlende Gruppendifferenz zwischen der Gruppe der
konventionellen Katheter (KK) und der Stimulationskathetergruppe (SK) bezlglich der
Anschlagsgeschwindigkeit fur die drei getesteten motorischen Blocks und exemplarisch fir

einen sensiblen Block.

L 1.0

1.0 1 _ . . - .
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Abbildung 6: Kaplan-Meier-Diagramme zum Verlust der Sensibilitdtsqualitat ,Kalte” im Verlauf
der 30 minutigen Austestungsphase in der KK- und der SK-Gruppe an den
Austestungspunkten ,Vorderseite 10 cm Uber Knie* (Diagramm links) und ,AulRenseite 10 cm
Uber Knie* (Diagramm rechts).
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Abbildung 7: Kaplan-Meier-Diagramme zum Verlust der motorischen Kraft im Verlauf der 30
mindtigen Austestungsphase in der KK- und der SK-Gruppe bei Streckung im Kniegelenk
(Diagramm links) und Adduktion im Huftgelenk (Diagramm rechts).
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Tabelle 2: Anschlagsgeschwindigkeiten der beiden Katheterarten (KK und SK)

Angegeben sind die Anschlagsgeschwindigkeit des motorischen Blocks (Kriterium: Bromage =
2) und eines sensiblen Blocks, exemplarisch fur die Qualitat ,Kalte“ an der Vorderseite des
Oberschenkels 10 cm oberhalb des Kniegelenks. Alle anderen getesteten sensiblen Areale
waren langsamer betdubt, unterschieden sich aber ebenfalls nicht zwischen den Gruppen.

Alle Angaben als Median (25./75. Perzentile) in Minuten (min).

konventionelle Stimulationskatheter | p-Wert

Anschlagsgeschwindigkeit | Katheter (n = 43) (n=38)

motorischer Block (min)

Kniestreckung 7,5(41/15) 6(2/12) 0,671
Abduktion 8 (5/15) 7(4/14,3) 0,671
Adduktion 8 (5/15) 7(4/14,3) 0,642
sensibler Block (min)

Kalte, 6 (2/12) 6 (2/12) 0,782

Oberschenkelvorderseite

10 cm Uber Knie

Diese Ergebnisse gaben Anlass zur Uberpriifung der urspriinglichen Vermutung eines
Zusammenhangs zwischen der Glte der Katheterlage einerseits, angedeutet durch die
Stromstarkewerte, die fir adaquate Muskelantworten notwendig waren und der Erfolgsrate
der Katheter andererseits, fur die vor allem die sensible Anschlagsgeschwindigkeit das
messbare Korrelat sein sollte. In einer hierzu angesetzen explorativen Analyse, in der die
Spearman-rank-Korrelation zur Anwendung kam, wurden die Patienten der beiden Gruppen
zusammengenommen. Es zeigte sich dabei keine Korrelation zwischen der erforderlichen
Stromstarke und der Anschlagsgeschwindigkeit des sensiblen Blocks (rho=0.12).

Dagegen konnte mit einer anderen Herangehensweise sehr wohl die Katheterlage
Aufschluss Uber die Erfolgsrate geben, wenn man die besagte Tendenz zu extremen
Stromstarkewerten berlcksichtigte. Hierzu wurden erneut im Rahmen einer explorativen
Analyse die Patienten beider Gruppen zusammengenommen. Dabei wurden 52 Katheter mit
erfolgreicher Platzierung, d.h. mit einer Stromstarke von weniger als 0,5 mA mit den
elf Kathetern verglichen, bei denen selbst ein Stromstarkewert von 5 mA nicht zu einer
Muskelkontraktion fuhrte. Schnellere Anschlagsgeschwindigkeiten sowohl des sensiblen als
auch des motorischen Blocks zeigten sich bei den 52 erfolgreichen Katheterplatzierungen im
Vergleich zu den elf defizitdren Kathetern und werden in Tabelle 3 dargestellt.

Diese Unterschiede sind allerdings statistisch nicht nachzuweisen.
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Tabelle 3: Anschlagsgeschwindigkeiten erfolgreicher und erfolgloser Blocks mit
Differenzierung in Sensibilitdts- und Motorikverlust. Angaben als Median in Minuten (25./75.
Perzentile).

Anschlagsgeschwindigkeit des sensiblen Blocks bei erfolgreicher Platzierung 6(2/12

Anschlagsgeschwindigkeit des sensiblen Blocks bei erfolgloser Platzierung 9(6/14

Anschlagsgeschwindigkeit des motorischen Blocks bei erfolgreicher Platzierung 9(3/18

)
)
)
)

Anschlagsgeschwindigkeit des motorischen Blocks bei erfolgloser Platzierung 13(4/24

4.4 Blockade der drei Nerven im 3-in-1 Block

Mit dem 3-in-1 Block kénnen potentiell drei periphere Nerven blockiert werden, mit denen
unter anderem die sensible Versorgung des lateralen, anterioren und medialen Bereichs des
Oberschenkels sichergestellt wird. Wie im Abschnitt Methode beschrieben, decken
sechs definierte Austestungspunkte alle drei Nerven ab, deren jeweilige Zuordnung in
Abbildung 1 veranschaulicht wird.

In der vorliegenden Studie fand eine Differenzierung der Qualitat des Sensibilitatsausfalles
statt. Die Gegenilberstellung des Verlusts der Kalteempfindung mit dem Verlust der
Spitz-Stumpf-Diskrimination zeigte, unabhangig von der Art des Katheters, kaum
Abweichungen. D.h., an den Orten guter Wirksamkeit fielen beide Sensibilitatsqualitaten
gleichsam aus. In etwa der Halfte der Falle (53,2 %/ n = 42) stimmten 30 Minuten nach der
Prilocaingabe beide Sensibilitatsqualitaten sogar in allen sechs Austestungspunkten
Uberein.

Ebenfalls stellte sich eine motorische Schwachung, unabhangig von der Katheterart, fur die
Streckung im Knie wesentlich friiher und deutlicher ein als fir Abduktion und Adduktion in
der Hifte. Wahrend die Halfte der Patienten (n = 40) schon nach zehn Minuten eine
Streckschwache verspurte und sich diese Anzahl nach 30 Minuten noch auf 76 % (n = 60)
steigerte, verlief die Anschlagsgeschwindigkeit bei Abduktion und Adduktion jeweils
langsamer und endete nach 30 Minuten mit einem Motorikverlust bei nur 60 % (n = 47)
der Patienten (siehe Abbildung 7).

Dieses Ergebnis legt eine bevorzugte Wirkungseinschrankung des N. femoralis, als der Nerv
fur die Innervation der Kniestrecker, im Rahmen des 3-in-1-Blocks nahe.

Die drei Austestungspunkte flr den N. femoralis wurden festgelegt im anterioren
Oberschenkebereich 10 cm distal des Leistenbandes und 10 cm proximal des Knies sowie
medial 10 cm distal der Leiste. Distal und medial konnten beide Katheterarten gute

regionalanasthetische Resultate erzielen, mit hohen Sensibilitatsverlusten von 88 % (n = 70)
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bzw. 80 % (n = 63) und schnellen Anschlagsgeschwindigkeiten bei 50 % der Patienten nach
5 min bzw. 6 min. Anders verhielt es sich proximal, an dem Austestungsort, der der
Punktionsstelle am nachsten lag. Nur rund die Halfte der Patienten (52 %/ n = 41) verloren
dort ihre Sensibilitatsdiskrimination innerhalb von 30 min und zudem war auffallig, dass dies
der einzige Ort war, an dem die Stimulationskatheter bessere Resultate lieferten.
An diesem Austestungspunkt konnte die Stimulationskathetergruppe gegentber der
konventionellen Gruppe 8 Patienten (10 %) mehr aufweisen, denen es nicht mehr mdglich
war, nach 30 min ,spitz* und ,stumpf‘ zu unterscheiden. Dieser Unterschied stellte sich
jedoch als statistisch nicht signifikant heraus.

Ein weiterer Nerv, der N. cutaneus femoris lateralis, projizierte sich mit seinen
zwei Austestungspunkten auf die Aulienseite des Oberschenkels, 10 cm distal der Leiste
und 10 cm proximal des Knies. Er wurde am schlechtesten von allen drei Nerven geblockt.
Die Anschlagsgeschwindigkeiten waren langsam, die Erfolgsquote lag bei 30 % (n = 24)
proximal und 55 % (n = 43) distal.

Das Austestungsareal des N. obturatorius beschrankte sich auf einen Punkt 10 cm oberhalb
des medialen Kniegelenkspaltes. Vergleichbar mit der wirksamen Blockung des distalen
Anteils des N. femoralis ergaben sich Anschlagsgeschwindigkeiten bei 48 % (n = 38)
der Patienten von 4 min und eine Erfolgsquote nach 30 min von 89 % (n = 70).

Auffallend ist der Unterschied zwischen der guten Blockung der sensiblen Anteile des
N. obturatorius und der schwachen Blockung seiner motorischen Anteile, wenn man
bedenkt, dass er an der oben beschriebenen Adduktion im Huftgelenk mitbeteiligt ist.

Die Anzahl der Patienten, die eine halbe Stunde nach Prilocaingabe eine Blockierung aller
drei Stammnerven aufwies, belief sich insgesamt auf 21 (26,6 %), wovon 12 komplette
3-in-1 Blocks auf die Stimulationskathetergruppe fielen (33,3 % in der eigenen Gruppe)
und 9 (20,9 % in der eigenen Gruppe) auf die Gruppe der konventionell gelegten Katheter.
Die Versagerquote, d.h. eine fehlende Blockung aller drei Nerven nach der halbstiindigen
Austestungsphase, war zumeist auf eine insuffiziente Blockung des N. cutaneus femoris

lateralis zurtickzufiihren.
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4.5 Beurteilung von Patient und Arzt

Direkt nach der Katheterplatzierung gaben die Patienten ihr Empfinden auf einer 10 cm
visuellen Analogskala (0 = gar nicht schlimm bis 100 = extrem unangenehm) mit einem
Median von 2 (0/4) fur beide Kathetergruppen an. Das Legen des 3-in-1 Blocks wurde
demnach in der Regel gut toleriert, und war in der Stimulationskathetergruppe nicht
unangenehmer, obwohl mehrere Korrekturen vorgenommen wurden.

Auch die vier Anasthesisten, die die Katheter legten, konnten keine Unterschiede in der
Praktikabilitat der beiden Katheterarten feststellen. In ihrer Einschatzung des
Schwierigkeitsgrades der Katheterplatzierung verteilten sich die beiden Gruppen in analoger

Weise auf die vier Antwortkategorien (Tabelle 4).

Tabelle 4: Anasthesistenbeurteilung zur Schwierigkeit der Katheteranlage.
Werte als absolute Anzahl (n) und als Anteil in Prozent.

konventionelle Katheter | Stimulationskatheter p-Wert
(n=43) (n=36)

sehr leicht/ eher leicht / 15 (34,9%) / 15 (34,9%)/ | 14 (38,9%)/ 13 (36,1%)/ | p= 0,390
eher schwer/ sehr schwer | 11 (25,6%) / 2 (4,6%) 8(22,2%) /1 (2,8%)
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4.6 Patientenreaktion auf Prilocaingabe

Alle 162 Patienten unterzogen sich drei Stunden nach Initiierung der Regional-
anasthesie einer Blutuntersuchung. Auffallig war die sehr unterschiedliche Hohe der
Methamoglobinkonzentration. Erhéhte Werte, wie bei zwei jungeren Patientinnen mit einem
Met-Hb von 10,8 % bzw. 15,4 %, jedoch ohne klinische Symptomatik, wurden mit 1 mg/kg
Methylenblau therapiert, worauf sich die Werte wieder normalisierten.

Wie Tabelle 5 wiedergibt, korrelieren die Faktoren Prilocaindosis, Prilocainkonzentration,
Alter und Geschlecht signifikant und unmittelbar, das hei’t jeweils unabhangig von den
anderen Faktoren, mit Veranderungen der Met-Hb-Konzentration im Blut. Die Faktoren
Kdrpergréfle und Gewicht fanden nicht Einzug in das finale Modell, da sie stark mit dem

Geschlecht korrelieren.

Tabelle 5: Signifikante und jeweils voneinander unabhangige Einflussfaktoren der
Methamoglobinbildung als Ergebnis der schrittweisen linearen Regressionsanalyse.
Angabe der relativen Veranderung eines Ausgangs-Met-Hb-Wertes (in %),

des Standardfehlers sowie des Signifikanzniveaus (p) fur jeden Faktor.

Met-Hb (%) mit 95%- | Standardfehler | p-Wert
Konfidenzintervall
Intercept 2,06 (0,47 / 3,65) 0,80
Prilocain (mg - kg™) 0,53 (0,26 / 0,80) 0,14 0,0002
1 % Prilocain-Lésung -0,36 (-0,63 / -0,10) 0,14 0,0078
Geschlecht (mannlich) -0,40 (-0,66 / -0,14) 0,13 0,0027
Alter (pro Jahrzehnt) -0,27 (-0,40/-0,14) 0,066 <0,0001

Mit ,Intercept” ist eine virtuelle Person mit einem errechneten mittleren Met-Hb von 2,06 %
gemeint, auf die keinerlei Risikofaktoren einwirken. Der Faktor ,mannlich® geht mit einem
niedrigeren durchschnittlichen Met-Hb von -0,4 % einher. Auch &ltere Patienten haben pro
zusatzlichem Lebensjahrzehnt durchschnittlich einen um -0,27 % niedrigeren errechneten
Met-Hb-Wert als der hypothetische Ausgangswert von 2,06 % bei 0 Jahren und 0 kg.
Eine niedrigere Prilocainkonzentration von 1 % gegenlber einer Losung von 2 % bewirkt
trotz gleicher Prilocaindosis (300mg oder 400mg) eine Senkung des mittleren Met-Hb-
Wertes um -0,36 %. SchlielYlich stellt sich der Faktor Prilocaindosis, in den auch der Faktor
Korpergewicht mit einflielt, als Hauptverursacher erhoéhter Met-Hb-Bildung heraus.
Mit jedem ,mg - kg™'“ steigt der Met-Hb-Wert um 5,3 %.
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Die Unabhangigkeit der Parameter wird mit dem Durbin-Watson-Test auf Autokorrelation
bestatigt. Dieser Wert liefert einen  Koeffizienten zwischen 0 und 4.
Liegt er in der Nahe von 2, liegt keine Autokorrelation vor; dies ist bei den obigen
Parametern mit dem Wert 1,99 der Fall.

Andere untersuchte Faktoren wie GroRe und BMI des Patienten, die Art des Blocks, auch
die Beurteilung des Arztes zum Schwierigkeitsgrad der Katheterplatzierung oder das
Vorhandensein von serdser oder blutiger Sekretion aus dem Katheter als Zeichen von
Traumatisierung und verstarktem Abtransport von Prilocain Gber die Blutbahn zeigen diese
Korrelation mit dem Met-Hb-Wert nicht.
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Abbildung 8: Darstellung der Methdmoglobinbildung nach Verabreichung von Prilocain
in verschiedenen Dosen und Konzentrationen. 62 Patienten erhielten 30ml 1% (300mg),
26 Patienten 40ml 1% (400mg) und weitere 74 Patienten 20ml 2% (400mg) einer
Prilocainlésung. Die oberen Balkenenden geben jeweils den Methamoglobinwert der
75. Perzentile, die unteren Balkenenden den der 25. Perzentile an. Dazwischen geben
die Schnittpunkte mit der blauen Verbindungslinie den jeweiligen Medianwert wieder.
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4.7 Einfluss der intravendsen Medikation

Neben den strukturvergleichenden Daten aus Tabelle 6 sind in Tabelle 7 die Ergebnisse der
drei Patientenkollektive als Median (25./75.) oder absolute und relative Haufigkeiten

angegeben.

Tabelle 6: Biometrischen Daten und Kathetertechnik der 161 Patienten,
die in drei Gruppen mit unterschiedlicher intravendser Medikation unterteilt wurden.
Angaben als Median (25./75. Perzentile) oder n = (%) Haufigkeiten.

Plazebo Midazolam Fentanyl p-Wert

n =49 n =56 n =56
Alter (Jahre) 69,5 (60,3/75,5) | 65,3 (55,5/70,7) | 68,1 (55,6/73,0) | p=0,282
mannlich 20 (40,8%) 23 (41,1%) 15 (26,8%) p=0,204
weiblich 29 (59,2%) 33 (58,9%) 41 (73,2%)
BMI (kg/m?) 28,4 (25,5/32,1) | 28,9 (25,8/31,5) | 29,0 (25,6/33,0) | p=0,927
Kathetertechnik:
Femoralis 36 (73,5%) 37 (66,1%) 37 (66,1%) p=0,8333
Femoralis+lschiadikus | 6 (12,2%) 9 (16,1%) 11 (19,6%)
Psoas compartment 7 (14,3%) 10 (17,8%) 8 (14,3%)
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Tabelle 7: Verteilung der drei Gruppen mit unterschiedlicher intravenéser Medikation auf die

Untersuchungsparameter. Angaben als Median (25./75. Perzentile) oder n = (%)

Haufigkeiten.
Plazebogr. Midazolamgr. Fentanylgr. p-Wert
n=49 n =56 n =56
Dauer Katheteranlage (min) | 5(3/8,3) 55(4/12,5) 7,5(4/13) 0,118
Empfinden des Procederes
erhoben unmittelbar nach
Punktion (VAS) 2(1/5) 3(2/5) 1,5(0/3) 0,0033
Empfinden am 1. Tag des
Procederes erhoben nach
24h (VAS) 3(1/5) 2(0/4) 2(0/4) 0,1976
Erinnerung an das
Procedere nach 24h:
ja 46 (94%) 41 (73%) 51 (91%) 0,0124
diffus 2 (4%) 8 (14%) 1 (2%)
nein 1 (2%) 7 (13%) 4 (7%)
Beurteilung der
Katheteranlage durch den
Anasthesisten:
sehr leicht 20 (41%) 17 (30%) 17 (30%) 0,838
eher leicht 12 (25%) 20 (36%) 21 (37%)
eher schwer 11 (22%) 12 (21%) 11 (20%)
sehr schwer 6 (12%) 7 (13%) 7 (13%)
Kooperativitat Patienten:
sehr gut 29 (59%) 24 (44%) 52 (94%) 0,0025
eher gut 16 (33%) 17 (30%) 2 (3%)
eher maRig 4 (8%) 11 (19%) 0 (0%)
sehr schlecht 0 (0%) 4 (7%) 2 (3%)
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Die objektiven Stressparameter wie arterieller Blutdruck und Herzfrequenz sind
erwartungsgemall wahrend der Punktion hoéher als davor oder 10 Minuten danach,
die Unterschiede sind jedoch noch nicht signifikant. Zwar sinken die kardiovaskularen
Parameter in den beiden Wirkstoffgruppen im Verlauf leicht ab, interessanterweise
unterscheiden sich Blutdruck, Herzfrequenz und Sauerstoffsattigung aber ebenfalls nicht
signifikant zwischen der Analgetikum-, der Sedativum- und der Plazebogruppe in den drei
Messzeiten.

Die Befragung der Patienten zum subjektiven Empfinden der Katheteranlage ergibt eine
hohe Ubereinstimmung der VAS-Werte, die direkt nach der Katheteranlage erhoben wurden
und derer, die am Folgetag wiederholt wurden (Korrelation mit rho = 0,44, p < 0,001).
Dies spricht fir die hohe Reliabilitdt beider Parameter und bestatigt gleichzeitig indirekt die
relativ niedrige Amnesierate. Selbst in der Midazolamgruppe kénnen sich noch 41 Patienten
(73 %) deutlich an die Katheteranlage erinnern.

Eine komplikationslose Punktion ohne vorhandene Risikofaktoren bewerten die Patienten auf
der VAS-Skala im Durchschnitt mit 1,93 cm (95%-Konfidenzintervall: 1,26-2,60).
Schlechter ertragbar empfindet das weibliche Geschlecht die Punktion, wodurch der
VAS-Wert um 0,79 Punkte hdher liegt (95%-Konfidenzintervall: 0,10-1,47; p=0,025).
Ebenso erhéht jede Minute, die der Vorgang der Punktion langer dauert, den Wert um
weitere 0,076 VAS-cm (95%-KI: 0,03-0,12; p=0,002). Allein durch Gabe von Fentanyl senkt
sich der VAS-Wert um 1,36 cm (95%-Kl: -0,67-2,05; p<0,0001) auf der Skala.
Sowohl die Gabe von Midazolam, als auch die Faktoren Alter, BMI oder Katheterart, haben
dagegen keinen signifikanten Einfluss auf den VAS-Wert.

In der Beurteilung der Anasthesisten zur Patientenkooperation schneidet die
Midazolamgruppe schlechter ab als die beiden anderen Gruppen. 97 % der
Fentanylbehandelten und 92 % aus der Placebogruppe, jedoch nur 72 % aus der
Midazolamgruppe, wird eine sehr gute oder eher gute Kooperationsfahigkeit bescheinigt.
Nebenwirkungen wie Ubelkeit oder Erbrechen traten nicht auf, ebenso wenig ein
opioidbedingter Abfall der Sauerstoffsattigung, wahrscheinlich durch die relativ niedrige

Fentanyldosis und die kontinuierliche Sauerstoffinsufflation per Gesichtsmaske.
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5 DISKUSSION
5.1 Wahl der Kathetertechnik

Ziel dieser Studie ist es, die vielversprechenden Neuerungen des Stimulationskatheters in
einem klinischen Experiment mit der herkémmlichen Methode der Katheterplatzierung bei
3-in-1-Blocks zu untersuchen. Zum Zeitpunkt der Studie war noch wenig Uber die
Leistungsfahigkeit des Stimulationskatheters bekannt und auller einer
Anwendungsbeobachtung von Pham Dang in 2003 [41] befand sich das Wissen Uber diese
neue Methode eher auf einer theoretisch-spekulativen Ebene.

Grundsatzlich sollte nicht die Tatsache auf3er Acht gelassen werden, dass bei Eingriffen das
Knie an sich einen undankbaren Bereich des Korpers darstelll, um ein neues
regionalanasthetisches Verfahren einzufiihren, auch wenn in einem Editorial von Salinas
[44] zu Pham Dangs Studie vorgeschlagen wird, eine klinische Vergleichsstudie mit
Stimulationskathetern am Model des 3-in-1 Blocks durchzuflinren. Zum einen erschwert die
multiple Innervation Gber vier periphere Nerven (N. femoralis, N. cutaneus femoris lateralis,
N. obturatorius, N. ischiadicus) die sichere Analgesierung der gesamten Region, zum
anderen sorgen zahlreiche Variabilitaten des Plexus lumbalis sowie der peripheren Nerven
ebenfalls fir erschwerte Bedingungen. Dupré [21] beschreibt beispielsweise eine extreme
Variationsbreite der Struktur des Plexus lumbalis, sogar intraindividuell sind rechter und
linker PIl. lumbalis in nur 2 % der Falle symmetrisch. Ein gesonderter peripherer Nerv,
benannt nach Jehring, dessen Wurzeln meist im Segment L4 liegen, kann distal mit dem
N. femoralis, dem N. obturatorius oder dem Truncus lumbosacralis anastomisieren.
Ebenso weisen alle drei Nerven des 3-in-1 Blocks Besonderheiten auf.
Der N. femoralis trennt sich in der Regel wenige Zentimeter distal des Leistenbandes in
sieben Aste, kann aber auch schon in 10-15 % der Falle davor gespalten sein.
Der N. cutaneus femoris lateralis fehlt komplett in 4-10 % der Falle, kann durch eine
inkonstante Kollaterale des N. femoralis, benannt nach Valentin, zusatzliche Fasern
erhalten, oder von dieser ganzlich ersetzt werden. Der N. obturatorius entsteht aus den
Segmenten L2 - L4, zieht medial am M. psoas entlang und teilt sich nach Durchtritt durch
das Foramen obturatorium in einen anterioren oberflachlichen Ast, der die Haut medial am
Knie versorgt und mit dem N. saphenus anastomisieren kann ([21] und [16]) und in einen
posterioren tiefen Ast fir die Adduktoren. In 6 — 10 % der Falle besteht ein N. obturatorius
accesorius, entdeckt von Schmidt in 1744, der das Becken oberhalb des Os pubis verlasst,
um weiter distal die gleiche Funktion wie der N. obturatorius Gbernehmen zu kénnen, ohne
durch eine Blockade mittels 3-in-1 Block erreicht werden zu konnen.

Durch die ausgepragte anatomische Vielfaltigkeit der unteren Extremitat wird deutlich, dass

insuffiziente 3-in-1 Blockaden nicht generell auf insuffiziente Katheteranlagen
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zurlckzufuhren sind. Insgesamt sind die anatomischen Varianten, die die Austestung
beeinflussen, aber eher die Ausnahme und fallen durch eine randomisierte Zuteilung der
Patienten auf die beiden Kathetergruppen nicht ins Gewicht. Letztlich muss sich der

klinische Wert einer Neuerung aber eben an dieser Variabilitat des Alltags messen lassen.

Abgesehen von unabanderlichen anatomischen Variablen entscheidet auch die Wahl der
Anlagetechnik Uber Erfolg oder Misserfolg des 3-in-1 Blocks. Es besteht kein Konsens Uber
eine optimale Anlagetechnik. Bereits die Wahl des Punktionsortes ist umstritten.
Eine sicherere Blockade des N. femoralis verspricht sich Dupré [21] durch eine Punktion
weiter lateral, fast am medialen Rand des M. sartorius, da dort die Fascien lata und iliaca
derber sind und somit deren erschwerte Penetration als deutlicheres ,double-pop“-Zeichen
wahrgenommen werden kann als beim Ublichen medialer gelegenen Punktionsort fir den
3-in-1 Block, bei dem die Fascia lata oft schon zur Fascia cribrosa ausgediinnt ist und
zudem ein darunter diagonal verlaufender Arcus iliopectineus eine eindeutige ortliche
Zuordnung erschweren kann. Dennoch wahlten wir den beschriebenen Puntionsort direkt
lateral der Arterie und wenige Zentimeter distal des Leistenbandes, da, wie unter anderem
eine Studie von Vloka [54] zeigt, der N. femoralis dort einen gréReren Durchmesser besitzt
und oberflachlicher liegt.

Ebenfalls vielfaltige Meinungen bestehen bezlglich der Frage, wie weit der Katheter Uber
die liegende Kanile vorgeschoben werden soll. Viele Zentren, darunter auch wir,
schieben den Katheter nur wenige Zentimeter Uber die Stimulationskantle hinaus vor,
um ein ungewolltes Abweichen des Katheters vom Nerven 2zu vermeiden.
Andere Autoren wiederum, wie z.B. Pham Dang [41], Barthelet [5], Capdevila [16] oder
Singelyn [46] schieben den Katheter sehr weit vor, von 10 cm bis zu 20 cm oder gar so weit
wie mdglich, in der Hoffnung, durch eine Lage in der Néhe des Plexus lumbalis eine
moglichst vollstandige 3-in-1 Blockade zu erreichen. Dagegen wahlten wir mit bis zu 5 cm
Uber die Kanllenspitze einen eher kurzen Katheterverlauf. Barthelet erreicht bei einer
Insertionslange zwischen 10 und 15 cm eine Erfolgsquote an kompletten 3-in-1 Blocks von
50 % nach initialer Bolusgabe. Diese Rate ist in unserer Studie mit 26,6 % deutlich geringer.
Den eigentlichen Nachteil einer Katheterinsertion unter 10 cm sieht Barthelet in der
ungeniigenden Fixation des Katheters in der postoperativen Mobilisationsphase, woflir er
jedoch keine Zahlen angeben kann. Bei Pham Dang [41] zeigte ein Groliteil der Katheter
beim Vorschieben auf Gber 15 cm keine Muskelantwort, erst durch Zurlickziehen auf etwa
10 cm I6sten die elektrischen Impulse wieder Muskelzuckungen aus.

Capdevila [16] rat nach den Ergebnissen seiner Studie ausdricklich von einer

Katheterinsertion Uber 20 cm ab, da nur 23 % seiner Katheter in einer idealen Position in der
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Nahe des Plexus lumbalis zum Liegen kamen und der grof3ere Anteil der Katheterspitzen
durch Abweichung unterhalb der Fascia iliaca nach medial oder lateral zu inkompletten
3-in-1 Blocks fiihrten. Jedoch auch die gewlinschte Katheterinsertion in Richtung des Plexus
lumbalis birgt ab einer gewissen Lange Gefahren. So verursachte beispielsweise Singelyn
[46] bei einer Patientin durch Vorschieben des 3-in-1 Katheters um 24 cm eine
Epiduralanasthesie mit konsekutiver Hypotension und Bradykardie.

Derartige Komplikationen konnten in der vorliegenden Studie natlrlich nicht auftreten,
dennoch ist die gewahlte Katheterlange von nicht mehr als 5 cm Uber die Kanllenspitze
hinaus durchaus kritisch zu bewerten, betrachtet man die hdhere Erfolgsrate der
Barthelet-Studie und die eventuell ungeniigende Fixation bei kurzen Kathetern.
Aulerdem kann die geringe Strecke mit der damit verbundenen relativ geringen
Katheterspitzenabweichung als ein plausibler Grund fiir die fehlenden Gruppenunterschiede
zwischen der Stimulationskathetergruppe und der Gruppe der konventionell gelegten

Katheter angesehen werden.

Der 3-in-1 Katheter muss zum einen maoglichst nah am N. femoralis, namlich in dessen
Perineuralscheide zum Liegen kommen, zum anderen bedarf es zuséatzlich einer Lage unter
der Fascia iliaca, damit per Diffusion das infundierte Lokalanasthetikum zwei weitere
Nerven, den N. obturatorius und N. cutanes femoris lateralis, erreichen kann. Probleme
bestanden seit jeher allein schon durch die mangelnde Prazision bei der ersten Aufgabe.
Der daraufhin entwickelte Stimulationskatheter von Boezaart fiel auf Grund der praziseren
Lage in der Perineuralscheide, durch eine erniedrigte Nebenwirkungsrate auf ([10] und [11]).
Pham Dang [41] testete in 2003 den Stimulationskatheter an 130 Patienten, nutzte dabei
jedoch nicht alle Vorziige des neuen Verfahrens aus. Er stimulierte den Katheter erst bei
dessen endgiltigen Lage und korrigierte diese Position gegebenenfalls, wenn dabei eine
Stromstarke bis 5 mA keine Muskelkontraktion hervorrief, anstatt den Katheter schon
wahrend des Vorschiebens unter Stimulation kontrolliert in Nervennadhe zu belassen.
Nur 37 % der Katheter kamen auf diese Weise bei Pham Dang im ersten Versuch in der
Perineuralscheide zum Liegen, meistens waren mehrere Korrekturziige notwendig.
In unserer Studie erflllten die Katheter beider Gruppen sogar in etwa der Halfte der Falle im
ersten Versuch die Kriterien einer korrekten Katheterlage, die auch in dieser Studie als
Muskelkontraktion bei in situ — Kontrollstimulation mit weniger als 0,5 mA definiert war.
Bei 42,1 % der Stimulationskatheter und 41,9 % der konventionell gelegten Katheter gelang
dies im ersten Versuch.

Da sich die Stimulationskatheter von Pham Dang und unsere konventionell gelegten

Katheter bis zur Kontrollstimulation nach dem ersten Versuch nicht unterscheiden, kann man
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erkennen, dass die Anasthesisten unserer Studie mit der konventionellen Methode
vergleichsweise gute, nervennahe Positionierungen erreichen konnten.
Erklarbar wird dies mit der Erfahrung der Anasthesisten und kann als weitere wichtige
Ursache daflir angesehen werden, warum sich beim Vergleich der beiden Katheterarten
keine Gruppenunterschiede nachweisen lieen.

Auch Chelly und Casati [18] halten die konventionelle Methode fiir sehr effektiv, sofern sie
von erfahrenen Arzten angewandt wird. Ein groBer Teil der Fehlerrate sei eher auf ein
sekundares Verrutschen des Katheters denn auf eine unprazise Anlagetechnik
zurtickzufiihren. Zur Fixierung sollte man die Insertionslange anpassen und sich fragen, ob
eine Hautnaht ausreicht oder eine subkutane Tunnelung vorteilhafter ware.

In der vorliegenden Studie geht es jedoch nicht um Langzeitergebnisse, sondern um den
unmittelbaren Effekt einer moglichst optimalen Katheteranlage. Als genauester Parameter
fir eine hohe Prazision der Katheteranlage gilt die schnelle Anschlagsgeschwindigkeit.
Sie beweist, dass die Katheterspitze und auch das Lokalanasthetikum direkt am
Nervus femoralis liegen und dieses schnell wirken kann, ohne noch weitere
Gewebeschichten durchdringen zu muissen. Zusatzlich zeigt die Anschlagsgeschwindigkeit
die richtige Diffusionsschicht an, Uber die das Lokalandsthetikum die anderen beiden
Nerven erreichen kann. Eine Injektion des Lokalanasthetikums in andere Gewebeschichten
oder Kompartimente als den oben beschriebenen kdnnte eine Diffusion zu den Nerven
verlangsamen oder durch eine Verteilung der Substanz auf ein zu groRes Areal dessen
Konzentration derart verringern, dass eine suffiziente Blockierung der Nerven nicht mehr
erfolgen kann.

Tatsachlich zeigte die vorliegende Studie keine signifikanten Unterschiede in der wichtigen
Frage der Anschlagsgeschwindigkeit zwischen der Stimulationskathetergruppe und der
Gruppe der konventionell gelegten Katheter. An den sechs Austestungspunkten setzte die
Wirkung des Prilocainbolus jeweils bei beiden Gruppen weitestgehend zu gleichen Zeiten
ein, sowohl bezogen auf den Sensibilitatsverlust mit dessen Differenzierung in Temperatur-
und Berihrungsdiskrimination als auch bezogen auf den Motorikverlust.

Es stellt sich hierbei die Frage, warum sich die von Boezaart beschriebene theoretische
Uberlegenheit des Stimulationskatheters gegeniiber dem konventionellen Katheter und die
optimistischen Ergebnisse der Beobachtungsstudie von Pham Dang in der Praxis,
d.h. in unserer Studie, nicht bestatigten.

Einerseits sind sicherlich die besagte geringe Insertionslange beider Katheter mit der
dadurch geringeren Gefahr des Abweichens vom Nerven und die Erfahrung der
Anasthesisten mit der konventionellen Methode flir die fehlenden Gruppenunterschiede

verantwortlich. Andererseits ist es denkbar, dass unabhangig von der Katheterart es
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grundsatzlich schwierig bis unmdglich sein kann, anhand von Muskelkontraktionen bei
bestimmten  Stromstarkewerten  die  Katheterposition  prazise  vorauszusagen.
Man stelle sich hierbei als Storvariable eine diinne Bindegewebsschicht um den Nervus
femoralis vor. Eine daraus resultierende AbstandsvergroRerung zwischen Kanile bzw.
Katheterspitze und Nerv, koénnte, bei rein physikalischer Betrachtung mittels
Coulomb-Gesetz*, eine starke Einschréankung der Stimulierbarkeit zur Folge haben,
und das bei nur unwesentlicher Einschrankung der Wirkstoffdiffusion durch diese
Bindegewebsschicht. In einem solchen Fall hatten schwer stimulierbare Katheter dennoch
relativ gute Erfolgsquoten.

*[Coulomb-Gesetzt: F = QQ, / 41rerz;

F = elektrischeFeldstarke; Q; und Q.= Ladungen,;

€ = gewebeabhangige Dielektrizitatskonstante; r = Abstand der beiden Ladungen]

Die verwendete Kanlle ist unnachgiebig und an ihrem distalen Ende spitz, wogegen der
Katheter zwar durch die Drahteinlage ebenfalls nicht sehr nachgiebig ist, jedoch ein
abgerundetes Ende besitzt. Deshalb kdnnen solche dinnen Bindegewebsbarrieren weniger
gut durchdrungen werden.

Es deckt sich diese Beschreibung mit der Tatsache, dass der gemittelte Katheterstrom mit
1,16 mA (0,02-5 mA) héher war als der gemittelte Nadelstrom mit 0,26 mA (0,1-0,7 mA).
Pham Dang beobachtet bei seinen untersuchten Nervenblockaden [41], ebenfalls eine fur
gleichstarke Muskelkontraktionen benétigte hohere Katheterstromstarke (1,6 mA / 0,2-4 mA)
als Nadelstromstarke (0,5 mA / 0,4-1 mA) und fuhrt diese Werte auf zwei Ursachen zurtick.
Einerseits scheint die Katheterspitze in der Regel entfernter vom Nerven in der
Perineuralscheide zu liegen als die Nadelspitze, wodurch, nach Coulomb, die elektrische
Feldstarke abnimmt und der zur Aufrechterhaltung der initialen Stromstarke benétigte
Stimulationsstrom zum Quadrat der Abstandsvergré3erung erhéht werden muss.
Andererseits soll eine zur Erweiterung des Perineuralraumes und damit zur erleichterten
Katheterinsertion verwendete Kochsalzinjektion via liegende Nadel schon bei Mengen von
0,1 bis 0,3 ml zu deutlicher Ladungszerstreuung und damit zu hoheren bendtigten
Katheterstromstarken fiihren [42]. Salinas [44] behauptet anhand der Studien [11] und [50],
ohne diese Kochsalzinjektion gabe es keine Diskrepanz zwischen Katheter- und
Nadelstromstarke. Dies konnen wir mit unserer Studie widerlegen und unterstiitzen damit
die ,Abstandstheorie® als Ursache flir das besagte Stromstarkephanomen.
Interessanterweise weisen die Stimulationskatheter glinstigere Stromstarkewerte auf, die
fast die niedrigen Werte der Nadelstromstarke erreichen, sie erreichen allerdings insgesamt

nicht das Signifikanzniveau von 0,05.
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Neben der reinen Betrachtung des beschrankten Informationsgehaltes, den der Katheter bei
Stimulation liefert, missen Grinde fir erfolglose 3-in-1 Blocks auch auf arztlicher Seite
gesucht werden. Ein moglicher Fehler entsteht, wenn nicht beide Faszienschichten
penetriert werden, was bei unerfahrenen Arzten durch das fehlende Gesplr fiir das
sogenannte ,double-pop“ — Zeichen leicht vorkommen kann. Folge ist in der Regel eine gute
Nervenstimulation durch die Faszie oder Faszien hindurch, mit deutlicher Muskelantwort bei
jedoch fehlender oder stark herabgesetzter Wirkung des Lokalanasthetikums, da eine
transfasziale Diffusion fast unmdglich ist. Analoge Folgen zieht eine Stimulation des
Femoralisastes zum Musculus sartorius nach sich. Die deutlichen Muskelkontraktionen des
M. sartorius kénnen als M. quadrizeps femoris — Antworten fehlgedeutet werden, schliel3en
jedoch bei naherer Betrachtung Patellabewegungen nicht mit ein. Auch bei diesem
Platzierungsfehler findet das Lokalanasthetikum durch seine Lage oberhalb der
Faszienebene seinen Weg nicht zu den Nerven des 3-in-1 Blocks.

Beide potentiellen Fehlerquellen sollten in der vorliegenden Studie kaum aufgetreten sein,
da sich die Anasthesisten der Problematik bewusst waren. Zudem wird dadurch kein
Einfluss auf die Gruppendifferenz angenommen, da die Fehlplatzierungen fir beide
Katheterarten zu gleichen Teilen zu erwarten gewesen ware.

Die angesetzte explorative Analyse, bei der beide Katheterarten zusammengefasst wurden,
zeigte keine Korrelation zwischen der Stromstarke und der Anschlagsgeschwindigkeit des
sensiblen Blocks. Dieses Ergebnis soll nicht das gesamte Konstrukt, dass der
Stimulationsstrom Hinweise auf die Position der Katheterspitze geben kann, in Frage stellen.
Als Gegenbeispiel sei an das Ergebnis der zweiten explorativen Analyse erinnert, bei der
52 Katheter mit einer benétigten Stromstarke von unter 0,5 mA schnellere
Anschlagsgeschwindigkeiten aufwiesen als 11 Katheter, bei denen selbst ein
Stimulationsstrom von 5 mA keine Muskelkontraktionen hervorrufen konnte.

Das Stromstarkekriterium, als Parameter fir die Glite eines Blocks, lasst sich willklrlich und
beliebig differenziert festlegen. Es stellt sich hierbei jedoch die Frage, mit welchen
Stromstarkewerten (berhaupt noch sinnvolle Aussagen gemacht werden kdénnen und ab
welchem Ampérebereich Behauptungen beziiglich der Katheterposition aufgestellt werden,
die die Methode der Nervenstimulation in Realitat nicht anzuzeigen vermag, da sie derart
prazise Angaben nicht liefern kann. Der Grund ist in erster Linie die deutliche
interindividuelle Variabilitdt der Patienten mit anatomischen Hindernissen in Form von
Faszien, wie von Neuburger [37] beschrieben, oder in Form von schmalen
Bindegewebsschichten in der Perineuralscheide selbst. Diese machen eine rein
physikalische Betrachtung mittels Coulomb-Gesetz in vivo ab einer bestimmten

Stromstarkedifferenzierung nicht mehr praktikabel. Auch Pham Dang [41] behauptet, der
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Femoralisblock eignet sich nicht gut zur Testung des Stimulationskatheters, wahrscheinlich
aufgrund der oben genannten Schwierigkeiten. Entsprechend unterscheidet sich der
Stimulationskatheter zu geringfiigig von der konventionellen Methode, als dass angesichts
des ungewissen Verhaltens von Strom und Lokalanasthetikum im Gewebe Unterschiede der
Positionierung ein Signifikanzniveau erreichen kénnten.

Wie es auch Lang in einem Schreiben an Neal fordert [31], bedarf es der
Grundlagenforschung Uber die Eigenschaften erregbaren Gewebes sowie verbesserter
bildgebender Verfahren zur Untersuchung der Wirkstoffdiffusion, jeweils gebunden an
klinische Fragestellungen. Lang berichtet von fehlerhaften Nervenblockaden, wenn er sich
auf die Stromstarke als alleiniges Erfolgskriterium beschrankte. Die Frage des Verbleibs der
Katheterspitze kann mit dem Stimulationsstrom nur annaherungsweise geklart werden, da
die Vielfalt des biologischen Systems, in dem gemessen wird, eine deutliche Storvariable
darstellt. Zudem beinhalten die verwendeten Instrumente ebenfalls Fehlerquellen, die die in
der Theorie beschriebene bessere Kontrollierbarkeit des Stimulationskatheters gegenuber
der konventionellen Methode reduzieren und den Arzt dem Trugschluss einer guten
Positionierung unterliegen lassen. Beispielsweise zeigt Marz [35] in seiner Studie die
Diskrepanz zwischen der am Nervenstimulator eingestellten Stromstarke und der tatsachlich
flieBenden Stromstarke auf, die unter anderem von stark unterschiedlichen
Hautwiderstdanden an den Klebeelektroden herriihrt. Ebenso wurde von Marz [35] und noch
umfangreicher von Barthram [6] festgestellt, dass die Nervenstimulatoren oft unkorrekte
Stromstarken liefern. Sei es durch das veranderte Stromkurvenverhalten auf verschieden
grol’e Auflenwiderstande, oder durch den reduzierten Ausgangsimpuls bei teilentladener
Batterie des Nervenstimulators. Die wichtige Zusatzinformation des tatsachlich flieRenden
Stroms erscheint auf der Anzeige des von uns verwendeten Stimuplex®.

Zum Ausgleich instrumenteller Mangel wurden in unserer Studie Vorkehrungen getroffen,
um eine mdglichst hohe Prazision bei der Nervensuche zu erreichen. Hierzu gehdrt die
Verwendung isolierter Kanllen, die sich zum Standardutensil bei der Nervenlokalisation
entwickelt haben und deren Vorzige beschrieben werden [7],[23]. Bei ihnen wird ein
zirkulares Depolarisationsfeld um die Kanllenspitze erzeugt, wogegen bei unisolierten
Kanulenspitzen ein Teil der Ladungstrager am Kanulenschaft emittiert wird und daher die
Kanulenspitze tendenziell hinter den Nerv vorgeschoben wird, da erst dann die Stimulation
mit der niedrigsten Stromstarke stattfindet.

Bdsenberg [12] verteidigt die Anwendung von unisolierten Kanilen durch seine Studie mit
98 % Erfolgsrate des primaren Blocks an einem grofRen Kinderkollektiv. Er fuhrt den Erfolg

auf Erfahrungswerte zurtick, mit Sicherheit spielt aber auch die geringere Insertionslange bei
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Kindern eine Rolle, bei der isolierte und unisolierte Kanllen noch &hnliche elektrische
Charakteristika aufweisen (siehe Abb. 6 von [7]).

Eine weitere MalRnahme zur verbesserten Auffindung des Nervus femoralis in unserer
Studie besteht in der ausschlief3lichen Stimulation mit niedrigen Impulsbreiten im Bereich
von 0,1 bis 0,3 ms. Wie von Neuburger [37] untersucht und analog zu den mdglichst
niedrigen Stromstarkewerten sorgen auch die niedrigen Impulsbreiten fur eine kontrolliertere
Katheterplatzierung. Der Vorteil niedriger Impulsbreiten zeigt sich durch die beim
Vorschieben der Kanlle resultierende groflere Stromstarkedifferenz als dies bei hohen
Impulsbreiten der Fall ware. Reizstromstarke und Impulsbreite dirfen jedoch nicht beliebig
niedrig gewahlt werden, da ansonsten die Gefahr der intraneuralen Injektion bzw. der
Verletzung des Nerven durch die Kanlle steigt.

Beide Katheterarten zeigen einen primaren Block, das heildt einen Sensibilitatsverlust des
Nervus femoralis nach Applikation des ersten Lokalanasthetika-Bolus von nahezu 90 % der
Falle, gemessen 10 cm oberhalb des Kniegelenks an der Oberschenkelvorderseite.

Hohe primare Blockraten des Initialbolus sind wichtig, da die Erfolgsrate bei unpraziser
Katheterplatzierung trotz kontinuierlicher Infusion mittels Schmerzpumpe mit der Zeit
abnimmt [10],[5].

Der proximale Austestungspunkt des Nervus femoralis weist schlechtere Werte auf,
evtl. durch Uberschneidungen im Innervationsgebiet mit Ramus femoralis und
Ramus genitalis des Nervus genitofemoralis oder durch die nach distal ziehenden Hautaste
des Nervus femoralis, die ihren Ursprung oberhalb des geblockten Femoralissegmentes
haben kénnen.

Deutlich schlechter lieBen sich die anderen beiden Nerven des 3-in-1 Blocks betduben,
hierbei vor allem der Nervus cutaneus femoris lateralis. Nahezu identische Werte ergab eine
Studie von Capdevila [15], der die Ursache hierfir in einer langeren subfaszialen
Diffusionsstrecke bis zum Nervis cutaneus femoris lateralis sieht.

Insgesamt kann die vorliegende Studie mit 26,6 % nur wenig komplette 3-in-1 Blocks
aufweisen, bei Capdevila sind es immerhin 36 %. Die Richtung der Diffusion des
Lokalanasthetikums sei laut Capdevila [16] nicht vorhersagbar, die Mehrzahl der Autoren,
die sich mit diesem Thema beschaftigen, wie Dupré [21], Enneking [22], Barthelet [5],
Atanassoff [3] und Marhofer [34], bemangeln im Gegensatz zu uns jedoch vor allem eine
suffiziente Blockung der Nervus obturatorius.

Versuche, die Diffusion durch Erhéhung der Lokalanasthetikamenge zu verbessern, haben
sich nach Untersuchungen von Dupré [21] und Capdevila [15] nur bis zu dem auch in der
Studie verwendeten optimalen Volumen von 20 ml bewahrheitet. Dies kann demnach nicht

der Grund sein, warum eine Blockade aller drei Stammnerven nur selten gelang.
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Ganz vernachlassigt werden die hinteren Knieanteile, fur die zumindest fur den Zeitraum der
Operation zusatzlich zum 3-in-1 Block ein Ischiadikusblock sinnvoll ware. Zwar erachten die
Autoren Goranson [24], Allen [1] und Singelyn [49] die alleinige Blockade des Nervus
femoralis, dem wichtigsten Nerv zur Versorgung der Knieregion, in der postoperativen
Schmerztherapie fur ausreichend, nach intraoperativer Versorgung mit Femoralisblock und
totaler intravendser Anasthesie bzw. Inhalationsandsthesie und postoperativer
Weiterfuhrung dieser kontinuierlichen Regionalanasthesie neben einer Piritramid-PCA-
Pumpe klagten unsere Patienten jedoch gelegentlich Uber leichte bis mittelstarke
Schmerzen in der Kniekehle. Demnach ist fir die postoperative Schmerztherapie der
3-in-1 Block allein eventuell doch nicht ausreichend.

Vergleichbar mit einer Studie von Capdevila aus 2002 [16] sind ebenfalls unsere Resultate
bezlglich der Patientenakzeptanz, mit niedrigen VAS-Werten von 2 (0/4) (Median (25./75.
Perzentile) auf einer Skala von 0 = gar nicht schlimm bis 10 = extrem unangenehm und
schmerzhaft), sowie der bevorzugte Motorikverlust der Streckung gegeniber Ab- und
Adduktion.

Der Stimulationskatheter besitzt, verglichen mit der konventionellen Methode, bezlglich der
Ausbreitung des 3-in-1 Blocks keinerlei Vorteile. Insbesondere die Hypothese einer
schnelleren Anschlagsgeschwindigkeit muss sowohl fur den sensiblen als auch fur den
motorischen Block verworfen werden. Die Zufriedenheit seitens der Patienten und die
Beurteilung der Praktikabilitdt durch die Arzte weist keine Gruppenunterschiede fiir die
beiden Methoden auf. Durch die hohe Erfolgsrate der erfahrenen Anasthesisten mit der
konventionellen Methode wird eine Verbesserung durch den Stimulationskatheter erschwert,
der eventuell in den Handen der weniger erfahrenen Kollegen von Vorteil sein kdnnte.
Fir Nebenwirkungen wie Nervenlasionen durch vermehrtes Repositionieren des
Stimulationskatheters gibt es keinen Anhalt. Kritisch zu bewerten ist die geringe
Insertionslange der Katheter, die eventuelle Gruppenunterschiede verdeckt haben koénnte.
AbschlieBend muss eine Uberlegenheit der Stimulationskatheter gegeniiber der

konventionellen Methode in diesem Setting verneint werden.
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5.2 Analyse zur Methamoglobinbildung

Regionale Kathetertechniken, wie der 3-in-1 Block, bergen die Gefahr einer relativ hohen
Versagerrate. Beim 3-in-1 Block wird eine Ausschaltung aller drei Nerven mit lediglich
26,6 % (vorliegende Studie) bis 36 % (Capdevila [16]) beziffert. Versuche, diese Rate tber
Erhdhung von Volumen und Konzentration des Lokalanasthetikums zu verbessern,
gelangen bei Capdevila [15] und Dupré [21] nur bis 20 ml beim 3-in-1 Block
und bei Kaiser [29] bis 35 ml einprozentiges Prilocain beim
kombinierten 3-in-1/Ischiadikusblock. Wagner [55] konnte ebenfalls durch Erhéhung der
Prilocainmenge von 500 mg auf 650 mg die Effektivitdt des kombinierten Blockes
verbessern.

Auch wenn Wagner dabei keine gravierenden Nebenwirkungen beobachtet, so steigt doch
die Gefahr toxischer Wirkungen entweder direkt durch héhere Wirkspiegel des Prilocains
selbst oder indirekt durch eine gesteigerte Induktion der Methdmoglobinbildung.

Wahrend Nolte [38] bei 600 mg deutliche Zyanosen beobachtet, die laut Hall [27] mit einem
Met-Hb von 15 % korrelieren, berichten Kaiser [29] und Tryba [51] bei dieser Prilocaindosis
Uber symptomlose und azyanotische Met-Hb-Erhéhungen ihrer Patienten. Nach Coleman
[19] treten bei gesunden Menschen, die insbesondere keine Lungenerkrankung oder
Anamie aufweisen, ab einem Met-Hb von 30 % Dyspnoe und Tachykardie auf, bei einem
Wert von ca. 70 % tritt meist der Tod ein.

Die zahlreichen widerspriichlichen Angaben Uber kritische Grenzwerte des
Lokalanasthetikums beruhen auf der interindividuell so unterschiedlichen Reaktion der
Patienten auf Prilocain. Trotz Einhaltung der empfohlenen maximalen Bolusmenge ohne
Adrenalinzusatz von 400 mg zur Infilirationsanasthesie (Rote Liste 2004) entwickelten in der
vorliegenden Untersuchung zwei Patientinnen eine Zyanose.

Zum Met-Hb-Nachweis ist die Zwei-Wellen-Pulsoxymetrie umstritten. Dumont [20] und
Bellamy [9] sehen sie als ausreichend an, jedoch eine Untersuchung von Rudlof [43] sowie
ein Vergleich der eigenen Studiendaten ergibt, dass sie den Met-Hb-Wert nicht sicher
voraussagt und daher die Blutuntersuchung nicht ersetzt werden kann.
Zudem ist die Diagnose der seltenen angeborenen Methamoglobindmien wie Hb-M,
Mangel an Met-Hb-Reduktase oder Glucose-6-Phosphat-Reduktase-Mangel,
die medikamentds noch verstarkt werden kénnen, flr den Routinebetrieb nicht praktikabel.
Daher stellt die Erkenntnis dieser Studie Uber die fur eine verstarkte Met-Hb-Reaktion

pradisponierenden Faktoren einen Losungsansatz dar.
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Besonders bei jlingeren, leichtgewichtigen, weiblichen Patienten sollte die Prilocaindosis
reduziert und die Kontrolle der Met-Hb-Konzentration verstarkt eingesetzt werden.

Keinen Einfluld hatten dagegen Faktoren wie GroRe und BMI des Patienten, die Art des

Blocks, die Beurteilung des Arztes zum Schwierigkeitsgrad der Katheterplatzierung oder das
Vorhandensein von serdser oder blutiger Sekretion aus dem Katheter.

Entstandenes Methamoglobin kann, wie in der Studie und von Coleman [19] praktiziert, mit
Methylenblau reduziert werden. Ascorbinsadure hat sich nach Nolte [38] und Kortgen [30]
dagegen durch die notwendige unphysiologisch hohe Dosierung fir die Therapie nicht
bewahrt.

5.3 Begrindung zur intravendsen Medikation

Die erfolgreiche Anlage eines peripheren Nervenblocks kann durch die medikamentése
Vorbereitung des Patienten erleichtert werden. Sie soll den Patienten Angste und
Schmerzen nehmen, denn beides sind Faktoren, die zu motorischer Unruhe filhren konnen
und dadurch den Punktionserfolg gefahrden. Eine Sedierung ist in diesem Zusammenhang
wlnschenswert, sie darf jedoch die Kooperativitdit des Patienten nicht einschranken.
Beispielsweise birgt ein Erwachen des Patienten bei tiefer Sedierung durch damit
einhergehende unkontrollierte Bewegungen ebenfalls ein erhebliches Verletzungsrisiko [58].
Substanzen, die in einer entsprechenden medikamentésen Vorbereitung Verwendung
finden, sind neben Benzodiazepinen und Opiaten Propofol, Clonidin oder Ketamin,
in Studien vor allem im Rahmen einer Retrobulbdranasthesie alleine oder kombiniert
verabreicht ([45],[4],[53],[52],[81,[36] und [58]).

Propofol und Midazolam wirken sedierend und anxiolytisch, auch ihr amnestischer Effekt
kann erwunscht sein. Dagegen fehlt bei ihnen die Schmerzreduktion, gelegentlich kann
sogar als paradoxe Wirkung eine erhdhte Schmerzwahrnehmung resultieren
[45],[32],[4],[53],[52],[8] und [36].

Fentanyl, Ketamin und Clonidin wirken analgetisch, letzteres zusatzlich anxiolytisch-sedativ,
ohne die Patientenkooperativitat entscheidend zu beeintrachtigen [8],[58].

In einer Umfrage, welche Eigenschaften sich die Patienten von einer Medikation vor einer
Intervention erhofften, gaben 61 % der Befragten die Analgesie als wichtigstes Ziel an,
nur 24 % bevorzugten dagegen eine Angstreduktion, 8 % bestanden auf beide
Eigenschaften und 7 % gaben keine Bevorzugung an [8].

Die berechtigte Uberlegung, durch Kombination von Sedativum und Analgetikum die

Kriterien einer guten Medikation sicher erflillen zu kénnen, hat sich nicht bestatigt.
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Baris [4] zeigt keine erhdhte Zufriedenheit von Arzt und Patient bei einer Midazolam-
Fentanyl Kombination gegenliber Midazolam allein, auch Senn [45] sieht Mangel in der

Patientenkooperativitat bei einer solchen Kombination.

Objektive Stressparameter wie Herzfrequenz und Blutdruck konnten in unserer Studie in den
beiden Wirkstoffgruppen nicht signifikant gesenkt werden. Dies bestatigen Weindler [56] und
Baris [4] fUr die Herzfrequenz, der systolische Blutdruck sinkt jedoch gegenilber der
Plazebogruppe bei niedrigdosierten, oral verabreichten 3,75 mg Midazolam [28],[56],
bei 5 pg/kg Alfentanyl [36] sowie bei einer niedrigdosierten Kombination beider Substanzen
[4].

Auf die oben zitierte Umfrage Ubertragen, spricht sie deutlich fir den Einsatz von Fentanyl
im Rahmen der intravendsen Medikation, denn nur die Patienten der Fentanylgruppe geben
niedrigere Befindlichkeitswerte auf der VAS-Skala (0 = gar nicht schlimm bis 10 = extrem
unangenehm und schmerzhaft) an. Hierbei entfallen auf die Fentanylgruppe 1,5 (0 / 3),
auf die Midazolamgruppe 3 (2 / 5) und auf die Plazebogruppe 2 (1 / 5) als VAS-Median
(25./75. Perzentile).

In dieser Teilstudie erhielten 56 Patienten 0,1 mg Fentanyl, 56 Patienten 3 mg Midazolam
und 49 Patienten Plazebo. Anhand einer logarithmischen Regression konnten fur eine
langdauernde Katheteranlage und fur den Faktor ,weiblich“ erhéhte und nur fir die Patienten
der Fentanylgruppe erniedrigte VAS-Werte nachgewiesen werden (siehe oben).

Die Faktoren Alter, BMI oder Katheterart, sowie die Gabe von Midazolam verursachten
dagegen keine signifikanten Veranderungen bezglich der Befindlichkeitswerte.

Um den Patientencomfort zu erhéhen, sollte die Dauer der Katheteranlage moglichst niedrig
gehalten werden, denn auch die Zeit spielt in der Schmerzwahrnehmung des Patienten eine
entscheidende Rolle. Weshalb der Parameter ,weibliches Geschlecht® mit hdheren
VAS-Werten einhergeht, kann nur spekuliert werden. Eventuell verbalisieren Patientinnen
den Schmerz mehr als das mannliche Kollektiv. An der Bedeutung der beiden
erstgenannten Faktoren andert die letztgenannte unsichere Geschlechtskomponente jedoch
nichts, da zur statistischen Auswertung ein Regressionsmodell verwendet wurde. Dadurch
kénnen die Einflisse einzelner Faktoren unabhangig von denen anderer Parameter
bestimmt werden. Die Faktoren BMI und Katheterart waren keine unabhangigen Parameter,
vermutlich wirken sie aber indirekt Uber eine verlangerte Anlagedauer. Sie haben jedoch
ebenso wie der Faktor Alter keinen signifikanten Einfluss auf das Empfinden bei

Katheteranlage.
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Midazolam schneidet in der Studie insgesamt schlecht ab. Erstaunlicherweise fuhrt die
Midazolamgabe bei vielen Patienten aber auch zu einer verminderten Kooperativitat.
Wahrend 26 % der Patienten dieser Gruppe vom Anasthesisten eine eher schlechte bis sehr
schlechte Kooperativitat bescheinigt wurde, war dies bei nur 6 % der Plazebo- und 3 % der
Fentanylpatienten der Fall. Trotz der niedrigen Dosierung von 3 mg Midazolam waren viele

Patienten zu stark sediert und motorisch unruhig, was sich in der schlechten Beurteilung der

Arzte widerspiegelt. Mdglicherweise hat die Verabreichung des Benzodiazepins
Dikaliumclorazepat am Morgen der Katheteranlage die sedative Wirkung unerwiinscht
verstarkt und sollte daher zur Abgrenzung vom Midazolam in zukiinftigen Studien nicht mehr
routinemalfige gegeben werden.

Ein weiterer potentieller Vorteil von Midazolam, eine fir die Regionalandsthesie oft
erwiinschte anterograde Amnesie [32], zeigt sich auch in dieser Studie. Sie fallt allerdings
vergleichsweise schwach aus. Wahrend bei Baris et al. [4] 83 % und bei Yip et al. [60]
85 % der Patienten bei ebenfalls niedriger Midazolamdosierung eine anterograde Amnesie
aufweisen, sind dies bei uns nur 27 % der Midazolampatienten. Dagegen ist bei nur 6 % der
Plazebo- und 9 % der Fentanylpatienten einen Tag nach Medikamentenverabreichung eine
komplette oder teilweise anterograde Amnesie zu verzeichnen. Bei der Interpretation ist zu

bertcksichtigen, dass alle Patienten eine Pramedikation mit einem Benzodiazepin erhielten.

Abschlieend bleibt festzuhalten, dass nur intravenéses Fentanyl und nicht Midazolam die
Patientenbewertung und Kooperativitdt bei Anlage einer kontinuierlichen peripheren
Regionalanasthesie verbessert. Da unter Sauerstoffzufuhr per Gesichtsmaske in der
Fentanylgruppe mit der angegebenen Dosierung keine Nebenwirkungen zu verzeichnen
waren, kann 0,1 mg Fentanyl intravends als Medikation zur erleichterten Katheteranlage

empfohlen werden.
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