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Abkiirzungsverzeichnis

AA Allgemeinanisthesie

AMG Akzeleromyography

ASA American Society of Anesthesiologists
BDA Berufsverband Deutscher Anésthesisten
BMI Body Mass Index

ca. Circa

DBS Double-Burst-Stimulation

DGAI Deutsche Gesellschaft fiir Anésthesiologie und Intensivtherapie
et al. et alii (und andere)

hPa Hektopascal

Hz Hertz

kg Kilogramm

KG Korpergewicht

kPa Kilopascal

mA Milliampere

ms Millisekunde(n)

na nicht anwendbar

ns nicht signifikant

PORC Postoperative Restcurarisierung

PTC Post-Tetanic-Count

RSI Rapid Sequence Induction

TOF Train-of-Four



Usw. und so weiter

VAS Visuelle Analog Skala
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1 Einleitung

Muskelrelaxanzien sind seit dem Anfang des 20. Jahrhunderts ein fester und unverzichtbarer
Bestandteil der meisten balancierten Narkosen. Sie ermoglichen eine schonende Intubation
und vermeiden postoperative Beschwerden. Im Rahmen der sogenannten Ileuseinleitung -
auch als Rapid Sequence Induction (RSI) bezeichnet — reduzieren sie das Risiko einer
Aspiration von Mageninhalt. Aulerdem tragen sie zum Erfolg vieler Operationen bei, indem
sie den Muskeltonus des Patienten reduzieren und so intraoperativ unerwiinschte Bewegungen
verhindern. Die Uberwachung ihrer Wirkung erfolgt anhand klinischer Zeichen der

neuromuskuldren Blockade oder iiber apparatives Monitoring.

Neben den Vorteilen, die eine Relaxierung fiir den Anisthesisten und seinen Patienten hat, ist
die Anwendung aber auch mit Risiken und unerwiinschten Auswirkungen verbunden.
Besonders eine unzureichende postoperative Erholung von der Muskelrelaxation, wie sie
nicht selten vorkommt, kann eine potentielle Gefdhrdung des Patienten bedeuten. In einer
wegweisenden Studie aus Dénemark, bei der vor iiber 30 Jahren Patienten postoperativ im
Aufwachraum auf das Vorhandensein einer postoperativen Restcurarisierung untersucht
wurden, lag der Anteil der - nach den damals giiltigen Kriterien fiir einen Relaxansiiberhang -

unzureichend erholten Patienten bei 42% [1].

Seither hat sich aufgrund intensiver Forschung einiges verdndert. Es sind kiirzer wirkende
Relaxanzien verfiigbar, und lang wirkende Muskelrelaxanzien werden zunehmend seltener
verwendet. Fiir den klinischen Alltag einsetzbare Gerite zum neuromuskuléren Monitoring
sind entwickelt worden, und mit dem Cyclodextrin Sugammadex gibt es einen Wirkstoff, mit

dem sich die Wirkung bestimmter Relaxanzien sicher autheben lésst.

Die Haufigkeit eines postoperativen Relaxansiiberhanges ist dennoch weiterhin hoch. Hiervon
betroffene Patienten haben nicht nur vergleichsweise harmlose Auswirkungen wie
Sehstorungen oder ein allgemeines Schwichegefiihl zu ertragen, es kommt hiufig auch zu
einer reduzierten Sensitivitit der Chemorezeptoren bei Hypoxie und zu einer
Beeintrichtigung der Pharynx- und Osophagusmuskulatur [2-4]. Damit steigt unter anderem

das Risiko fiir pulmonale Komplikationen durch Regurgitation und Aspiration.

Trotz dieser Risiken erfolgt auch aktuell die Uberwachung der neuromuskuléren Erholung
haufig nur anhand klinischer Tests oder mittels subjektiver Abschédtzung der Reizantwort bei

semiquantitativem Monitoring mit einfachen Nervenstimulatoren.
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2 Zielstellung

Es war das Ziel dieser Untersuchung festzustellen, ob vier ausgewihlte klinische Tests
geeignet sind, postoperativ Riickschliisse auf die neuromuskuldre Erholung nach
Relaxanziengabe zu ziehen. Bei diesen vier klinischen Tests wurde die Fahigkeit der
Patienten iiberpriift, den Kopf anzuheben, einen Wasserbolus zu schlucken, die Augen zu
Offnen und einen Arm anzuheben. Aus den vier Einzelergebnissen wurde auerdem fiir jeden
Patienten eine Gesamtpunktzahl errechnet. Um die Eignung der vier Tests und des

Gesamtergebnisses zu evaluieren, wurde im Einzelnen folgendes tiberpriift:

- Wurde die Durchfiihrbarkeit der Tests durch das vorhergehende Anésthesieverfahren

beeinflusst?

- Unterschieden sich die Ergebnisse der Tests, wenn wahrend der Allgemeinanédsthesie

ein Relaxans verwendet wurde von denen, ohne Relaxansgabe?

- Beeinflusste das Patientenalter alleine oder in Verbindung mit dem durchgefiihrten

Anisthesieverfahren die Testergebnisse?

- Fihrte bei den Patienten, die ein Relaxans erhalten hatten, der Einsatz von
neuromuskuldrem Monitoring und/oder einer Relaxans-Antagonisierung zu

Unterschieden bei den Testergebnissen?

Es wurde weiterhin untersucht, wie hoch der Anteil an apparativem neuromuskuldrem
Monitoring jeweils an den drei teilnehmenden Kliniken sowie an allen dreien zusammen

gesehen war.
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3 Literaturibersicht

3.1.1 Neuromuskulire Transmission

Der Wirkort der Muskelrelaxanzien ist die motorische Endplatte. Dort erfolgt die
Erregungsiibertragung von motorischen Nerven auf die quergestreifte Muskulatur. Sie besteht
aus dem priaterminalen Nervenende, dem synaptischen Spalt und der postsynaptischen

Membran.

Erreicht ein Aktionspotential das priterminale Nervenende, so kommt es zur Freisetzung von
Acetylcholin in den synaptischen Spalt [5]. Nach Diffusion durch den synaptischen Spalt
bindet sich Acetylcholin an postsynaptische, nikotinerge Rezeptoren und bewirkt das Offnen
von lonenkandlen. Reicht der dadurch entstehende lonenstrom aus, ein iiberschwelliges
Membranpotential zu erzeugen, so kommt es zur Depolarisation der Muskelzellmembran und

zur Muskelkontraktion.

Der Abbau von Acetylcholin im synaptischen Spalt erfolgt innerhalb weniger Millisekunden
durch die ortsstindige, substratspezifische Acetylcholinesterase. Durch Hydrolysierung in die
Spaltprodukte Cholin und Acetat wird eine anhaltende Depolarisation der motorischen
Endplatte verhindert. Ein weiteres Enzym, das in der Lage ist Acetylcholin zu spalten, ist die
Pseudocholinesterase. Diese findet sich in vielen Geweben und im Blutplasma und verhindert

eine Wirkung von Acetylcholin auB3erhalb des synaptischen Spalts.

3.1.2 Neuromuskulire Blockade durch Muskelrelaxanzien

Muskelrelaxanzien bewirken eine reversible Lihmung der quergestreiften Muskultur, indem
sie die neuromuskuldre Signaliibertragung an der motorischen Endplatte unterbrechen.

Hauptangriffspunkt sind dabei die post- und prasynaptischen Acetylcholinrezeptoren.

Nach ihrem Wirkmechanismus unterscheidet man depolarisierende und nichtdepolarisierende
Relaxanzien und nach ihrer Wirkdauer kurz-, mittel- und langwirksame. Anhand ihrer
chemischen Struktur lassen sich die nichtdepolarisierenden Relaxanzien weiterhin in

Aminosteroide und Benzylisochinoline einteilen [6-7].
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Das einzige in Deutschland klinisch eingesetzte depolarisierende Muskelrelaxans ist
Succinylcholin. Von den nichtdepolarisierenden Muskelrelaxanzien werden iiberwiegend die
Aminosteroide Pancuronium, Rocuronium und Vecuronium und die Benzylisochinoline
Atracurium, Cis-Atracurium und Mivacurium verwendet (siche Tabelle 1) [8]. Kaum noch

eingesetzt wird dagegen das Nortoxiferinderivat Alcuronium.

Tabelle 1: Wirkweise und Klassifikation der Muskelrelaxanzien

Blockadeart depolarisierend nichtdepolarisierend
Struktur Benzylisochinoline Aminosteroide
Succinylcholin Mivacurium Atracurium Rocuronium Pancuronium
Substanzen . . .
Cisatracurium Vecuronium
Wirkdauer kurz mittel lang

3.1.3 Depolarisierende Muskelrelaxanzien

Das Muskelrelaxans Succinylcholin zeichnet sich durch einen schnellen Wirkungseintritt und

eine sehr kurze Wirkdauer aus.

Es fiihrt als Partialagonist an den postsynaptischen Acetylcholinrezeptoren zu einer
anhaltenden Depolarisation, wodurch sich die Muskeln kontrahieren. Solange die Muskel-
membran nicht repolarisiert ist, konnen keine neuen Aktionspotentiale iibertragen werden.
Diese Art der neuromuskuldren Blockade durch Succinylcholin bezeichnet man als Phase-I-
Block. Nach Diffusion in das Plasma erfolgt dort die schnelle Hydrolysierung durch die

Pseudocholinesterase.

Eine hohe Dosierung oder wiederholte Gaben von Succinylcholin kdnnen dazu fiihren, dass
Acetylcholin auch nach Repolarisation der postsynaptischen Membran keine Depolarisation
auslost. Die genaue Ursache dieses lang anhaltenden Phase-II-Blocks, auch Dualblock
genannt, ist unklar. Es wird jedoch das mogliche Auftreten einer zusitzlichen Blockade pri-

synaptischer Acetylcholinrezeptoren diskutiert [9]. Der Dualblock weist die Charakteristika
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eines nichtkompetitiven Blocks auf und ldsst sich teilweise durch die Gabe von

Cholinesterasehemmern auftheben.

Ein angeborener oder erworbener Mangel an Plasmacholinesterase kann durch verlangsamten
Abbau von Succinylcholin zu einer langanhaltenden Relaxierung fiihren und eine
unplanmifige Nachbeatmung notwendig machen (siche Tabelle 2). Weitere, teilweise
lebensbedrohliche Nebenwirkungen schrinken den Einsatz von Succinylcholin ein (siche
Tabelle 3). Von der Deutschen Gesellschaft fiir Andsthesiologie und Intensivtherapie (DGAI)
wird daher empfohlen Succinylcholin nur noch in wenigen Sonder- und Notfillen zu

verwenden [10].

Tabelle 2: Ursachen eines absoluten oder relativen Plasmacholinesterase-Mangels

e angeborene atypische Plasmacholinesterase

e Leberinsuffizienz [11]

e Schwangerschaft [12-13]

e Neugeborenenstatus [14]

e Malignome [15]

¢ Anorexie [16]

e Nierenerkrankungen [17]

e Verbrennungen [18]

e Hypothyreose [19]

e Medikamenten-Interaktionen [20-24]

e Operationen mit Herz-Lungen-Maschine [25-26]

e Plasmapherese [27]

Tabelle 3: Unerwiinschte Nebenwirkungen von Succinylcholin

e Triggerung der Malignen Hyperthermie [28-29]

o Ausbildung eines Phase-II-Blocks (Dualblock) [30]

e Wirkungsverlangerung bei Plasmacholinesterase-Mangel oder atypischer Plasmacholinesterase

¢ Kaliumanstieg nach Immobilisation, Paresen oder Verbrennungen [31-37]

e Herzrhythmusstérungen [38-39]

e Muskelkater [40]

e intrakranielle, intraabdominelle und intraokulare Drucksteigerung [41-44]

¢ Rhabdomyolyse, Myoglobindmie und Myoglobinurie [45-46]

o Allergische Reaktionen [47-49]

e Bronchospasmus [50-51]

e Erhohte orale und bronchiale Sekretion
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3.1.4 Nichtdepolarisierende Muskelrelaxanzien

Nichtdepolarisierende Muskelrelaxanzien verursachen eine kompetitive Blockade der
neuromuskuliren Ubertragung, indem sie mit Acetylcholin um die Bindung am
postsynaptischen Rezeptor konkurrieren, ohne eine intrinsische Aktivitit zu entfalten. Es
kommt dabei im Gegensatz zur Relaxierung mit Succinylcholin zu keiner Depolarisation und

zu keiner Muskelkontraktion.

Erste klinische Zeichen der Relaxierung zeigen sich, wenn ca. 75% der Rezeptoren durch das
Relaxans blockiert sind (sog. ,,Eisbergphdnomen®), und eine vollstdndige Blockade tritt erst

auf, wenn iiber 90% der Rezeptoren blockiert sind [52-53].

AuBler an postsynaptischen Rezeptoren binden sich nichtdepolarisierende Muskelrelaxanzien
auch an prasynaptische Acetylcholinrezeptoren an. Dies fithrt zu einer Hemmung des
positiven Riickkopplungsmechanismus, wodurch weniger Acetylcholin in den synaptischen

Spalt ausgeschiittet wird.

Der primére Wirkverlust der nichtdepolarisierenden Muskelrelaxanzien erfolgt durch
Umverteilung ins Plasma. Neben der anschlieBenden renalen Ausscheidung, der alle
nichtdepolarisierenden Relaxanzien unterliegen, gibt es weitere Wege der Elimination.
Atracurium und sein Stereoisomer Cisatracurium zerfallen zu 50% bzw. 90% in der
sogenannten Hofmann-Elimination in die unwirksamen Metabolite Laudanosin und
Monoacrylate [54-55]. Rocuronium, Vecuronium und Pancuronium werden iiberwiegend
hepatisch eliminiert und nur zu einem geringen Anteil renal. Mivacurium wird zu 95-99%

durch die Plasmacholinesterase hydrolysiert.

Die Wirkdauer der nichtdepolarisierenden Muskelrelaxanzien weist deutliche inter-
individuelle Unterschiede auf. Besonders bei den langwirkenden Relaxanzien fiihrt dies zu
einer groflen Streubreite der Relaxationsdauer. Eine Vorhersage nur anhand der
pharmakokinetischen Daten ldsst sich fiir den einzelnen Patienten kaum treffen. Es besteht
daher das Risiko, dass es ohne objektive Uberwachung der Relaxierung zu einer
Fehleinschédtzung der neuromuskuldren Erholung kommt. Dies kann dazu fiihren, dass die
Relaxierung intraoperativ nicht ausreichend tief ist oder am Ende der Operation wider
Erwarten noch eine Restrelaxierung besteht. Neben den individuellen Einfliissen auf die
Pharmakokinetik und —dynamik gibt es eine Reihe von Faktoren, welche die Wirkdauer der

Relaxanzien verdandern konnen. Perioperativ eingesetzte Medikamente, Vorerkrankungen,
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Geschlecht, Alter und Verdnderungen im Sdure-Basen- und Elektrolythaushalt sind nur einige

der Faktoren, die zu einer Abschwichung oder Verstirkung der Wirkung nicht-

depolarisierender Muskelrelaxanzien fiihren kdnnen (siche Tabelle 4).

Tabelle 4: Faktoren, die zu einer Beeinflussung der Wirkung nichtdepolarisierender
Muskelrelaxanzien fithren
Medikamentése Wirkungsverstarkung Volatile Anasthetika [56-61]
Beeinflussung Antibiotika [62-64]
Antiarrhythmika [65-66]
Diuretika [67]
Magnesium [68-69]
Lithium [70-71]
Antikonvulsiva [72]
Cyclosporin [73]
Succinylcholin [74-75]
Wirkungsabschwéachung | Antikonvulsiva [76-78]
Diuretika [79]
Prednisolon [80]
Saure-, Basen- und | Wirkungsverstarkung Hypokalidamie [81]
Elektrolythaushalt Respirat. Azidose [82-83]
Wirkungsabschwachung | Respirat. Alkalose [83]
Korpertemperatur | Wirkungsverstarkung Hypothermie [84-86]
Erkrankungen Wirkungsabschwachung | Verbrennungen [87-90]
Wirkungsverstarkung Cholinesterasemangel [91-93]
Verbrennungen [94]
Niereninsuffizienz [95-99]
Leberschaden [100-106]
Muskeldystrophien [107]
Ubergewicht [108-110]
Geschlecht Wirkungsverstarkung Frauen [111-113]
Alter Wirkungsverstarkung Hoheres Lebensalter [114-118]
Relaxansdosierung | Wirkungsverstarkung »Megadosis” [119-121]
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Die Nebenwirkungen der nichtdepolarisierenden Muskelrelaxanzien entstehen zum Teil
dadurch, dass Acetylcholinrezeptoren nicht nur an der motorischen Endplatte lokalisiert sind,
sondern auch im zentralen Nervensystem und an autonomen Ganglien. Durch verbesserte
Spezifitit fiir die o;-Untereinheit des Acetylcholinrezeptors, die fast ausschlieBlich am
nikotinischen Rezeptor der motorischen Endplatte vorkommt, sind solche Nebenwirkungen
bei den aktuell verwendeten Relaxanzien seltener geworden. Das Verhiltnis von
neuromuskulédr blockierender Dosis zu gangliondr blockierender Dosis wird als ,,autonome
Sicherheitsreserve® bezeichnet [9]. In klinisch {blicher Dosierung kann Pancuronium
muskarinerge Rezeptoren blockieren, bei hoher Dosierung auch Rocuronium. Die dadurch
hervorgerufene Hemmung des Parasympatikus kann Tachykardien und Blutdruck-

steigerungen auslosen.

Die Benzylisochinoline Atracurium und Mivacurium konnen zur Freisetzung von Histamin
und anderen vasoaktiven Substanzen aus Mastzellen fithren und dadurch Tachykardien und
Blutdruckabfille verursachen [122]. Vermeiden lésst sich dies durch eine langsame Injektion

der Relaxanzien. Eine Ubersicht wichtiger Nebenwirkungen gibt Tabelle 5.

Tabelle 5: Nebenwirkungen nichtdepolarisierender Muskelrelaxanzien

Uberempfindlichkeitsreaktionen [123]

Postoperative Restcurarisierung

Histaminfreisetzung (Mivacurium, Atracurium)

Interaktion mit kardialen muskarinergen Rezeptoren (Pancuronium)

Herzrhythmusstérungen (Pancuronium)

3.1.5 Kilinische Anwendung von Muskelrelaxanzien

In der Anésthesie werden Muskelrelaxanzien hauptsidchlich eingesetzt, um die Bedingungen
fiir die endotracheale Intubation zu verbessern. Durch die Relaxierung der Kiefermuskulatur
und des Larynx erleichtern sie die Laryngoskopie und ermdglichen die atraumatische Passage

der Stimmbénder, zudem werden Husten und Abwehrbewegungen des Patienten vermieden.

Haufige Beschwerden nach Intubationsnarkosen sind Halsschmerzen, Heiserkeit und

Verletzungen der oberen Atemwege und des Osophagus. Diese Beschwerden bleiben
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gelegentlich auch iiber einen ldngeren Zeitraum bestehen und sind ein haufiger Grund von
Klagen [124-127]. Werden zur Intubation Muskelrelaxanzien eingesetzt, verbessern sich die
Intubations-bedingungen, postoperative Heiserkeit kommt seltener vor, ist nicht so lange
anhaltend und auch Spétfolgen treten seltener auf [128-132]. Ein Verzicht auf Relaxierung
fiihrt dagegen zu einem erhohten Opioid- und Anésthetikabedarf, und die Intubations-
bedingungen sind meist schlechter [133].

Eine besondere Bedeutung haben Relaxanzien bei aspirationsgefidhrdeten Patienten, die zum
Beispiel nicht niichtern sind, ein akutes Abdomen, einen Ileus oder andere Erkrankungen
haben, welche die Gefahr erhéhen, dass Mageninhalt in Trachea und Lunge gelangt. Ist der
Eingriff nicht in Regionalandsthesie durchfiihrbar, gehort eine moglichst ziigige Sicherung
des Atemwegs durch Intubation zu den wesentlichen prophylaktischen MaBBnahmen [134].
Durchgefiihrt wird diese als Rapid Sequence Induction (RSI), bei der Opioid, Hypnotikum
und Relaxans in rascher Folge gegeben werden, ohne dass eine Zwischenbeatmung erfolgt.
Damit es zu keiner Hypoxie kommt, miissen durch das Relaxans in mdglichst kurzer Zeit
optimale Intubationsbedingungen geschaffen werden. Diese Anforderung erfiillt bisher
Succinylcholin am besten, und auf Grund seiner normalerweise sehr kurzen Wirkdauer ist
auBerdem selbst bei kurzen Eingriffen eine ziigige postoperative Extubation moglich. Trotz
seiner Nebenwirkungen wird es daher zur RSI weiterhin hdufig eingesetzt. Eine Umfrage in
Deutschland ergab, dass es in 86,8% der befragten Kliniken und Praxen zur RSI verwendet
wird und von 56,5% fast ausschlieBlich [135]. Auch die DGAI empfiehlt die Verwendung

von Succinylcholin als Relaxans zur RSI bei Sectio Caesarea [136].

Auf Grund der Nebenwirkungen und Kontraindikationen bei der Verwendung von Succinyl-
cholin wurden verschiedene Ansdtze verfolgt, die Anschlagszeit nichtdepolarisierender
Relaxanzien zu verkiirzen, um sie zur RSI einsetzen zu kénnen. Dabei schienen besonders
drei Techniken erfolgversprechend zu sein: das Priming-Prinzip, das Timing-Prinzip und die

Megadosis.

Das Priming-Prinzip beruht auf der Tatsache, dass ein groBer Anteil der Acetyl-
cholinrezeptoren durch ein Relaxans blockiert sein muss, bevor es zu einer Abschwichung
der Muskelkraft kommt. Mit der Gabe einer sogenannten Primingdosis, die tiblicherweise 10-
20% der Intubationsdosis des nichtdepolarisierenden Relaxans betrdgt, sollen zundchst
moglichst viele Rezeptoren besetzt werden, ohne dass es zu einer Wirkung kommt. Nach dem
sogenannten Primingintervall wird dann eine weitere, groflere Menge Relaxans injiziert, um

die verbliebenen freien Rezeptoren zu blockieren [137-138].



16 Literaturiibersicht

Fiir eine Reihe nichtdepolarisierender Relaxanzien konnte durch diese Technik in der Tat die
Anschlagszeit verkiirzt werden [139-145]. Allerdings traten bei einigen der untersuchten
Probanden bereits nach Gabe der Primingdosis Zeichen einer beginnenden Relaxierung mit
Muskelschwiéche, Schluck- und Sehstorungen auf und es kam zu einer Erhohung des

Aspirationsrisikos [142; 145-150].

Beim Timing-Prinzip wird das Muskelrelaxans nicht wie sonst iiblich nach dem Hypnotikum
gegeben, sondern es wird dem noch wachen Patienten verabreicht. Erst wenn klinische
Zeichen der Relaxierung wie Ptosis, Diplopie, Schluckbeschwerden oder ein schwécher
werdender Handedruck auftreten, wird das Hypnotikum injiziert [151-153]. Die maximale
Relaxierung soll dadurch mit dem Zeitpunkt zusammenfallen, an dem das Hypnotikum seine
Wirkung entfaltet, so dass daher die Zeit bis zur Intubation verkiirzt wird, um so das
Aspirationsrisiko zu verringern. Das Timing-Prinzip fiihrte mit einigen Muskelrelaxanzien bei
verschiedenen Untersuchungen nachweislich zu guten Intubationsbedingungen. Die in diesen
Untersuchungen verwendete Relaxansdosis war zum Teil jedoch sehr hoch, und es kam bei
einigen der noch wachen Probanden bereits zu subjektiven Beschwerden durch die
einsetzende Paralyse [152-155]. Gegeniiber Succinylcholin ist die Dauer bis zur Intubation
teilweise lidnger, und die hohe Dosis an nichtdepolarisierendem Relaxans fiihrt zu einer

deutlichen Verlidngerung der Wirkdauer, was nicht immer wiinschenswert ist.

Bei dem Verfahren der Megadosis erreicht man die Beschleunigung der Intubation dadurch,
dass man ein Vielfaches der sonst iiblichen Intubationsdosis verabreicht. Fiir die nicht-
depolarisierenden Relaxanzien Cisatracurium, Atracurium, Vecuronium und Rocuronium
wurde ein positives Ergebnis im Sinne einer Anschlagszeitverkiirzung nachgewiesen. Zudem
verbesserten sich die Intubationsbedingungen signifikant und waren teilweise vergleichbar
mit denen nach Succinylcholingabe [119; 121; 156-159]. Gleichzeitig kommt es aber auch
hier zu einer deutlichen Verldngerung der Erholungszeit und einem héufigeren Auftreten
unerwiinschter Nebenwirkungen [119-120; 157; 160]. Am héufigsten wird Rocuronium zur
RSI nach dem Prinzip der Megadosis eingesetzt. Empfohlen wird dafiir eine Dosierung von
1,0 mg/kg Korpergewicht [161]. Keine signifikanten Unterschiede zu Succinylcholin
bestehen laut einer Metaanalyse sogar erst ab einer hdheren Dosierung von 1,2 mg/kg

Rocuronium [162].

Auch die Wahl des Hypnotikums beeinflusst die Intubationsbedingungen. Die Verwendung
von Propofol statt Thiopental fiihrt bei einer RSI beispielsweise zu einem geringeren

Relaxansbedarf [163].
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Als Alternative zur RSI mit Succinylcholin ist aus Griinden der Patientensicherheit und des
Patientenkomforts die Megadosierung mit Rocuronium dem Timing- und Priming-Prinzip

und der Verwendung anderer nichtdepolarisierender Muskelrelaxanzien vorzuziehen [164].

3.1.6 Antagonisierung der neuromuskuliren Blockade

Es stehen verschiedene Substanzen zur Verfiigung, mit denen sich die durch
nichtdepolarisierende Muskelrelaxanzien hervorgerufene neuromuskulidre Blockade aufheben
lasst. Mit diesen Substanzen kann die Gefidhrdung des Patienten durch einen Relaxans-
tiberhang vermieden werden [165]. Man unterscheidet bei der Antagonisierung von
Muskelrelaxanzien zwei verschiedene Prinzipien: Zum einen gibt es indirekte Antagonisten,
zum anderen Komplexbildner.

Von den indirekten Antagonisten ist Neostigmin am weitesten verbreitet [9; 166]. Indirekte
Antagonisten hemmen die Acetylcholinesterase und fithren dadurch zu einer Erhéhung der
Acetylcholinkonzentration im synaptischen Spalt. Sie werden daher auch als Cholinesterase-
inhibitoren bezeichnet. Da die Wirkung nichtdepolarisierender Muskelrelaxanzien auf einer
kompetitiven Hemmung von Acetylcholin am Rezeptor beruht, fiihrt eine Konzentrations-
erhohung von Acetylcholin dazu, dass mehr Rezeptoren von Acetylcholin besetzt werden und
weniger Rezeptoren durch das Muskelrelaxans. Eine maximale Acetylcholinkonzentration
erreicht man dann, wenn die Acetylcholinesterase komplett inhibiert ist. Eine weitere
Steigerung der Dosis des Antagonisten bringt keinen zusédtzlichen positiven Effekt, und die
empfohlene Maximaldosis von Neostigmin liegt bei 0,07 mg/kg [167]. Die Konzentration des
Muskelrelaxans hingt dagegen von der Dosierung ab und weist keine Obergrenze auf. Wenn
bei einer durch den indirekten Antagonisten hervorgerufenen maximalen Acetylcholin-
konzentration gleichzeitig die Konzentration des Relaxans noch sehr hoch ist, kann dies dazu
fiihren, dass der neuromuskulére Block nicht vollstdndig antagonisiert wird. Eine schnelle und
zuverldssige Antagonisierung setzt daher voraus, dass die Relaxanskonzentration im
synaptischen Spalt nicht zu hoch ist. In der klinischen Praxis bedeutet dies, dass indirekte
Antagonisten erst gegeben werden sollten, wenn die Relaxanswirkung riickldufig ist und in
der qualitativen Relaxometrie bei Stimulation mit TOF mindestens wieder zwei
Reizantworten auslosbar sind [168].

Die Anwendung von Cholinesteraseinhibitoren kann mit schwerwiegenden und zum Teil

letalen Komplikationen verbunden sein [169]. Die unerwiinschten Nebenwirkungen beruhen
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zu einem groflen Teil darauf, dass Acetylcholin nicht nur an der motorischen Endplatte als
Transmitter wirkt, sondern auch in Ganglien des vegetativen Nervensystems. Die dadurch
verursachte Stimulierung des Parasympatikus kann zu Arrhythmien bis hin zur Asystolie
fiihren [170-171]. Im Gastrointestinaltrakt kommt es zur Hypersalivation und verstérkter
Darmmotilitdt, und eine cholinerge Stimulation der Bronchien kann eine Bronchokonstriktion
verursachen. Um diese Nebenwirkungen zu verringern, erfolgt in aller Regel die kombinierte
Gabe des Cholinesteraseinhibitors mit einem Anticholinergikum wie Atropin oder
Glycopyrrolat. Dennoch kann die parasympathische Regulation der Herzfrequenz bis weit in
die postoperative Phase beeintrachtigt werden [172]. Erfolgt die Gabe von Neostigmin nach
vollstdndiger neuromuskuldrer Erholung kann dies paradoxerweise zu einer Stérung der
neuromuskuliren Ubertragung und zu Muskelschwiéche fiihren [173-174]. Unter Umstéinden
wird dadurch auch die zum Offenhalten der oberen Atemwege notwendige Muskulatur
beeintrachtigt [175].

Die zweite Moglichkeit, eine durch nichtdepolarisierende Relaxanzien hervorgerufene
neuromuskuldre Blockade aufzuheben, ist die Bindung des Relaxans an einen
Komplexbildner. Das einzige zur Verfiigung stehende Medikament, welches diesen
Wirkmechanismus nutzt, ist Sugammadex. Es besteht aus einem ringformigen Zucker-
molekiil, das steroidale Muskelrelaxanzien und von diesen besonders Rocuronium in einem
stabilen Komplex bindet [176-178]. Da Sugammadex mit Succinylcholin und den
Benzylisochinolonen keinen Komplex bildet, kann es fiir deren Reversierung nicht verwendet
werden [179]. Sugammadex fiihrt zu einem schnellen Absinken der Konzentration an freiem
Rocuronium im Plasma und im synaptischen Spalt, wodurch die Relaxierung aufgehoben
wird [180]. Dabei hingt die benétigte Dosis von der Tiefe des neuromuskulidren Blocks ab.
Mit einer ausreichend hohen Dosis lassen sich selbst tiefe Blockaden schnell und zuverléssig
reversieren, ohne dass die Gefahr einer Recurarisierung besteht [180-187]. Die Elimination
von Sugammadex erfolgt innerhalb weniger Stunden iiber die Niere [176]. Zu seinen
Nebenwirkungen gehoren kurzfristige Verdnderungen des Geschmacksinns und des
Temperaturempfindens, sowie Husten, Parosmie, Mundtrockenheit und Verlingerungen des
QT-Intervalls im EKG. Als ldnger anhaltende Nebenwirkung wird auch eine mehrere Tage
anhaltende Paristhesie im Injektionsarm beschrieben [180]. Weiterhin kann es zu allergischen
Reaktionen und Wechselwirkungen mit anderen Medikamenten kommen. Unter anderem
kann Flucloxacillin zur Freisetzung von Rocuronium aus dem Komplex fiihren, und die

Komplexbildung mit oralen Kontrazeptiva kann deren Wirkung beeintrachtigen [186].
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Die Angaben dazu, wie hdufig Muskelrelaxanzien antagonisiert werden, sind sehr
uneinheitlich. Laut einer Umfrage in Deutschland aus dem Jahr 2003 gaben 75% der
Befragten an, nie zu antagonisieren, und auch in einer erneuten Umfrage 2008 iiberwog der
Anteil der Anisthesisten, die nicht routinem#Big antagonisieren [188-189]. Ahnliche Zahlen
gibt es aus den Vereinigten Staaten, wo iiber 65% der Befragten angaben, nicht routineméfig

Anticholinergika einzusetzen. In Europa waren es bei dieser Befragung immerhin 82% [190].

3.1.7 Neuromuskulires Monitoring

Um den optimalen Zeitpunkt nach Gabe eines Relaxans zur endotrachealen Intubation
festlegen zu kdnnen, sowie im weiteren Verlauf durch Anpassung an den individuellen Bedarf
bestmogliche Operationsbedingungen zu schaffen und zum Ende eines Eingriffs vor
Extubation eine ausreichende Erholung zu gewihrleisten, bedarf es der Uberwachung der
Relaxanswirkung. Dafiir werden zum einen klinische Tests eingesetzt, zum anderen

apparatives Monitoring.

3.1.7.1 Klinische Tests

Nach Einfilhrung der Relaxanzien in die Anésthesie waren klinische Tests zunédchst die
einzige Moglichkeit, den Grad der Relaxierung zu erfassen und festzulegen, ob ein Patient
extubiert werden kann oder noch weiter beatmet werden muss. Unter anderem dienten hierfiir
Parameter der Atmung wie etwa der maximale Inspirationsdruck oder der erreichbare
Atemgrenzwert. So wurde es als Zeichen einer ausreichenden Erholung gewertet, wenn der
Atemgrenzwert mindestens das Doppelte des Minutenvolumens erreichte und ein maximaler
Inspirationsdruck von -25 bis -30 cm H,O durch den Patienten erzeugt werden konnte [191].
Der Nachteil dieser Tests ist, dass sie sehr aufwendig in der Durchfiihrung und unter OP-
Bedingungen nur schwer anwendbar sind. Durchgesetzt haben sich daher weniger aufwendige

Tests.

Ein einfach durchzufiihrender und weit verbreiteter Test ist es, den Patienten aufzufordern,
den Kopf von der Unterlage anzuheben [192]. Die Urspriinge dieses Tests liegen in
tierexperimentellen Untersuchungen an Kaninchen zur Wirkung von Curare, die Ende der

40er Jahre gemacht wurden [193-194]. Im Vergleich mit der Messung des maximalen
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Inspirationsdrucks und der Kraft der Handmuskeln ist der Kopfanhebe-Test besser geeignet
eine Restrelaxierung zu erkennen [195]. Als Zeichen der ausreichenden neuromuskulédren
Erholung gilt es, wenn der Kopf fiir mindestens fiinf Sekunden angehoben gehalten werden
kann. Probanden, die hierzu in der Lage sind, konnen auch die Atemwege freihalten,
Valsalva-Maneuver durchfiihren und problemlos schlucken [196]. Dennoch koénnen bei
Patienten, die diesen Test schaffen, noch Zeichen der Restrelaxierung wie Doppelbildersehen
vorhanden sein [197]. Ein Nachteil des Tests ist es, dass er nicht bei allen Patienten
unmittelbar postoperativ angewendet werden kann. Besonders Eingriffe im Kopf-, Hals-,
Thorax- und Bauchbereich schrinken die Durchfiihrbarkeit auf Grund von Schmerzen oder
Gefdahrdung des Operationsergebnisses ein, und auch Patienten mit eingeschrinkter
Beweglichkeit der Halswirbelsdule, z.B. bei Morbus Bechterew oder nach operativer

Versteifung, konnen diesen Test meist nicht absolvieren.

Als ein alternativer Test wurde durch Bar 1985 das Anheben des Armes untersucht. Dazu
werden die Patienten aufgefordert, den Arm einschlielich des Ellbogens von der Unterlage
zu heben. Sind sie in der Lage, den Arm {iber 45 Sekunden erhoben zu halten, so konnen sie
auch eine Inspirationskraft von iiber 2,5 kPa (ca. 25 cmH,0) erzeugen und sicher extubiert

werden [198].

Weitere verwendete Tests zum Festlegen des Extubationszeitpunktes umfassen das
Offenhalten der Augen, das Rausstrecken der Zunge fiir mehr als fiinf Sekunden und die
Féhigkeit, einen Holzspatel gegen Zug mit den Zdhnen festzuhalten, sowie Parameter der
Atmung wie eine Vitalkapazitit von 10—15 ml/kg, eine Atemfrequenz unter 25-30 pro Minute
und ein arterieller CO,-Gehalt zwischen 4,7 und 6,0 kPa [199-200]. Diese und andere Tests
erfordern einen weitestgehend wachen, kooperativen Patienten und lassen sich in Bezug auf

die neuromuskulire Erholung in sichere und unsichere Tests unterteilen (sieche Tabelle 6).

Ein Sonderfall stellen Neugeborene und kleine Kinder dar, da sie verbalen Aufforderungen
durch den Anésthesisten nicht folgen konnen. Bei ihnen wird daher unter anderem die
Fahigkeit, die Beine anzuheben als ein Zeichen ausreichender neuromuskuldrer Erholung

gewertet [201].
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Tabelle 6: Klinische Zeichen der neuromuskuldren Erholung (nach M. Blobner, 2009 [202])

unsichere Befunde sichere Befunde

Offnen der Augen

Zeigen der Zunge

Bewegen des Arms
normales Atemzugvolumen
normale Vitalkapazitét

Atemwegsverschlussdruck < 50 hPa

Kopf anheben > 5 Sekunden

Bein anheben > 5 Sekunden

Hand kréftig driicken > 5 Sekunden
anhaltender Zungendrucktest
Atemwegsverschlussdruck > 50 hPa

normales Schlucken

3.1.7.2 Apparatives Monitoring

Die Relaxometrie dient der Uberwachung der neuromuskuliren Reiziibertragung an der
motorischen Endplatte. Dazu wird ein peripherer oberflichlicher Nerv mittels zweier
Elektroden stimuliert und die dadurch hervorgerufene Muskelantwort erfasst. Zu einer
maximalen muskuldren Reaktion kommt es, wenn sich durch die elektrische Stimulation eines
Nervs alle von diesem innervierten Muskelfasern kontrahieren. Muskelrelaxanzien fiithren
dazu, dass ein Teil der Muskelfasern sich trotz Stimulation nicht mehr kontrahieren kann und
die maximale muskuldre Reaktion nicht auslosbar ist. Um Einfliisse auf die elektrische
Stimulation wie Anderungen der Korpertemperatur und des Hautwiderstandes zu vermeiden,
verwendet man supramaximale Stromstirken. Diese liegen ca. 15 bis 20% iiber dem minimal
erforderlichen Reizstrom [203]. Die meist gewédhlte Stromstirke von 60 mA ist jedoch

schmerzhaft und sollte nur beim anésthesierten Patienten verwendet werden [204].

Optimal fiir das apparative Monitoring geeignet sind oberfldchliche Nerv-Muskel-Einheiten,
die auch intraoperativ gut zu erreichen sind und zu keiner die Operation storenden Massen-
bewegung fiihren. Die iiblicherweise fiir das apparative Monitoring verwendeten Nerven-

Muskeleinheiten mit den entsprechenden Reizantworten zeigt Tabelle 7.

Die Stimulation der Nerven kann mit verschiedenen Reizmustern erfolgen. Die einfachste
Form ist der Single Twitch, bei dem die Antwort auf einen Einzelreiz gemessen wird. Zur
Beurteilung des Relaxierungsgrades erfolgt der Vergleich mit einem Kontrollwert vor
Relaxansgabe. Diese Form der Messung ist relativ unsensibel, da eine Reduktion der
Reizantwort erst nach Blockade von 75-80% der Rezeptoren eintritt und bei einer Blockade

von 90% bereits keine Reizantwort mehr ausgelost wird [205].
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Tabelle 7: Nerv-Muskel-Einheiten, die fiir apparatives neuromuskuldres Monitoring geeignet sind

Nerv Muskel Funktion

N. ulnaris M. adductor pollicis Daumenadduktion

N. tibialis posterior M. flexor hallucis brevis Beugung der GroB3zehe

N. facialis M. orbicularis occuli Lidschluss

N. facialis M. corrugator supercilii Zug der Augenbraue nach medial unten

Am weitesten verbreitet ist die Stimulation mit einem sogenannten Train-of-Four (TOF).
Dabei werden vier supramaximale Reize im Abstand von 0,5 Sekunden appliziert [206]. Nach
Relaxierung mit nichtdepolarisierenden Muskelrelaxanzien tritt ein sogenanntes Fading auf.
Dabei kommt es zu einer zunehmenden Abnahme von der ersten bis zur vierten Reizantwort,
bis bei tiefer Relaxierung nicht mehr auf jeden Reiz eine muskuldre Antwort auftritt. Der
Verlust der vierten Reizantwort entspricht in etwa einer 75-80%igen Blockade. Lassen sich
auch die dritte, zweite oder erste Muskelkontraktion nicht mehr hervorrufen, sind ca. 85%,
90% bzw. 98-100% der Rezeptoren blockiert [207]. Sind noch alle Kontraktionen ausldsbar,
so kann man aus dem Verhéltnis der Stirke der vierten Reizantwort zur ersten den TOF-
Quotienten ermitteln. Ein bedeutender Vorteil diese Reizmusters besteht darin, dass ein
Kontrollwert vor Relaxierung nicht zwingend erforderlich ist, um den Grad der Relaxierung

abzuschitzen.

Beim sogenannten Tetanus wird eine hochfrequente Stimulation iiber 5 Sekunden
durchgefiihrt, wodurch es zu einer anhaltenden Muskelkontraktion kommt. Liegt eine
teilweise Relaxierung vor, kommt es wéhrend der Stimulation zu einem Nachlassen der
Kontraktion. Fiir das Erkennen eines Relaxansiiberhanges hat der Tetanus eine Sensitivitit

von 70%, jedoch nur eine geringe Spezifitit von 50% [208].

Mit Hilfe des Post-Tetanic-Count (PTC) schitzt man die Tiefe einer nichtdepolarisierenden
neuromuskuldren Blockade ein, die so stark ausgeprigt ist, dass auf TOF-Stimulation keine
Muskelkontraktion zustande kommt [209]. Das Reizmuster besteht aus einer tetanischen
Reizung mit 50 Hz tiber 5 Sekunden und einer nach 3 Sekunden anschlieBenden Stimulation
mit Einzelreizen in einer Frequenz von 1 Hz. Aus dem Auftreten der ersten posttetanischen
Reizantwort ldsst sich die Zeitdauer bis zum Wiederauftreten von Reizantworten in der TOF-

Stimulation abschétzen.
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Bei der Double-Burst-Stimulation erfolgt die Reizung des Nervs mit zwei 50-Hz-Salven,
zwischen denen ein zeitlicher Abstand von 750 ms liegt. Bei DBS; 3 bestehen beide Salven
aus drei Einzelreizen, bei DBS;, besteht die erste Salve aus drei und die zweite aus zwei
Einzelreizen. Die hohe Frequenz der Salven fiihrt dazu, dass die Reizantwort auf jede Salve
zu einer Muskelkontraktion verschmilzt. Anhand des Fadings zwischen erster und zweiter
Muskelkontraktion wird der Grad der Relaxierung beurteilt [210]. Der Vorteil besteht in der
im Vergleich zum TOF-Stimulation hoheren Sensitivitdt bei taktiler Erfassung der

Muskelkontraktion [211].

Beim apparativen Monitoring unterscheidet man nach der Art der Beurteilung der
Reizantwort zwei Typen von Nervenstimulatoren. Beim qualitativen, semiquantitativen
Monitoring wird die ausgeldste Muskelkontraktion durch den Untersuchenden visuell oder
taktil erfasst. Beim quantitativen, objektiven Monitoring erfolgt die Messung der Kontraktion

durch das Relaxometer.

Die Vorteile des qualitativen Monitorings liegen in der einfachen Handhabung und geringen
Anschaffungskosten. Die Beurteilung der neuromuskuldren Erholung nach Relaxation ist mit
diesen Geriten jedoch nur eingeschriankt moglich, wie Viby-Mogensen und Kollegen anhand
einer Studie zeigten, in der sie erfahrene und unerfahrenen Untersucher die TOF-Quotienten
manuell und visuell bestimmen lieBen. Dabei zeigte sich, dass die manuelle Beurteilung der
visuellen iiberlegen war, es aber selbst den erfahrenen Untersuchern erst bei einem TOF-
Quotienten unter 0,5 sicher moglich war, ein Fading zu fiihlen. Weniger erfahrene
Untersucher empfanden bereits ab einem TOF-Quotienten von 0,4 alle vier Reizantworten als
gleich stark [212]. Mit der Double-Burst-Stimulation wird die Wahrnehmung einer
neuromuskuldren Restblockade etwas verbessert, aber auch hier ist ein Fading erst ab einem

TOF-Quotienten unter 0,6 zu erkennen [211].

Quantitatives Monitoring erlaubt durch die apparative Registrierung der Reizantwort eine
wesentlich genauere Beurteilung. Nach der Methode der Reizregistrierung unterscheidet man
Mechano-, Elektro-, Akzelero-, Kine- und Phonomyographie. Im klinischen Alltag wird die
Akzeleromyographie aufgrund des geringen technischen Aufwandes am héufigsten ein-
gesetzt. Sie basiert auf dem Zweiten Newtonschen Gesetz, welches besagt, dass die
Beschleunigung direkt proportional zur Kraft ist. Fiir die Messung wird ein piezoelektrischer
Sensor am Daumen des Patienten befestigt, der durch die Kontraktion des M. adductor
pollicis beschleunigt wird und dadurch eine elektrische Spannung erzeugt. Fiir die Messung

muss der Daumen frei beweglich sein [213]. Um die Messgenauigkeit zu verbessern, wird
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eine Vorspannung des Daumens und eine Kalibrierung vor Relaxansgabe empfohlen [203].
Verglichen mit der in der Forschung hiufig verwendeten Mechanomyographie liberschéitzt die
Akzeleromyographie hdufig den Grad der neuromuskuléren Erholung, und die mit den
verschiedenen Methoden gemessenen TOF-Quotienten sind nicht ohne Weiteres miteinander

vergleichbar [214].

3.1.7.3 Anwendungshiufigkeit von neuromuskulirem Monitoring.

Eine 2003 verdffentlichte Umfrage zum Einsatz des neuromuskuldren Monitorings in
Deutschland ergab, dass lediglich in 28% der befragten Einrichtungen regelmaBig, also bei
tiber 60% der Narkosen, neuromuskuldres Monitoring verwendet wird. Zur Beurteilung der
neuromuskuldren Erholung wurde es von 18% der Befragten regelméfig eingesetzt.
Quantitatives Monitoring wurde dabei signifikant hdufiger genutzt als semiquantitatives.
Immerhin 17,4% gaben an, kein geeignetes Gerit zur Verfligung zu haben, und iiber 33%
hielten neuromuskuldres Monitoring fiir nicht erforderlich [188]. Eine erneute Umfrage im
Jahr 2005, bei der zusitzlich zwischen Anésthesiepraxen und Krankenhédusern unterschieden
wurde, ergab, dass von den niedergelassenen Anisthesisten 66,7% iiber kein neuromuskuléres
Monitoring verfiigen. In den Krankenhiusern hatten dagegen ca. 88% ein neuromuskuléres
Monitoring zur Verfligung. Bei den Befragten, die neuromuskuldres Monitoring verwendeten,
wurde iiberwiegend mit einfachen Nervenstimulatoren oder Akzeleromyographen gearbeitet

[189].

Vergleichbare Daten liegen auch aus anderen Léndern vor. So lag bei einer Erhebung an
englischen Krankenhdusern der Anteil der Anésthesisten, die regelmiBig neuromuskuléres
Monitoring durchfiihrten bei knapp 10%, der Anteil derer, die nie davon Gebrauch machten,
bei liber 60%, und 8% hielten apparatives neuromuskuldres Monitoring fiir tiberfliissig [215].
Eine aktuelle Umfrage unter Andsthesisten aus den Vereinigten Staaten und Europa ergab
teils erhebliche Unterschiede in der Verfiigbarkeit und Anwendung von neuromuskuldrem
Monitoring. So war quantitatives Monitoring in USA mit 22,7% signifikant seltener
vorhanden als in Europa mit 70,2%. War jedoch neuromuskuldres Monitoring vorhanden, so
war der Anteil der Anésthesisten, die es nie verwenden, in den USA mit 9,4% deutlich

geringer als in Europa mit 19,3% [190].
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3.1.8 Postoperative Restcurarisierung (PORC)

3.1.8.1 Definition der postoperativen Restcurarisierung

“Today the most common cause of postoperative respiratory inadequacy is the use and misuse
of muscle relaxant drugs”. Dieses Zitat aus dem Jahr 1961 verdeutlicht die Risiken, die mit
der Verwendung von Muskelrelaxanzien verbunden sind [192]. Bereits 7 Jahre zuvor hatte
eine Ermittlung der Todesursachen, die mit Chirurgie und Anésthesie in Zusammenhang
stehen, gezeigt, dass das Risiko bei Narkoseeinleitung fiir eine Vollnarkose zu versterben
1:2.000 betrug, wenn ein Relaxans verwendet wurde, aber nur 1:10.800 wenn keines gegeben
wurde. Viele der Todesfille bei relaxierten Patienten standen dabei in Verbindung mit
Atemdepression und Hypoxie [216]. Eine weitere Studie, bei der die Griinde fiir eine
Aufnahme auf die Intensivstation untersucht wurden, ergab, dass von den 53 Patienten, die
aufgrund von Anisthesiekomplikationen aufgenommen wurden, bei 33 die Komplikationen in
der Erholungsphase aufgetreten waren und bei 24 Probleme der Atmung nach

Antagonisierung von Muskelrelaxanzien der Komplikationsgrund waren [217].

Die unvollstindige Erholung einer durch Muskelrelaxanzien hervorgerufenen neuro-
muskuldren Blockade bezeichnet man als Postoperative Restcurarisierung (PORC). Ausmal}
und Héaufigkeit hdngen dabei von der Wirkdauer und von der Dosis des Muskelrelaxans ab.
AuBlerdem davon, ob eine einzelne oder repetitive Dosen gegeben wurden, und von der

Verwendung von apparativem neuromuskuldres Monitoring und Relaxans-Antagonisten.

Basierend auf den von Ali und seiner Arbeitsgruppe 1975 durchgefiihrten Untersuchungen
mit wachen Probanden, die mit d-Tubocurarin relaxiert worden waren, wurde zunichst eine
Erholung des am M. adductor pollicis gemessenen TOF-Quotienten auf Werte tiber 0,6 als
ausreichende neuromuskulidre Erholung angesehen, da ab diesen Werten die forcierte
Vitalkapazitit (FVC) und die FEinsekundenkapazitit (FEV1) nur noch unwesentlich

beeintrachtigt waren [218].

In einer spdteren Untersuchung wurde dann gezeigt, dass bei einem TOF-Quotienten von 0,7
eine zur Extubation als ausreichend angesehene Vitalkapazitit und Inspirationskraft vorliegt
[199]. Als Grenze fiir eine postoperative Restcurarisierung wurde daher lange Zeit ein TOF-
Quotient < 0,7 angesehen. Eine multizentrische Studie aus Skandinavien wies nach, dass das
Risiko fiir postoperative pulmonale Komplikationen nach Pancuroniumgabe ansteigt, wenn

postoperativ der TOF-Quotient unter 0,7 liegt. Pulmonale Komplikationen, also der Nachweis
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von Infiltraten oder Atelektasen im Thorax-Rontgenbild, traten bei 16,9% der Patienten mit
einem TOF-Quotienten unter 0,7 auf, aber nur bei 4,8% derer, mit einem TOF-Quotienten
iiber 0,7 [219]. Lag der TOF-Quotient unter 0,7, konnte auBBerdem gezeigt werden, dass es zu
einer erhdhten Rate an Hypoxdmien und Hyperkapnien kommt [220]. Dadurch, dass solche
Hypoxdmien oftmals durch das Aufwachraumpersonal nicht bemerkt werden, ist eine
Gefahrdung der Patienten nicht ausgeschlossen [221]. Durch Eriksson und Kollegen konnte
bei wachen Probanden unter Relaxierung mit Vecuronium auflerdem nachgewiesen werden,
dass der durch Hypoxdmie verursachte Atemantrieb bei einem TOF-Quotienten von 0,7
deutlich reduziert ist. Nach Erholung auf einen TOF-Quotienten von 0,9 war keine
Beeinflussung des Atemantriebs nachweisbar [2]. Als Ursache konnte eine Beeintrachtigung
der fiir die Regulation des Atemantriebes wichtigen Chemorezeptoren im Glomus caroticum
nachgewiesen werden [3-4]. Diese Wirkung beschrinkt sich nicht auf Vecuronium, sondern
findet sich auch bei anderen nichtdepolarisierenden Relaxanzien wie Atracurium und

Pancuronium [222].

Gegen die Annahme, dass ein TOF-Quotient von 0,7 eine ausreichende neuromuskulére
Erholung bedeutet, spricht auch eine Untersuchung, die zeigte, dass einige Patienten bei
einem mechanomyographisch und elektromyographisch gemessenen TOF-Quotienten von

0,75 nicht in der Lage sind, den Kopf fiir 5 s anzuheben [223].

Selbst die Erholung auf einen TOF-Quotienten von 0,8 schliet eine Beeintrichtigung der
Muskelfunktion nicht aus, wie Untersuchungen zur Funktion der Pharynxmuskulatur ergaben.
Eriksson und Kollegen untersuchten bei 14 wachen Probanden, die sie mit Vecuronium
relaxierten, die Funktion der Schluckmuskulatur auf verschiedenen TOF-Niveaus. Dabei wies
ein Teil der Probanden Kontrastmittelaspirationen bis zur Stimmbandebene auf, solange der
TOF-Quotient unter 0,9 lag [224]. In einer weiteren Studie derselben Arbeitsgruppe konnten
diese Ergebnisse bestitigt werden. Schluckstorungen traten hier bei 28% der Schluckakte
unter Relaxierung auf einen TOF-Quotienten von 0,6 auf, und nach Erholung auf einen TOF-
Quotienten von 0,9 lag die Inzidenz immer noch bei 12% und damit doppelt so hoch wie bei
der Kontrollgruppe, bei der es nur in 6% der Félle zu Stérungen des Schluckaktes kam. Bei
80% der gestorten Schluckakte kam es dabei aullerdem zu einer Aspiration des Kontrast-

mittels bis auf Stimmbandebene [225].
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Neben Funktionsstérungen der Pharynxmuskulatur konnten bei einem TOF-Quotienten unter
0,9 weitere Symptome muskuldrer Schwéche nachgewiesen werden. So konnten Kopman et
al. bei Probanden unter Mivacurium-Dauerinfusion feststellen, dass unterhalb einer Erholung
des elektromyographisch gemessenen TOF-Quotienten von 0,86 die Fiahigkeit, einen
Holzspatel mit den Zahnen zu halten, eingeschrankt war. Lag der TOF-Quotient unter 0,9, so
gaben ein Teil der Probanden Sehstérungen mit Doppelbildern und Schwierigkeiten an,
bewegten Objekten mit den Augen zu folgen [200]. Das Risiko, postoperativ eine Hypoxémie
zu entwickeln, ist bei Patienten, deren TOF-Quotient unter 0,9 liegt, ebenfalls signifikant
hoher als bei denen, die eine Erholung auf iiber 0,9 aufweisen [226]. Die Gefahr, bei einer
Erholung auf einen TOF-Quotienten iiber 0,9 eine durch Relaxanzien hervorgerufene
Obstruktion der oberen Atemwege zu haben, ist gering und scheint dann eher an der Wirkung
der Medikamente zu liegen, die zur Pramedikation oder Narkose gegeben wurden [227]. Auch
die durch nichtdepolarisierende Relaxanzien hervorgerufenen Beeintrachtigung der
Chemorezeptoren des Glomus caroticum ist bei einer Erholung auf TOF-Quotienten {iber 0,9

nicht mehr nachweisbar [222].

Von vielen Autoren wird daher gefordert, die Grenze der postoperativen Restcurarisierung bei
einer TOF-Ratio von 0,9 bis 1,0 festzulegen, um das postoperative Risiko moglichst gering zu

halten und dem Patienten subjektive Beeintrachtigungen zu ersparen.

3.1.8.2 Inzidenz der postoperativen Restcurarisierung

In den vergangenen Jahren wurden verschiedene Studien zur postoperativen Relaxierung
durchgefiihrt (siche Tabelle 8). Die dabei festgestellten Inzidenzen zeigen eine starke
Abhingigkeit vom verwendeten Relaxans, von der Art der neuromuskuliren Uberwachung
und von der Verwendung von Antagonisten. Selbst bei einigen der im ganzen letzten
Jahrzehnt durchgefiihrten Untersuchungen findet sich ein hoher Anteil an Patienten mit einem
TOF-Quotient unter 0,7. Nimmt man einen TOF-Quotienten von 0,9 als Grenze, so liegt die

Inzidenz sogar zwischen 7% und 83% [226; 228].
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Tabelle 8: Studien zur Inzidenz einer Postoperativen Restcurarisierung nach Relaxierung
Autor Jahr TOF-Quotient Relaxans Antagonisierung | Anteil PORC
Baillard C. et al. [229] 2000 <0,7 Vecuronium nein 42%
Beemer G.H. et al. [230] 1986 <0,7 verschiedene ja 21%
<0,6 7%
Berg H. et al. [219] 1997 <0,7 Pancuronium ja 26%
Atracurium 5%
Vecuronium 6%
Bevan D.R. et al. [231] 1988 <0,7 Pancuronium teilweise 36%
Atracurium 4%
Vecuronium 9%
Bissinger U. et al. [220] 2000 <0,7 Pancuronium ja 20%
Vecuronium 7%
Brull S.J. et al. [232] 1988 <0,7 Pancuronium ja 48%
Vecuronium 8%
Cammu G. et al. [228] 2002 <0,9 Cisatracurium teilweise 27%
Rocuronium 7%
Dilly M.P. et al. [233] 1999 <0,9 verschiedene nein 44%
<0,7 16%
Debaene B. et al. [234] 2003 <0,9 verschiedene nein 45%
<0,7 16%
Hayes A.H. et al. [235] 2001 <0,8 Vecuronium teilweise 64%
Atracurium 52%
Rocuronium 39%
Kim K.S. et al. [236] 2002 <0,7 Vecuronium ja (Pyridostigmin) 25%
Rocuronium 15%
Kone Fezing A. et al. [237] | 1999 <0,9 Atracurium teilweise 30%
<0,7 13%
Lennmarken C. et al. [238] | 1984 <0,7 Pancuronium ja 25%
Maybauer D.M. et al. 2007 <0,9 Cisatracurium nein 57%
[239] Rocuronium 44%
McCaul C. et al. [240] 2002 <0,7 Atracurium ja 65%
Murphy G.S. et al. [226] 2004 <09 Pancuronium ja 83%
<0,7 40%
<0,9 Rocuronium 29%
<0,7 6%
Viby-Mogensen J. et al. [1] | 1979 £0,7 verschiedene ja 42%
<0,6 22%
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4 Patienten und Methoden

4.1 Studienaufbau

4.1.1 Einverstindnis von Patienten und Ethikkommission

Die Studie wurde vor ihrer Durchfiihrung durch die unabhingige Ethikkommission der
Universitidt Rostock genehmigt. Die Genehmigung durch die Ethikkommission erfolgte am

06.08.2008 unter der Registriernummer A 49 — 2008.

Die Studienteilnahme war freiwillig. Nach ausfiihrlicher Aufkldrung der Patienten iiber Art
und Umfang der Studie wurde deren schriftliches Einverstidndnis zur Teilnahme eingeholt.
Bei Patienten, die unter Betreuung standen, erfolgte die Aufkldrung und Einwilligung zur
Teilnahme mit dem Betreuer. Patienten, bei denen eine Aufkldrung nicht erfolgen konnte oder

deren Einverstdndnis zur Teilnahme nicht vorlag, wurden von der Studie ausgeschlossen.

4.1.2 Art und Umfang der Studie

Es wurde eine prospektive Beobachtungsstudie im Rahmen einer deutschlandweiten
Multicenterstudie durchgefiihrt. Als Teil dieser Multicenterstudie wurden die Daten an drei
teilnehmenden Krankenhdusern wéhrend unterschiedlicher Zeitrdume erfasst. Im Anschluss
daran wurden die Daten zentral ausgewertet. Die drei untersuchten Krankenhduser waren das
Universitatsklinikkum Rostock, das Klinikum Siidstadt Rostock und das KMG Klinikum

Giistrow.

Im Universitdtsklinikum Rostock wurden zwischen dem 04.08. und dem 14.09.2008 die
Daten von 935 Patienten bzw. Eingriffen unter andsthesiologischer Betreuung erfasst. Am
Klinikum Siidstadt Rostock erfolgte die Datenerhebung vom 22.09. bis zum 28.11.2008, und
es wurden dort insgesamt 422 Datensétze erhoben. Das KMG Klinikum Giistrow nahm vom
07.10. bis zum 30.11.2008 an der Studie teil und lieferte Daten von 370 Patienten, die in
andsthesiologischer Behandlung waren. Insgesamt lagen somit am Ende der Datenerhebung

1.727 Datensétze vor.
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4.1.3 Durchfiihrung des Anisthesieverfahrens

Es wurden keine Vorgaben zur Durchfiihrung der Anisthesie durch das Studienprotokoll
gemacht. Die Art und Weise der Pramedikation, die Wahl des Narkoseverfahrens und die
Verwendung von neuromuskuldrem Monitoring lagen in der Verantwortung des betreuenden

Anisthesisten.

4.1.4 Datenerhebung

Zur Erhebung der Daten wurde ein maschinenlesbarer Fragebogen entwickelt, der sich in 5

Abschnitte gliedert (siche Abbildung 4.1).

Der Kopfteil erfasste - neben dem Operationsdatum - durch das Patientenetikett auch
Angaben zum Patienten, die es ermdglichten, bei fehlenden oder nicht eindeutigen Angaben

im Nachhinein Ergdnzungen und Korrekturen vornehmen zu konnen.

Der Abschnitt /) Patient diente der Erfassung von Angaben zum Patienten. Hier wurden
Angaben zum Alter in Jahren, zum gesundheitlichen Zustand des Patienten nach der ASA-
Klassifikation, zum Geschlecht, zur Korpergro3e in Zentimetern und zum Korpergewicht in

Kilogramm gemacht.

Im Abschnitt 2) Operation wurden Angaben zur Dringlichkeit und Dauer des Eingriffs
gemacht. AuBBerdem erfolgte eine Einteilung der durchgefiihrten OP nach der Eingriffsart.

Im Abschnitt 3) Andsthesie wurde erfragt, welche Art Anédsthesie bei dem Patienten
durchgefiihrt wurde und ob, im Falle einer Intubationsnarkose, die Extubation im OP erfolgte.
Gegebenenfalls sollte die Naht-Extubation-Zeit in Minuten angegeben werden. In diesem
Abschnitt mussten auch Angaben zur Verwendung von Muskelrelaxanzien, Muskelrelaxans-
Antagonisten und zum neuromuskulidren Monitoring gemacht werden. Falls quantitatives
neuromuskuldres Monitoring verwendet wurde, sollte der letzte erfasste TOF-Wert in Prozent

eingetragen werden.

Der Abschnitt 4) Aufwachraum (AWR)/IntermediateCare (IMC) diente der Erfassung von
Angaben zur postoperativen Verlegung. Hier wurde markiert, ob der Patient nach dem
Eingriff in den Aufwachraum kam und ob dies wiahrend der Regelarbeitszeit geschah. Falls

der Patient direkt auf die Intensivstation verlegt wurde, konnte dies ebenfalls angegeben
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werden. Es wurde erfragt, wie der Bewusstseinszustand des Patienten bei Aufnahme in den
Aufwachraum war, also ob er agitiert, wach, erweckbar oder narkotisiert war. Der Zeitpunkt
der Aufnahme in den Aufwachraum und der Verlegungszeitpunkt aus dem AWR wurden
ebenso in diesem Abschnitt eingetragen. AuBBerdem erfolgte hier die Erfassung der Ergebnisse

der klinischen Tests und die Feststellung, ob ihre Durchfiihrung méglich war.

Das Ausfiillen des Kopfteils und der Abschnitte 1 bis 3 erfolgte intraoperativ durch den
betreuenden Anisthesisten. Die Angaben in Abschnitt 4 wurden postoperativ durch das

pflegerische und érztliche Personal im Aufwachraum eingetragen.

Vor Beginn der Studie erfolgte in jedem der drei teilnehmenden Krankenhéduser eine
Schulung der Anisthesisten und des Funktionspersonals, in welcher der Erhebungsbogen
vorgestellt und die Durchfithrung der klinischen Tests erkldrt wurden. Zusétzlich wurde an
jedem Anisthesiearbeitsplatz und in den Aufwachrdumen ein ,Erlduterungsbogen zum
Erhebungsbogen Anédsthesie/PORC-Studie® (siehe Abbildung 4.2) hinterlegt. Auf dem
Erhebungsbogen war auflerdem eine Telefonnummer angegeben, um bei Unklarheiten

Riickfragen stellen zu kdnnen.

Die ausgefiillten Fragebdgen wurden in gesonderten Ablagefichern in den Aufwachrdumen

der drei Kliniken gesammelt.
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Erhebungsbogen: Anasthesie

Aufnahmebefund:

Kopf heben: (0-5s)
Schiucken 20mi Wasserbolus:

- nein 1: mit Husten
2 beschwerlich  3: gut

Augen offnen:  (0-5s)

Armn heben: (0-5s)

4) Aufwachbereich (AWR) | Interm ediateCare (IMC)

Strukturerter Aufwachraum vorhanden:
Wahrend Regelarbeitszeit im AVWR:
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Abbildung 4.1:

Erhebungsbogen
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Erlauterungen zum Erhebungsbogen Anasthesie / ,,PORC-Studie*

Kopffeld

- Datum : [dd/mm/aa]
- Telefonnummer 1 und 2: Privathnummer des Patienten, unter der er zu
Hause (ca. 4 Wochen spéter) erreichbar ist (Festnetz/mobil)

Feld 1) Patient

- Alter: in Jahren (Sduglinge unter 1 Jahr werden mit ,,1“ verschlisselt)
- ASA: 1-5

- Geschlecht: m = ménnlich; w = weiblich

- GroRe: in Zentimetern

- Gewicht: in Kilogramm

Feld 2) Operation

- Dringlichkeit: ankreuzen
- Art der Operation: Ankreuzen oder unter sonstiges notieren
- Schnitt-Naht-Zeit: in Minuten

Feld 3) Anasthesie

- Zutreffendes jeweils ankreuzen
Beispiel ITN: Allgemeinanéasthesie [X] + Intubationsnarkose X] +
ggf. Extubation im OP [X] + Naht-Extubationszeit in min
Beispiel Maske/Larynxmaske: nur Allgemeinanésthesie
- Naht-Extubationszeit: in Minuten
- Muskelrelaxans-Reversierung: Ankreuzen, wenn mit Neostigmin/Atropin antagonisiert wurde
- Neuromuskuldres Monitoring: Ankreuzen, auch wenn Relaxometrie taktil und/oder visuell beurteilt wird
- Falls ja, letzter TOF-Wert: in Prozent bei Messung mit TOF Watch, d.h. quantitatives Monitoring mit Anzeige eines
Wertes zwischen 0 und 100%

Feld 4) Aufwachraum (AWR)/Intermediate Care (IMC)
Bitte Einwilligung des Patienten kopieren und an die PORC-Bogen heften!
- Zutreffendes ankreuzen

- Die Kategorien ,agitiert/wach/erweckbar/narkotisiert” beziehen sich auf den Aufnahmebefund bei Eintreffen im AWR

- Aufnahme- und Entlasszeit: [hh/mm]
- Testergebnisse: Wert angeben in Sekunden oder Punkten bzw. n.a. ankreuzen
- Fiir den Wasserbolus bitte Aqua nehmen

Allgemeines:
- Die ausgefiillten Erhebungsbogen bitte in die Ablagekérbe im Aufwachraum oder auf ITS legen.
- Es ist wichtig, alle Patienten mit andsthesiologischer Beteiligung zu erfassen, auch bei Stand-by 0.3. und auch an
Wochenenden und im Bereitschaftsdienst.
- Anmerkungen bitte ggf. auf der Riickseite des Erhebungsbogens notieren.

Vielen Dank fiir lhre Mitarbeit!

Abbildung 4.2:  Erlduterungsbogen zum Erhebungsbogen Anésthesie/,,PORC-Studie*
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4.1.5 Durchfiihrung der klinischen Tests

Die im Aufwachraum durchzufiihrenden klinischen Tests waren durch das Studienprotokoll
vorgegeben. Die Auswahl und das Bewertungssystem, bei dem je nach Test zwischen 0 und 3
bzw. zwischen 0 und 5 Punkte vergeben wurden, basierte auf einer zuvor durchgefiihrten
doppelt verblindeten Studie, bei der erforscht wurde, welche Tests, bzw. welche Kombination
von Tests am besten mit elektromyographisch ermittelten TOF-Werten korrelieren [Blobner,

M. et al., bisher nicht veroffentlicht].

Unmittelbar nach Verlegung aus dem OP wurden durch das Personal im Aufwachraum die
vier klinischen Tests bei den Patienten, deren schriftliche Einwilligung zur Studienteilnahme
vorlag, durchgefiihrt. Waren nach Einschitzung des Testers ein oder mehrere der klinischen
Tests nicht durchfiihrbar, so wurde als Ergebnis fiir diesen Test das Feld ,,nicht anwendbar

markiert. Die Tests konnten in beliebiger Reihenfolge durchgefiihrt werden.

Die Fahigkeit des Patienten, den Kopf anzuheben, wurde getestet, indem der liegende Patient
aufgefordert wurde, den Kopf deutlich von der Unterlage zu erheben und fiir mindestens finf
Sekunden angehoben zu halten. Dabei sollte das Anheben des Kopfes nach Moglichkeit aus
dem Nacken heraus erfolgen und nicht durch Anheben des Oberkorpers. Es wurden Punkte
vergeben fiir die Zeit, die der Patient in der Lage war, den Kopf angehoben zu halten. Gelang
dies dem Patienten gar nicht, erhielt er null Punkte. Fiir jede Sekunde zwischen einer und vier
wurde ein Punkt vergeben, und war er in der Lage, den Kopf fiinf oder mehr Sekunden

angehoben zu halten, so wurde die maximale Punktzahl von fiinf eingetragen.

Das Schluckvermégen wurde {iberpriift, indem der Patienten aufgefordert wurde, 20 ml
steriles Wasser aus einem Einweg-Plastikbecher zu trinken. Zur Erleichterung des Schluckens
wurde gegebenenfalls der Oberkorper des Patienten in eine erhdhte Position gebracht. War ein
Schlucken nicht mdglich, wurden null Punkte vergeben. Musste der Patient beim Schlucken
husten, gab es einen Punkt. War das Schlucken erschwert, aber ohne Husten moglich, wurden
zwei Punkte vergeben. Bei problemlosem Schlucken des Wasserbolus erhielt der Patient die

maximal moglichen drei Punkte.

Bei der Evaluation der Fahigkeit, die Augen anhaltend gedffnet zu halten, wurden die
Patienten gebeten, die Augen zu 6ffnen und so lange wie moglich gedffnet zu halten. Als

Ergebnis wurde die Zeit notiert, die die Patienten hierzu in der Lage waren. Der maximal
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erreichbare Wert waren flinf Punkte, wenn es dem Patienten gelang, die Augen fiir

mindestens fiinf Sekunden ununterbrochen gedffnet zu halten.

Zum Testen der neuromuskuldren Erholung am Arm wurde jeder Patient aufgefordert, einen
Arm vollstindig von der Unterlage zu heben und wiederum so lange, wie es ihm moglich war,
angehoben zu halten. Auch bei diesem Test wurde die Zeit gemessen, die der Arm angehoben
blieb. War der Proband hierzu nicht in der Lage, gab es null Punkte, fiir jede Sekunde bis zu
vier Sekunden wurde ein Punkt vergeben, und schaffte es der Patient, den Arm fiinf Sekunden

und lédnger angehoben zu halten, wurde das Maximum von 5 Punkten eingetragen.

Wurde ein Test bei einem Patienten als nicht durchfiihrbar eingestuft, wertete man diesen mit

null Punkten.

4.2 Weiterverarbeitung der Fragebogen und Statistik

4.2.1 Einlesen der Fragebogen

Die ausgefiillten Fragebogen wurden unter Verwendung des Programms Medling-Easy-
Runtime (Medlinq Softwaresysteme GmbH, Hamburg) mit einem Fujitsu FI-5120C-Scanner
(PFU Limited, Japan) eingelesen. Anschlielend erfolgte die Umwandlung der erfassten Daten
in eine Excel 2007 Datei (Microsoft Corporation, Redmond, Washington, USA). Zur
statistischen Weiterverarbeitung wurden die Daten in das Statistical Package for Social

Sciences (SPSS) Version 17.0 (SPSS Incorporated, Chicago, USA) tlibertragen.

4.2.2 Statistik

In der Studie wurden sowohl qualitative als auch quantitative Merkmale auf das
Vorhandensein signifikanter Unterschiede hin untersucht. Ein signifikanter Unterschied
wurde dann angenommen, wenn die Irrtumswahrscheinlichkeit p<0,05 war. Trat beim
Vergleich eines Merkmals zwischen mehr als zwei Gruppen ein signifikanter Unterschied auf,
so erfolgte im Anschluss ein paarweiser Vergleich der einzelnen Gruppen, um genauer

festzustellen, zwischen welchen dieser Gruppen der signifikante Unterschied bestand. Durch
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solch multiples Testen in derselben Stichprobe erhoht sich die Wahrscheinlichkeit eines
Fehlers 1. Art, bzw. es kommt zur Alphafehler-Kumulierung. Zum Vermeiden -einer
Alphafehler-Kumulierung bei multiplen Paarvergleichen wurde in diesen Féllen die
Bonferroni-Methode verwendet und das Signifikanzniveau dementsprechend herabgesetzt.

Die neue Irrtumswahrscheinlichkeit entspricht p<0,05/Anzahl der Paarvergleiche.

Qualitative Merkmale wurden mit dem Chi-Quadrat-Test nach Pearson auf signifikante
Unterschiede getestet. Im Falle von Vierfeldertafeln, bei denen Erwartungswerte <5 auftraten,

wurde Fishers exakter Test eingesetzt.

Quantitative Merkmale wurden zunédchst mit dem Kolmogorov-Smirnov-Test auf eine
mogliche Normalverteilung hin iberpriift. Da bei keinem der {iberpriiften quantitativen
Merkmale eine Normalverteilung der Werte vorlag, wurde beim Vergleich zweier Stich-
proben der Mann-Whitney-U-Test eingesetzt. Wurden mehr als zwei Stichproben verglichen,
erfolgte die Uberpriifung auf signifikante Unterschiede zunichst mit dem Kruskal-Wallis-Test
und bei Nachweis eines solchen signifikanten Unterschieds im Anschluss der paarweise

Vergleich mit dem Mann-Whitney-U-Test.

4.2.2.1 Auswertung der klinischen Tests

Die Ergebnisse der klinischen Tests lagen als qualitatives Merkmal mit einem ordinalen
Messniveau vor. Der statistische Vergleich zwischen den jeweils untersuchten Gruppen
wurde daher iiber einen Vergleich der Mittelwerte durchgefiihrt. Die Uberpriifung der
Testergebnisse auf eine Normalverteilung mittels des Kolmogorov-Smirnov-Tests ergab, dass
in keinem Fall eine Normalverteilung vorlag. Darauthin wurde beim Vergleich zweier
unabhéngiger Stichproben der Mann-Whitney-U-Test eingesetzt, und beim Vergleich
mehrerer unabhédngiger Stichproben wurde zundchst der Kruskal-Wallis-Test und im
Anschluss beim paarweisen Vergleich der Mann-Whitney-U-Test unter Berticksichtigung der
Alpha-Kumulierung und entsprechender Anpassung des Signifikanzniveaus verwendet. So
sinkt das Signifikanzniveau bei drei paarweisen Subgruppenvergleichen von p<0,05 auf
p<0,05/3, also p<0,017.

Zu einer nachtriiglichen Anderung der fiir den Schlucktest vergebenen Punkte kam es, da die
Patienten, die beim Schlucktest husten mussten, in den anderen drei klinischen Tests im
Durchschnitt besser abschnitten als die, bei denen das Schlucken als beschwerlich bewertet

wurde. Es liegt daher nahe, dass bei letzteren die neuromuskuldre Erholung weniger weit
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vorangeschritten war. Die Punktzahl in diesem Test wurde dahingehend geédndert, dass
Patienten, die husten mussten, zwei Punkte erhielten und Patienten, die beschwerlich

schluckten, nur einen Punkt.
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5 Ergebnisse

5.1 Zusammensetzung des Patientenkollektivs

Insgesamt wurden in den drei teilnehmenden Kliniken wéhrend des Zeitraumes der
Datenerhebung 1.727 Patienten erfasst. Aus der Studie ausgeschlossen wurden hiervon 124
Patienten, die jiinger als 18 Jahre alt waren, und 71 Patienten, die unmittelbar postoperativ auf
eine Intensivstation verlegt wurden. Es wurden somit die Daten von 1.532 volljahrigen
Patienten ausgewertet, die im Anschluss an den jeweiligen Eingriff im Aufwachraum betreut

wurden.

Von den einbezogenen Patienten wurden 766 (50%) am Universititsklinikum Rostock, 406
(26,5%) am Klinikum Siidstadt Rostock und 360 (23,5%) am KMG Klinikum Giistrow
behandelt. Die Charakteristika der in die Studienauswertung eingeschlossenen Patienten sind

in Tabelle 9 dargestellt.

Tabelle 9: Charakteristika der in die Studie eingeschlossenen Patienten

Anzahl 1.532
Alter (Jahre) 53 (18-90)
Geschlecht Q | 811 (52,9%)

3 | 721 (47,1%)

Korpergrofie (cm) 171 (130-207)

Korpergewicht (kg) 79 (40-159)

Body-Mass-Index (kg/m?) 27,1 (14,3-63,3)

ASA 1 | 256 (16,7%)

2 [900 (58,7%)

3 1362 (23,6%)

4 14 (0,9%)

Dauer der OP (min) 62 (1-305)
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Betrachtet man die Dringlichkeit der Operation, so zeigte es sich, dass mit 91,6% der
tiberwiegende Teil der Patienten sich einem elektiven Eingriff unterzog, gefolgt von 6,7%

Eingriffen mit dringlicher Indikation und 1,6% Notfalleingriffen.

Bei der Eingriffsart dominierten bei den Patienten unfallchirurgische und orthopadische
Eingriffe, die 31,9% der durchgefiihrten Operationen ausmachten. In Abbildung 5.1 ist

dargestellt, wie sich die Patienten auf die verschiedenen Eingriffsarten verteilten.
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Abbildung 5.1:  Verteilung der Patienten auf die verschiedenen Eingriffsarten

Mit 1.270 Patienten war der Anteil der Patienten am grofiten, die fiir ihren Eingriff eine
Allgemeinanidsthesie erhielten. Dabei wurde bei 103 Patienten eine Kombination aus
Allgemein- und Regionalanisthesie durchgefiihrt. Bei 1.008 der Patienten, die eine
Allgemeinanésthesie hatten, wurde ein Muskelrelaxans verabreicht und bei 262 wurde eine

Allgemeinanésthesie ohne Muskelrelaxans durchgefiihrt.

Ohne Allgemeinanédsthesie erfolgte der Eingriff bei 262 aller in der Studie eingeschlossenen
Patienten. Bei 260 dieser 262 Patienten wurde ein Regionalanésthesieverfahren angewendet,
und lediglich zwei Patienten hatten weder eine Vollnarkose, noch eine Regionalandsthesie.
Wie der Anteil der Patienten mit Allgemeinandsthesie mit oder ohne Relaxans sowie der

Anteil der Patienten ohne Allgemeinanésthesie war, veranschaulicht Abbildung 5.2.
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262

7% Art der Andsthesie

W Allgemeinandsthesie mit Relaxans

O Allgemeinanasthesie ohne
Relaxans

262
17%
O keine Allgemeinandasthesie

1008
66%

Abbildung 5.2:  Verteilung der Patienten auf die verschiedenen Anésthesiearten

Von den 1.008 Patienten, die eine Narkose unter Verwendung von Muskelrelaxanzien hatten,
wurde bei 577 (57%) eine Uberwachung der neuromuskuliren Funktion mit apparativem
Monitoring durchgefiihrt. Bei 98,8% dieser Patienten wurde hierfiir semiquantitatives
Monitoring verwendet, bei den iibrigen 1,2% wurde quantitatives Monitoring eingesetzt. Von
diesen 7 Patienten, die ein quantitatives Monitoring hatten, kamen 4 aus KMG Klinikum
Giistrow und 2 aus dem Klinikum Siidstadt. An der Uniklinik Rostock wurde quantitatives

Monitoring lediglich einmal verwendet.

Auch sonst unterschieden sich die drei Krankenhéduser, aus denen sich die Patienten dieser
Studie rekrutierten, in der Haufigkeit der Nutzung von apparativem neuromuskuldrem
Monitoring (siehe Abbildung 5.3). Im KMG Klinikum Giistrow war der Anteil der relaxierten
Patienten, bei denen ein apparatives Monitoring verwendet wurde, mit 74% signifikant hoher
als in den beiden anderen Krankenhédusern (p < 0,001). Zwischen dem Uniklinikum Rostock
und dem Klinikum Stiidstadt gab es mit einem Anteil von 53% bzw. 55% keinen signifikanten

Unterschied in der Anwendungshéufigkeit des apparativen Monitorings (p > 0,5).

Von den 1.008 Patienten, bei denen die Allgemeinanisthesie unter Verwendung eines
Muskelrelaxans durchgefiihrt wurde, erhielten 73 (7,2%) einen Muskelrelaxans-Antagonisten,
wohingegen bei den iibrigen 935 (92,8%) Patienten auf eine Antagonisierung verzichtet
wurde. Apparatives Monitoring wurde bei 45 (61,6%) der 73 Patienten, die einen

Antagonisten erhielten, verwendet.
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Anwendung von neuromuskuldarem Monitoring
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Abbildung 5.3: Anwendungshdufigkeit von neuromuskuldrem Monitoring an den teilnehmenden

Kliniken

Insgesamt iiberwog bei den relaxierten Patienten der Anteil derer, die ausschlielich ein
neuromuskuldres Monitoring hatten, gefolgt von denen, die weder Monitoring noch
Antagonisten erhielten. Deutlich geringer war der Anteil derer, die eine Antagonisierung mit

oder ohne neuromuskulidres Monitoring hatten (siche Abbildung 5.4).

Verwendung von Monitoring und Reversierung
nach Relaxierung

2g 45

O Nur Relaxierung

403
40% O Relaxierung und Monitoring

ORelaxierung und Reversierung

M Relaxierung, Reversierung und
Monitoring

Abbildung 5.4: Verwendung von Monitoring und Antagonisierung nach Relaxansgabe
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5.2 Durchfiihrbarkeit der klinischen Tests im Aufwachraum

Nicht bei allen der 1.532 in die Studie einbezogenen Patienten war es moglich, jeden der vier
klinischen Tests postoperativ im Aufwachraum auch durchzufiihren. Wie haufig es insgesamt
vorkam, dass einer der Tests nicht absolviert werden konnte, und wie hdufig dies nach einer
Allgemeinanisthesie war bzw., wenn zuvor keine Allgemeinanésthesie durchgefiihrt worden

war, zeigt Abbildung 5.5.

Mit 6,6% lieB sich der Schlucktest am hdufigsten nicht durchfiihren. Bei 1,7% der Patienten
konnte das Anheben des Kopfes nicht iiberpriift werden. Das Offnen der Augen und das
Anheben des Armes konnte bei 1,2% bzw. bei 1,3% nicht getestet werden.

Einen signifikanten Unterschied in der Durchfiihrbarkeit der Tests zwischen Patienten, die
zuvor eine Allgemeinandsthesie hatten, und denen, die keine hatten, gab es nur beim
Schlucktest. Dieser konnte signifikant seltener bei Patienten nach Allgemeinanésthesie

durchgefiihrt werden (p<0,001).

Durchfiihrbarkeit der klinischen Tests

* %k k
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7.0% 6,6
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0,8 0,8 0,8
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Kopf heben Schlucken Augen 6ffnen Arm heben

Anteil

klinischer Test

M alle Patienten O Patienten nach Allgemeinanadsthesie M Patienten ohne Allgemeinanasthesie

Abbildung 5.5:  Anteil der Patienten, bei denen die klinischen Tests postoperativ nicht durchgefiihrt

werden konnte. *** = Hoch signifikanter Unterschied
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5.3 Einfluss des Anisthesieverfahrens auf die Ergebnisse der

Ergebnisse

klinischen Tests

Die drei Patientengruppen, die entweder eine Allgemeinandsthesie mit Relaxans, eine
Allgemeinanisthesie ohne Relaxans oder auch iiberhaupt keine Allgemeinanisthesie hatten,
wiesen signifikante Unterschiede in Alter, Geschlechterverteilung, Korpergrofe, Gewicht,
BMI und Schnitt-Naht-Zeit auf. Nicht signifikant war lediglich der Unterschied in der
KorpergroBe zwischen den Patienten, die eine Allgemeinandsthesie mit Relaxans erhalten

hatten und denen, bei denen keine Allgemeinandsthesie durchgefiihrt wurde. Die genauen

Werte sind in Tabelle 10 dargestellt.

Beziiglich der

Klassifikation des perioperativen Risikos iiberwog bei allen drei Gruppen die

ASA-Klassifikation 2 (siche Abbildung 5.6).

ASA-Klassifikation

70%

60,2 59,9

60%

50%
= 40%
-
g 30% 27,5

14,5 14,5
20%
10% -
O% T T
ASA 1 ASA 2 ASA 3 ASA 4
ASA-Status
B AA mit Relaxans [OAA ohne Relaxans [Ekeine AA
Abbildung 5.6:  ASA-Klassifikation der Patienten. AA = Allgemeinanisthesie
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Tabelle 10: Charakteristika der Patienten nach Narkoseart. Die Werte sind als Mittelwerte und
Spannweiten angegeben. AA = Allgemeinanésthesie, *: Unterschiede zwischen 44 mit
Relaxans und AA ohne Relaxans, + : Unterschiede zwischen AA mit Relaxans und Keine

AA, # : Unterschiede zwischen 44 ohne Relaxans und Keine AA

AA mit Relaxans AA ohne Relaxans | keine AA p-Wert
Anzahl 1.008 262 262
Alter (Jahre) 54 (18-90) * + 47 (18-88) * # 58 (18-90) + # *<0,001
+<0,001
#<0,001
Geschlecht Q 508 (50,4%)* + 189 (72,1%)* # 114 (43,5%) +# *<0,001
o) 500 (49,6%) 73 (27,9%) 148 (56,5%) +<0,048
#<0,001
KorpergroBe (cm) 171 (140-207) * + 169 (140-194) * # 172 (130-207) + # *<0,008
+ns
#<0,003
Korpergewicht (kg) 79,6 (42-158) * + 73,1 (40-127) * # 83,9 (40-159) + # *<0,001
+<0,002
#<0,001
Body-Mass-Index (kg/m?) | 27,1 (14,3-63,3) *+ | 25,4 (15,2-47,2) *# | 28,5 (15,6-57,9) + # *<0,001
+< 0,005
Dauer der OP (min) 74 (4-305) * + 25 (1-185) * # 52 (5-168) +# * < 0,001
+< 0,001
#<0,001

Die von den Patienten der drei Gruppen in den postoperativ im Aufwachraum durchgefiihrten

klinischen Tests erreichten Ergebnisse sind in Abbildung 5.7 dargestellt.

Dabei zeigte es sich, dass Patienten, die zuvor eine Allgemeinanésthesie mit oder ohne Gabe
eines Muskelrelaxans hatten, in allen vier klinischen Tests und im Gesamtergebnis signifikant
schlechter abschnitten als die Patienten, die einen Eingriff ohne Allgemeinanisthesie hatten

(p<0,001). Zwischen den Patienten, die zur Allgemeinanisthesie relaxiert worden waren, und
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denen, die eine Allgemeinandsthesie ohne Relaxierung hatten, gab es nur beim Schlucktest
einen signifikanten Unterschied (p<0,002). Bei den anderen drei Tests und im

Gesamtergebnis fand sich kein signifikanter Unterschied.

Ergebnisse der klinischen Tests 17,73 %%+
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Kopf heben Schlucken Augen 6ffnen Arm heben Gesamtpunkte
klinischer Test
B AA mit Relaxans  OAA ohne Relaxans W Keine Allgemeinanasthesie

Abbildung 5.7:  Ergebnisse der klinischen Tests im Aufwachraum nach Durchfiihrung
unterschiedlicher Anésthesiearten. AA = Allgemeinanisthesie, *** = hoch
signifikante Unterschiede zwischen Patienten ohne AA und den beiden anderen
Gruppen; °° = sehr signifikanter Unterschied zwischen den Patienten mit AA und

Relaxans und den Patienten mit AA ohne Relaxans.

5.4 Einfluss der Allgemeinanasthesie auf die Ergebnisse der
klinischen Tests

Eine Allgemeinandsthesie - mit oder ohne Verwendung von Muskelrelaxanzien - wurde bei
1.270 (83%) der Patienten durchgefiihrt. Bei 262 (17%) Patienten erfolgte der Eingriff ohne
Allgemeinanisthesie (siche Abbildung 5.8).

Bei der Datenauswertung zeigte es sich, dass sich beide Gruppen signifikant in der
Geschlechtsverteilung, im Alter, Korpergewicht, Body-Mass-Index und in der Dauer der
Operation unterschieden. Kein signifikanter Unterschied ergab sich in der Korpergrofe (siehe
Tabelle 11). Bei beiden Gruppen hatte iiber die Hélfte der Patienten ein perioperatives

Risikoprofil entsprechend einer ASA-Klassifikation von 2 (siehe Abbildung 5.9).
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262 Art der Andsthesie
B Allgemeinandasthesie
O keine Allgemeinandsthesie
83%
Abbildung 5.8:  Anteil der Patienten mit und ohne Allgemeinanésthesie

Tabelle 11: Charakteristika der Patienten mit Allgemeinanésthesie und ohne Allgemeinanésthesie.

Die Werte sind als Mittelwerte und als Spannweiten bzw. prozentualer Anteil angegeben.

AA = Allgemeinanisthesie.

Allgemeinandsthesie Keine AA p-Wert
Anzahl 1270 262
Alter (Jahre) 52 (18-90) 58 (18-90) <0,001
Geschlecht 697 (54,9%) 114 (43,5%) <0,002

o) 573 (45,1%) 148 (56,5%)

Korpergrofie (cm) 171 (140-207) 172 (130-207) ns
Korpergewicht (kg) 78,3 (40-158) 83,9 (40-159) < 0,001
Body-Mass-Index (kg/m?) 26,8 (14,3-63,3) 28,5 (15,6-57,9) < 0,001
Dauer der OP (min) 64 (1-305) 52 (5-168) <0,01
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Abbildung 5.9:  ASA-Klassifikation der Patienten mit und ohne Allgemeinanésthesie

Die Patienten, die vor Verlegung in den Aufwachraum eine Allgemeinanisthesie hatten,
schnitten dort in den einzelnen klinischen Tests signifikant schlechter ab als die Patienten, die
zuvor einen Eingriff ohne Allgemeinanisthesie hatten (p<0,001). Auch in der aus den
Einzelergebnissen aufsummierten Gesamtpunktzahl erreichten Patienten ohne vorherige
Allgemeinanisthesie einen signifikant hoheren Wert (p<0,001). Die einzelnen Testergebnisse

beider Gruppen sind in Abbildung 5.10 dargestellt.

5.5 Einfluss des Alters auf die Ergebnisse der klinischen Tests

Von den 1.532 in die Auswertung aufgenommenen Patienten waren 1.261 (82,3 %) zwischen

18 und 70 Jahre alt. Alter als 70 Jahre waren 271 (17,7%) Patienten (siche Abbildung 5.11).
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Abbildung 5.10: Ergebnisse der klinischen Tests bei Patienten mit oder ohne Allgemeinanésthesie.

**%* = hoch signifikanter Unterschied zwischen den beiden Gruppen (p<0,001)

Patientenalter

271
17,7%

W 18-70 Jahre
0O>70 Jahre

1261
82,3%

Abbildung 5.11: Anteil der Patienten, die 18 bis 70 Jahre oder 71 Jahre und ilter waren.

Bei beiden Gruppen war der Frauenanteil etwas groBer als der Méinneranteil. Im
Zahlenverhiltnis von Frauen zu Miannern lag jedoch kein signifikanter Unterschied vor. Auch

im Korpergewicht und in der Operationsdauer war ein signifikanter Unterschied nicht zu
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finden. Dagegen waren die Unterschiede in der Korpergrofle und im Body-Mass-Index auf

signifikantem Niveau (siche Tabelle 12).

Tabelle 12: Charakteristika der Patienten von 18 bis 70 Jahren und Patienten ab 71 Jahren. Die Werte

sind als Mittelwerte und Spannweite bzw. prozentualer Anteil angegeben.

Alter von 18 bis 70 Jahre Alter 71 Jahre und élter p-Wert
Anzahl 1261 271
Alter (Jahre) 48 (18-70) 76 (71-90)
Geschlecht 660 (52,3%) 151 (55,7%) ns

o) 601 (47,7%) 120 (44,3%)

KorpergroBe (cm) 172 (130-207) 167 (144-192) <0,001
Korpergewicht (kg) 79,6 (40-159) 77,6 (40-152) ns
Body-Mass-Index (kg/m?) 26,9 (14,3-63,3) 27,7 (15,6-57,9) <0,005
Dauer der OP (min) 61 (3-290) 65 (1-305) ns

Die von den beiden Gruppen erreichten Testergebnisse sind in der Abbildung 5.12 dargestellt.
Die Patienten, die der Gruppe der {liber 70-jdhrigen angehorten, schnitten in dreien der vier
klinischen Priifungen und im Gesamtergebnis signifikant schlechter ab als die jiingere
Vergleichsgruppe. Sie erreichten signifikant weniger Punkte beim Anheben des Kopfes
(p<0,005), beim Anheben des Armes (p<0,008) und beim Priifen der Schluckfihigkeit
(p<0,006). Keinen signifikanten Unterschied gab es in der Fihigkeit, die Augen tiber 5 s
gedffnet zu halten. In der aus allen Tests ermittelten Gesamtpunktzahl erreichten die élteren

Patienten wiederum ein signifikant schlechteres Ergebnis als die jlingeren (p< 0,037).

Um zu ermitteln, welchen Einfluss ein hoheres Lebensalter bei unterschiedlichen Narkose-
varianten auf die Ergebnisse der klinischen Tests hatte, erfolgte der Vergleich der
Testergebnisse zwischen jiingeren Patienten bis einschlieBlich 70 Jahre und &lteren Patienten
tiber 70 Jahre nach Allgemeinandsthesie mit Relaxans, Allgemeinandsthesie ohne Relaxans

und wenn zuvor keine Allgemeinanésthesie durchgefiihrt worden war.




50 Ergebnisse

Ergebnisse der klinischen Tests dlterer und
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Abbildung 5.12: Ergebnisse der klinischen Tests bei Patienten, die 18 bis 70 Jahre alt waren, und
Patienten, die dlter als 70 Jahre waren. ns = nicht signifikanter Unterschied,

* = signifikanter Unterschied, ** = sehr signifikanter Unterschied

In Abbildung 5.13 ist zu erkennen, dass sowohl bei den jlingeren als auch bei den &lteren
Patienten am héufigsten eine Allgemeinanisthesie mit Relaxans erfolgte. Bei den jlingeren
iiberwog jedoch der Anteil an relaxansfreien Allgemeinandsthesien gegeniiber denen, die
keine Allgemeinandsthesie hatten. Dagegen gab es bei den élteren mehr Patienten, die keine
Allgemeinanésthesie hatten, als solche, die eine Allgemeinandsthesie ohne Relaxans erhalten

hatten.

Nach Narkosen, bei denen ein Muskelrelaxans gegeben wurde, waren die jlingeren Patienten
in drei der vier postoperativ durchgefiihrten klinischen Tests im Durchschnitt besser als die
Patienten der é&lteren Vergleichsgruppe (siche Abbildung 5.14). Die é&lteren Patienten
schnitten beim Anheben des Kopfes (p<0,001), dem Anheben des Armes (p<0,001) und dem
Schlucktest (p<0,002) signifikant schlechter ab. Beim Vergleich der Fahigkeit postoperativ
die Augen gedffnet zu halten, gab es zwischen diesen beiden Gruppen keinen signifikanten
Unterschied. Bei der aus den vier klinischen Tests addierten Gesamtpunktzahl zeigte sich
wiederum ein signifikant besseres Ergebnis filir die jiingeren Patienten unter 71 Jahren
(p<0,001).
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Art der Anasthesie bei adlteren und jlingeren
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Abbildung 5.13: Art der Anésthesie bei Patienten zwischen 18 und 70 Jahren und Patienten, die 71

Jahre und alter waren. AA = Allgemeinanisthesie.

Keinen signifikanten Unterschied in den Ergebnissen der vier klinischen Tests und in der
durchschnittlichen Gesamtpunktzahl ergab sich zwischen den Patienten im Alter von 18 bis
70 Jahren und denen, die iiber 70 Jahre alt waren, wenn sie zuvor zwar eine Allgemein-

andsthesie erhalten hatten, diese jedoch ohne Relaxansgabe (sieche Abbildung 5.15).

Auch wenn zuvor keine Allgemeinanisthesie durchgefiihrt worden war, konnte zwischen den
dlteren und jlingeren Patienten in keinem der vier im Aufwachraum gepriiften Tests oder im

Gesamtergebnis ein Unterschied festgestellt werden (siehe Abbildung 5.16).
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Testergebnisse alterer und jliingerer Patienten
nach Allgemeinanasthesie mit Relaxans
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Abbildung 5.14: Ergebnisse der klinischen Tests nach Allgemeinanisthesie mit Relaxans bei
Patienten, die 18 bis 70 Jahre alt waren, und Patienten, die dlter als 70 Jahre waren.

ns = nicht signifikanter Unterschied, ** = sehr signifikanter Unterschied, *** =

hoch signifikanter Unterschied

Testergebnisse alterer und jlingerer Patienten
nach Allgemeinanasthesie ohne Relaxans
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Abbildung 5.15: Ergebnisse der klinischen Tests nach Allgemeinanisthesie ohne Relaxans bei

Patienten, die 18 bis 70 Jahre alt waren, und Patienten, die élter als 70 Jahre waren.

ns = nicht signifikanter Unterschied
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Testergebnisse alterer und jlingerer Patienten
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Abbildung 5.16: Ergebnisse der klinischen Tests nach Eingriffen ohne Allgemeinanésthesie bei
Patienten, die 18 bis 70 Jahre alt waren, und Patienten, die dlter als 70 Jahre waren.

ns = nicht signifikanter Unterschied

5.6 Einfluss von Relaxometrie und Antagonisierung auf die
klinischen Tests

Von den 1.008 Patienten, bei denen eine Allgemeinandsthesie mit Gabe eines Muskelrelaxans
durchgefiihrt wurde, erfolgte bei 577 eine Uberwachung der neuromuskuliren Funktion mit
semiquantitativem oder quantitativem apparativem Monitoring. Antagonisiert wurden
lediglich 73 der Patienten, die ein Relaxans erhalten hatten. Wie in Abbildung 5.17 zu sehen
ist, wurde bei den meisten Patienten ausschlieBlich neuromuskuldres Monitoring eingesetzt,
gefolgt von denjenigen, bei denen sowohl auf Monitoring als auch auf eine Antagonisierung
der Relaxierung verzichtet wurde. Wesentlich kleiner war der Teil der Patienten, bei denen
sowohl ein neuromuskuldres Monitoring verwendet wurde als auch die Gabe eines
Antagonisten erfolgte. Die alleinige Gabe eines Antagonisten, ohne dass auch apparatives

Monitoring erfolgte, kam nur bei 3% der relaxierten Patienten vor.

Die demographischen Daten dieser vier Gruppen sind in der Tabelle 13 dargestellt. Die vier
Gruppen wiesen untereinander keine signifikanten Unterschiede im Alter, im Verhéltnis von
Frauen zu Ménnern, bei Korpergrofle oder —gewicht und im Body-Mass-Index auf. Einzig in

der Schnitt-Naht Zeit bestand ein signifikanter Unterschied (p<0,003). Bei der Post-hoc-
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Uberpriifung der vier Gruppen daraufhin, zwischen welchen sich die Schnitt-Naht-Zeit
signifikant unterschied, fand sich nach Anpassung des p-Niveaus zum Ausgleich der Alpha-
Inflation lediglich ein signifikanter Unterschied bei den Patienten, die nur neuromuskuléres
Monitoring erhalten hatten, und denen, die zusitzlich zum neuromuskuldren Monitoring auch

eine Relaxans-Antagonisierung erhalten hatten (p<0,007)

Anwendung von Monitoring und Reversierung

O Nur Monitoring

403
40% O Nur Reversierung
532

53% O Monitoring und Reversierung
(o]

W Weder Monitoring noch
Reversierung

45 78
4% 3%

Abbildung 5.17: Anwendung von Monitoring und Antagonisierung nach Muskelrelaxansgabe.

In den vier einzelnen klinischen Tests und bei den Gesamtpunkten ergaben sich zwischen den
vier Gruppen keine signifikanten Unterschiede im durchschnittlich erreichten Ergebnis (siehe

Abbildung 5.18).
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Tabelle 13: Charakteristika der Patienten nach Allgemeinanisthesie und Relaxansgabe. Gruppiert

nach Verwendung von Monitoring und Antagonisierung. Die Werte sind als Mittelwerte

und Spannweiten angegeben.

Nur Nur Monitoring und | Weder p-Wert
Monitoring Antagonisierung | Antagonisierung | Monitoring noch
Antagonisierung
Anzahl 532 28 45 403
Alter (Jahre) 53 (18-90) 57 (30-83) 56 (19-77) 54 (18-84) ns
Geschlecht | @ 263 (49,4%) 15 (53,6%) 26 (57,8%) 204 (50,6%) ns
) 269 (50,6%) 13 (46,4%) 19 (42,2%) 199 (49,4%)
KorpergroBe (cm) 171 (149-200) | 170 (148-195) 168 (154-187) 171 (140-207) ns
Korpergewicht (kg) | 79,6 (43-148) | 81,0 (52-115) 80,6 (50-148) 79,4 (42-158) ns
Body-Mass-Index 27,0 (14,3- 27,9 (20,3-35,3) | 28,6 (18,6-42,3) | 27,1 (15,1-63,3) ns
(kg/m?) 49.4)
Dauer der OP (min) | 79 (5-305) * 63 (13-210) 61 (5-195)* 70 (4-239) *<0,007
Ergebnisse der klinischen Tests le.8s
16,16 16,18
18 15,3
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Kopf heben Schlucken Augen 6ffnen Arm heben Gesamtpunkte
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B Nur Monitoring O Nur Antagonisierung B Monitoring und Antagonisierung [0 Weder Monitoring noch Antagonisierung

Abbildung 5.18: Ergebnisse der klinischen Tests nach Eingriffen in Allgemeinanésthesie mit
Relaxanzgabe bei Patienten, nur Neuromuskulires Monitoring hatten, nur
antagonisiert wurden, Neuromuskulédres Monitoring und eine Antagonisierung

hatten oder weder neuromuskuléres Monitoring, noch eine Antagonisierung hatten.
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6 Diskussion

6.1 Aufbau der Studie

Die Studie sollte den klinischen Alltag bei der Verwendung von Relaxanzien widerspiegeln
und dafiir eine moglichst hohe Anzahl an Patienten umfassen. Es war daher das Ziel, alle
Patienten einzuschlieen, die sich jeweils wihrend eines bestimmten Zeitraums an den drei
beteiligten Kliniken in andsthesiologischer Betreuung befanden. Auf Vorgaben zur
Pramedikation und zur Durchfiihrung der Narkose wurde bewusst verzichtet, um eine dadurch
hervorgerufene Beeinflussung der Ergebnisse zu vermeiden und eine mdglichst grofBe
Realititsnidhe zu erreichen. Die beteiligten Anidsthesisten waren daher auch frei in der Wahl
der Narkoseart und -durchfiihrung und konnten selbst entscheiden, welche Medikamente sie
zur Narkoseeinleitung und —aufrechterhaltung gaben, ob sie intraoperativ semiquantitatives
oder quantitatives neuromuskuldres Monitoring verwendeten oder darauf verzichteten, ob sie
eine Antagonisierung der Relaxierung vornahmen und nach welchen Kriterien - nach
klinischen oder nach apparativem neuromuskuldrem Monitoring - sie die Patienten am Ende

der Operation extubierten.

Aufgrund der Tatsache, dass keine Verblindung des beteiligten Anésthesiepersonals stattfand,
kann jedoch eine Einflussnahme auf die Narkosedurchfiihrung nicht ausgeschlossen werden.
Der grofle Umfang der Studie machte eine Einbindung des gesamten Anésthesiepersonals
notwendig. Aus diesem Grund wurden auch vor Studienbeginn an den drei teilnehmenden
Krankenhdusern fiir alle Anésthesisten und fiir das andsthesiologische Funktionspersonal
Schulungen durchgefiihrt, in denen detailliert das Ausfiillen der Protokolle und die
Durchfiihrung der klinischen Tests im Aufwachraum erkldrt wurden. Neben den Angaben, die
in den Protokollen erfragt wurden, und den postoperativen Tests, die ein eindeutiger Hinweis
darauf waren, dass es sich um eine Studie zum Thema Muskelrelaxanzien handelte, ging aus
den an den Arbeitsplidtzen und im Aufwachraum ausliegenden schriftlichen Erlduterungen
eindeutig hervor, dass die Postoperative Restcurarisierung Thema der Studie war. Dadurch,
dass Teile des Erhebungsbogens intraoperativ auszufiillen waren und auch die
Einverstindniserkldrung zur Studienteilnahme den Patientenakten beilag, war es dem
jeweiligen Anisthesisten aullerdem auch bekannt, welche Patienten Teilnehmer der Studie

waren.
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Eine Verblindung des drztlichen und pflegerischen Personals, welches in den Aufwachrdumen
die klinischen Tests durchfiihrte, war ebenfalls nicht moglich, da bei der Ubergabe des
Patienten auch iiber die vorangegangene Narkose informiert wurde. AuBlerdem konnten
detaillierte Informationen zur Verwendung von Relaxanzien, Monitoring usw. dem
Erhebungsbogen und dem Anésthesieprotokoll entnommen werden. Es ist daher nicht sicher
auszuschlieBen, dass es zu einer Beeinflussung der Anésthesisten in Bezug auf die Wahl der
Narkoseart und auf die Narkosedurchfithrung kam, speziell was die Verwendung von
Muskelrelaxanzien, Antagonisten und Monitoring betrifft. Ebenso ist eine Beeinflussung des
Aufwachraumpersonals bei der Durchfiihrung der postoperativen klinischen Tests moglich

gewesen.

6.2 Zusammensetzung des Patientenkollektives

Dadurch, dass nur volljdhrige Patienten bei der Auswertung der Ergebnisse beriicksichtigt
wurden, konnen keine Riickschliisse auf Patienten, die jlinger als 18 Jahre alt sind, gezogen
werden. Insbesondere bei Sduglingen und Kleinkindern muss man davon ausgehen, dass

klinische Tests, die eine aktive Mitarbeit erfordern, nicht addquat durchfiihrbar sind.

Der {iiberwiegende Anteil der Patienten dieser Studie unterzog sich einem unfall-
chirurgischen/orthopidischen oder oberfldchenchirurgischen Eingriff. Bei diesen Eingriffs-
arten ist es wahrscheinlich seltener notwendig gewesen, intraoperativ eine Nachrelaxierung
vorzunehmen, als bei den weniger hédufig vorgenommenen abdominalchirurgischen,

laparoskopischen und thoraxchirurgischen Eingriffen sowie den intrakraniellen Operationen.

6.3 Einsatz des neuromuskuliaren Monitorings

Eine Uberwachung der Relaxanswirkung mit apparativem neuromuskuldren Monitoring
wurde bei 57% der Patienten durchgefiihrt, die ein Relaxans zur Allgemeinanidsthesie erhalten
hatten. Innerhalb der drei an der Studie teilnehmenden Kliniken gab es dabei signifikante
Unterschiede in der Anwendungshiufigkeit des apparativen Monitorings. Eines der beiden
Schwerpunktkrankenhéduser, das KMG Klinikum Giistrow, zeichnete sich durch einen

deutlich hoheren Anteil an apparativem Monitoring gegeniiber den anderen beiden Kliniken
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aus. In allen drei Kliniken wurde dabei sowohl quantitatives als auch semiquantitatives
apparatives Monitoring eingesetzt. Quantitatives Monitoring machte allerdings nur 1,2% des
apparativen neuromuskuliren Monitorings aus. Uberwiegend verwendet wurde in allen drei

Krankenhdusern semiquantitatives Monitoring mit einfachen Nervenstimulatoren.

Die aktuellen Richtlinien der deutschen anésthesiologischen Fachgesellschaften DGAI und
BDA zur Ausstattung eines Standard-Anésthesiearbeitsplatzes wurden somit an jeder der drei
teilnehmenden Kliniken beachtet. In diesen Richtlinien wird zwar nicht gefordert, dass jeder
Anésthesie-Arbeitsplatz mit einer Relaxometrie ausgestattet sein muss, sie sollte jedoch an
anésthesiologischen Arbeitsplidtzen, an denen Relaxanzien verwendet werden, in an-
gemessener Zeit in Anspruch genommen werden konnen [241]. Dabei wird von den
Fachgesellschaften keinerlei Vorgabe zur Art des Monitorings gemacht, also ob es
semiquantitativ oder quantitativ sein sollte. Die nationalen Richtlinien in Deutschland sind
unter diesem Aspekt durchaus mit denen anderer européischer Lénder, z.B. mit der Schweiz
oder Osterreich vergleichbar, in anderen Staaten fallen die Vorschriften jedoch deutlich
strenger aus, wie zum Beispiel in den Niederlanden, wo bereits seit 1999 festgelegt ist, dass
an jedem anisthesiologischen Arbeitsplatz ein Nervenstimulator zur Relaxometrie vorhanden

sein muss [242].

Trotz der in Deutschland geltenden Richtlinien ist es jedoch nicht selbstverstindlich, dass
diese auch iiberall befolgt werden und tatsdchlich an jedem Arbeitsplatz die Verfiigbarkeit
eines Relaxometers gewdhrleistet ist. Dies zeigt eine im Februar 2005 deutschlandweit bei
Anésthesiepraxen und andsthesiologischen Abteilungen von Krankenhdusern durchgefiihrte
Umfrage. Von den fiir diese Umfrage mittels eines Fragebogens evaluierten 1.173
niedergelassenen Anésthesisten verfligten 66,7% tiber keinerlei apparatives neuromuskuldres
Monitoring, und bei den 900 Anisthesieabteilungen in Krankenhdusern lag dieser Anteil
immerhin noch bei 12,1%. Wenn allerdings an den Arbeitsplidtzen der Befragten
neuromuskuldres Monitoring vorhanden war, so war es sowohl bei den niedergelassenen
Anésthesisten als auch in den Krankenhdusern iiberwiegend quantitatives, akzelero-
myographisches Monitoring, gefolgt von semiquantitativem Monitoring mit einfachen
Nervenstimulatoren. Als Erklarung fiir den hohen Anteil an niedergelassenen Anésthesisten,
die iiber keinerlei neuromuskuldres Monitoring verfligen, wird von den Untersuchern der

moglicherweise hohe Anteil an dort durchgefiihrten relaxansfreien Narkosen angefiihrt [189].
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In allen drei in der hier vorliegenden Studie untersuchten Krankenhéusern ist offensichtlich
sowohl quantitatives als auch semiquantitatives Monitoring vorhanden, jedoch wird, wenn
sich die Anésthesisten fiir ein neuromuskuldres Monitoring entscheiden, das quantitative
wesentlich seltener eingesetzt als das semiquantitative. Im Gegensatz dazu ergab eine
Befragung, die Naguib und Kollegen 2010 veroffentlichten, dass bei Verfligbarkeit von
sowohl quantitativem als auch semiquantitativem Monitoring, die europdischen Anésthesisten
wesentlich haufiger das quantitative Monitoring verwenden. Mogliche Griinde fiir die in der
vorliegenden Studie nur gering ausfallende Nutzung des quantitativen Monitorings, obwohl es
verfligbar war, liegen moglicherweise darin, dass nur wenige Gerdte flir das quantitative
Monitoring und mehr einfache Nervenstimulatoren fiir das semiquantitative Monitoring
vorhanden waren, dass semiquantitatives Monitoring einfacher in der Handhabung ist, oder
auch darin, dass die Grenzen der Aussagekraft von semiquantitativem Monitorings nicht

ausreichend bekannt sind.

Der Anteil der an den drei teilnehmenden Kliniken relaxometrisch tiberwachten Patienten fallt
im Vergleich zu anderen Studien mit 53 bis 74% relativ hoch aus. Noch 1996 gaben bei einer
Befragung von Andsthesisten in Frankreich, Deutschland und GrofBbritannien nur 12% der
deutschen Anisthesisten an, regelmidfig apparatives neuromuskulidres Monitoring zu
verwenden [166]. In einer sieben Jahre spéter verdffentlichten Studie, bei der ebenfalls durch
einen Fragebogen die Anwendungsgewohnheiten und die Verfiigbarkeit von
neuromuskuldrem Monitoring in Deutschland untersucht wurden, war der Anteil der
Abteilungen, die es regelméBig, also bei iiber 60% aller Narkosen, einsetzen, mit 28% bereits
deutlich hoher [188]. Und bei einer 2007 in GrofBbritannien erfolgten Befragung von 534
Andsthesisten mit unterschiedlichem Ausbildungsstand gaben ganze 62% der Antwortenden
an, niemals ein Monitoring zur Abschétzung der neuromuskuldren Blockade zu verwenden,
und nur die wenigsten setzten es routineméfBig oder immer ein [215]. Bei einer aktuellen
Umfrage in Europa und den Vereinigten Staaten war der Anteil der Anésthesisten, die
erkliarten neuromuskuldres Monitoring nie einzusetzen mit 19,3% zwar deutlich niedriger,

aber immerhin noch doppelt so hoch wie bei ihren Kollegen aus den USA [190].
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6.4 Verwendung von Muskelrelaxans-Antagonisten

Muskelrelaxans-Antagonisten wurden in dieser Studie eher selten verwendet. Nur bei 7,2%
der relaxierten Patienten wurde eine Antagonisierung durchgefiihrt, und nur bei wiederum ca.
62% dieser Patienten wurde zusétzlich apparatives neuromuskulidres Monitoring verwendet.
Obwohl nicht erfragt wurde, welche Substanzen hierfiir eingesetzt wurden, wird der
tiberwiegende Teil den Cholinesteraseinhibitor Neostigmin verabreicht bekommen haben.
Meist wird zur Antagonisierung mit Neostigmin in Europa eine feste Dosierung von 2,5 mg
gegeben und nicht so verfahren wie in den USA, wo eher eine auf dem Korpergewicht
basierende Gabe iiblich ist [190; 243]. Der Einsatz von Muskelrelaxans-Antagonisten erfolgt
in der Regel entweder aufgrund klinischer Zeichen einer fortbestehenden Relaxierung, anhand
des Nachweises einer Restrelaxierung durch apparatives Monitoring oder routinemifig auch
ohne Anhalt fiir eine am Ende der OP vorhandene Restcurarisierung. Eine routineméfige
Antagonisierung ist in Europa im Vergleich zu den Vereinigten Staaten eine eher uniibliche
Vorgehensweise. So gaben bei der Befragung von Naguib und Kollegen von den
europdischen Anésthesisten 82% an, nach der Gabe von nichtdepolarisierenden Relaxanzien
am OP-Ende nicht routinemifBig zu antagonisieren, knapp ein Viertel vermeidet sogar die
Gabe von Antagonisten bei den meisten ihrer Patienten. Bei ihren amerikanischen Kollegen
lag der Anteil derer, die nicht routinemaflig antagonisieren, bei lediglich 65,8%, und nur
knapp 8% vermeiden iiberwiegend eine Antagonisierung [190]. In Deutschland fillt die
Entscheidung zur Antagonisierung am héaufigsten auf Grund klinischer Zeichen, wie die
Befragungen durch Fuchs-Buder und Kollegen in den Jahren 2003 und 2008 unter deutschen
Anésthesisten ergaben [188-189].

6.5 Klinische Zeichen zur Beurteilung der neuromuskuliren
Restblockade

Klinische Zeichen waren vor der Einfiihrung des apparativen Monitorings die einzige
Moglichkeit, die Wirkung von Muskelrelaxanzien abzuschitzen und zu beurteilen, ob eine

ausreichende neuromuskuldre Erholung vor Extubation vorhanden war. Dafiir wurden eine
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Reihe von klinischen Tests entwickelt, anhand derer mehr oder weniger gut der Grad der
Relaxierung abgeschitzt werden kann. Einige dieser Tests bzw. klinischen Zeichen lassen
sich nur bei einem noch intubierten Patienten erheben, fiir andere wiederum ist es eine
Voraussetzung, dass der Patient extubiert, wach und ausreichend kooperativ ist, um die

einfachen Aufgaben erfiillen zu konnen.

Klinische Zeichen einer noch ausgeprigten Restblockade sind zum Beispiel Schaukelatmung
und ruckartige, unkontrollierte Extremititenbewegungen [244-245]. Die Tests, die eine
ausreichende Erholung feststellen sollen, werden oft in zuverldssige und unzuverlissige Tests
unterteilt. Zu den unzuverlissigen zihlt man hierbei das anhaltende Offnen der Augen, die
Féhigkeit die Zunge herauszustrecken, einen Arm zur gegenseitigen Schulter zu heben, eine
normale bzw. anndhernd normale Vitalkapazitit zu haben und einen maximalen
Inspirationsdruck von < -25cm Wassersdule zu erreichen. Zu den zuverldssigen Tests zdhlt
man dagegen, zu priifen, ob der Patient in der Lage ist, den Kopf oder ein Bein fiir mindestens
fiinf Sekunden angehoben zu halten und eine Hand fiir {iber fiinf Sekunden fest zu greifen.
AuBlerdem auch den sogenannten Mundspateltest, bei dem der Patient einen Holzspatel
zwischen die Schneidezihne gesteckt bekommt und aufgefordert wird, ihn gegen den Zug des
Untersuchers mit den Zihnen festzuhalten. Bei noch intubierten Patienten gilt es auch als
Zeichen ausreichender Erholung, wenn es ihnen gelingt einen maximalen Inspirationsdruck

von > -50 cm Wassersédule zu erzeugen [246].

Obwohl mittlerweile - entsprechend den durch die Fachgesellschaften erlassenen Richtlinien -
an jedem andsthesiologischen Arbeitsplatz, an dem Relaxanzien eingesetzt werden, ein
apparatives neuromuskuldres Monitoring verfiigbar sein sollte, verlassen sich in Deutschland
und auch international weiterhin viele Anésthesisten auf solche und andere klinische Zeichen,
um festzulegen, ob ein Patient nachrelaxiert werden muss oder sich am Ende der Narkose
soweit von der Relaxierung erholt hat, dass er sicher extubiert werden kann. Der Anteil der
Patienten in der vorliegenden Studie, die nach Relaxierung nicht durch apparatives
neuromuskuldres Monitoring iiberwacht wurden, sondern aufgrund klinischer Zeichen
extubiert wurden, lag bei 43%. Dazu passt, dass in der von Naguib und Kollegen
durchgefiihrten Befragung der Anteil der europdischen Anésthesisten, die klinische Zeichen
wie die Fahigkeit, den Kopf fiir fiinf Sekunden anzuheben als Indikator fiir eine adidquate
Erholung ansehen, ebenfalls bei ca. 43% lag [9; 190]. Geht es darum festzulegen, ob Patienten
intraoperativ nachrelaxiert werden oder nach Beendigung des Eingriffs eine Muskelrelaxans-
Antagonisierung erhalten sollen, verlassen sich in Deutschland die meisten Anisthesisten

ebenfalls auf klinische Zeichen [189].
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Fiir die vorliegende Studie wurden vier unterschiedliche klinische Tests ausgewdhlt und
iiberpriift, wie gut sie von den Patienten postoperativ nach Verlegung in den Aufwachraum
absolviert werden konnten. Von diesen vier Tests ist der Kopfanheben-Test, bei dem der
Patient den Kopf fiir mindestens fiinf Sekunden von der Unterlage anheben muss, sicher der
bekannteste und auch der am weitesten verbreitete klinische Test, wenn es um die klinische
Beurteilung der neuromuskuldren Erholung geht. Bereits vor 50 Jahren wurde das Anheben
des Kopfes als ein zuverldssiges Zeichen der neuromuskuldren Erholung vorgeschlagen, tiber
die notwendige Dauer des Anhebens wurde von den Autoren Dam und Guldmann damals
jedoch noch keine Angabe gemacht [192]. Einige Jahre spiter konnten Pavlin und Kollegen
dann an sechs Probanden, die sie mit d-Tubocurarine relaxierten, zeigen, dass alle Probanden,
die in der Lage waren den Kopf anzuheben, auch andere Mandver durchfiihren konnten, die
dem Offenhalten der Atemwege dienen [196]. In ihren Untersuchungen zum apparativen
Monitoring fand die Arbeitsgruppe um Ali dann heraus, dass bei einem TOF-Quotienten unter
0,4 kein einziger ihrer Patienten in der Lage war, den Kopf zu erheben. Nach einer Erholung
des TOF-Quotienten auf iiber 0,6 waren dann alle Patienten fiir mindestens drei Sekunden
dazu in der Lage [247]. Um die Sensitivitdt des Tests zu erh6hen, verldngerte man die Zeit,
die der Patient den Kopf angehoben halten muss, von drei auf mindestens fiinf Sekunden.
Doch auch, wenn der Test in dieser Form durchgefiihrt wird, zeigt er nur eine geringe
Sensitivitdt und Spezifitit, so dass es nur eingeschriankt moglich ist, anhand des Ergebnisses
Riickschliisse auf einen bestimmten TOF-Quotienten zu ziehen. Die meisten Patienten konnen
bereits ab einem TOF-Quotienten > 0,7 den Kopf fiir fiinf Sekunden anheben [199; 223; 238;
240; 248-250]. Einige wenige sind dazu jedoch auch schon bei so niedrigen TOF-Quotienten
wie 0,4 bis 0,6 in der Lage, und anderen gelingt es selbst bei einem TOF-Quotienten von {iber
0,8 noch nicht, den Kopf so lange anzuheben [1; 223; 238; 251]. Mit einem Intervall von 5
Sekunden ist es also maximal moglich, den Bereich des TOF-Quotienten von etwa 0,5 bis 0,8
zu iiberwachen [252]. Eine Verbesserung der Aussagekraft durch eine Verlingerung des
Intervalls auf 10 Sekunden gelang nach Untersuchungen durch Engbaek und Kollegen nicht

[223].

Der zweite Test, den die Patienten der vorliegenden Studie durchfiihren mussten, war der
Schlucktest. Bei diesem Test wurden sie aufgefordert, einen Wasserbolus von 20ml zu
schlucken. Beurteilt wurde dann, wie gut sie dazu in der Lage waren. Dieser Test ist bisher
nicht klinisch etabliert, und die Schluckfdhigkeit wurde bisher nur bei wenigen Unter-
suchungen im Zusammenhang mit PORC genauer iiberpriift [235]. Der Schlucktest beruht auf
der Erkenntnis, dass die fiir den Schluckakt notwendige Muskulatur besonders empfindlich
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auf Muskelrelaxanzien reagiert. In vielen Untersuchungen zu Muskelrelaxanzien klagte ein
Teil der Patienten bzw. Probanden unter Relaxanseinwirkung iiber Schluckbeschwerden
[200]. Schlucken dient der Beférderung von Speichel und Nahrung aus der Mundhohle in den
Magen, und die einzelnen Phasen erfordern dabei ein komplexes Zusammenspiel vieler
Muskeln, um eine Aspiration in die Trachea zu vermeiden. Die Empfindlichkeit der
beteiligten Muskeln auf die Gabe von nichtdepolarisierenden Muskelrelaxanzien ist nach-
weislich grofler als die der Atemmuskulatur und die Muskulatur der Hiande [196; 253]. Bereits
relativ geringe, subparalytische Relaxansmengen, wie sie zum Beispiel im Rahmen des
Priming-Prinzips zur Narkoseeinleitung verwendet werden, kdnnen bei einigen Patienten
ausgeprigte Schluckstérungen verursachen [147; 254]. Sundman und Kollegen fiihrten
Untersuchungen an Probanden zur Funktion des oberen Osophagussphinkters und der
Pharynxmuskulatur bei verschiedenen Relaxierungsgraden durch. Dabei zeigte es sich, dass
bei einem TOF-Quotienten von 0,6 ganze 28% der Schluckakte gestort waren und dass selbst
bei einer Erholung auf einen TOF-Quotienten iiber 0,9 Stérungen im Schluckakt immerhin
noch doppelt so hdufig Storungen auftraten wie bei der Kontrollgruppe, die kein
Muskelrelaxans erhalten hatte. Zu einer Aspiration des Kontrastmittels, welches die
Probanden zu trinken bekommen hatten, bis auf Stimmbandebene kam es bei 80% der Fille,
jedoch ohne Ubertritt des Kontrastmittels in die Trachea, was wahrscheinlich an der relativen
Unempfindlichkeit der Stimmbandmuskeln fiir Muskelrelaxanzien liegt [225; 255].
Verglichen mit dem Kopfanhebe-Test iiber fiinf Sekunden, scheint die Fihigkeit zu schlucken
deutlich empfindlicher auf Relaxanzien zu reagieren, wie Eikermann und Kollegen bei
Untersuchungen mit gesunden, wachen Probanden feststellten, denen sie unter anderem
Wasser durch einen Strohhalm zu trinken gaben [256]. Bei einem TOF-Quotienten von 0,5
konnten 11 von 12 Probanden zwar den Kopf fiir fiinf Sekunden anheben, lediglich zwei von
thnen waren jedoch in der Lage normal zu schlucken. Erst ab einem durchschnittlichem TOF-
Quotienten von 0,83 konnten 7 von 10 der Probanden wieder normal schlucken, aber selbst

nach Erholung auf iiber 1,0 war einer weiterhin nicht in der Lage dies zu tun [225].

Ein standardisiertes Verfahren zur Durchfiihrung eines Schlucktest gibt es bisher nicht, und in
einer anderen Studie wurde lediglich unterschieden, ob Patienten iiberhaupt in der Lage waren
zu schlucken oder nicht [257]. Es lésst sich daher nicht sagen, wie sich ein bestimmter Grad
der Relaxierung auf die Schluckfahigkeit des Patienten auswirkt und ab wann ein Schlucken
unmdglich ist, ab wann es beschwerlich und wann nur mit Husten oder aber uneingeschrinkt
moglich ist. Die zundchst fiir diese Studie eingesetzte Beurteilung der Schluckféhigkeit beruht

auf einer einzigen, bisher unverdffentlichten Studie. Aufgrund der besseren Korrelation mit
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den Ergebnissen der anderen klinischen Tests der vorliegenden Studie erfolgte nachtréglich
eine Verdnderung der Bewertung dahingehend, dass Patienten, die beschwerlich schlucken
konnten, als stirker neuromuskuldr eingeschriankt beurteilt wurden als jene Patienten, die
unter Husten schlucken konnten. Eine Schwiche des Schlucktests, so wie er hier durchgefiihrt
wurde, ist sicher eine im Vergleich zu den anderen Tests sehr stark vom Untersucher

abhingende Bewertung.

Beim dritten Test, den die Patienten der Studie durchfiihren mussten, wurden sie aufgefordert,
die Augen fiir mindestens fiinf Sekunden gedffnet zu halten. Die Fihigkeit, die Augen
anhaltend gedffnet zu halten, wird hiufig als ein wichtiges Kriterium fiir eine ausreichende
neuromuskuldre Erholung gewertet [199; 258]. In der Befragung, die Grayling und Kollegen
unter britischen Anésthesisten durchfiihrten, war es bei der Frage nach Kriterien fiir eine
addquate Erholung vor Extubation der am vierthdufigsten genannte Test [215]. Verschiedene
Untersuchungen zeigen, dass es den meisten Patienten bereits bei relativ niedrigen TOF-
Quotienten zwischen 0,6 bis 0,7 gelingt, die Augen anhaltend gedffnet zu halten, wobei keine
Angaben liber die genaue Zeitspanne, die sie dazu in der Lage waren, gemacht wurde [223;

247].

Der letzte von den Patienten durchzufiihrende Test war das Anheben eines Armes fiir
mindestens fiinf Sekunden. Das Uberpriifen der Motorik einer Extremitit ist ebenfalls ein seit
langem etabliertes Verfahren, um die Erholung nach Gabe von Muskelrelaxanzien fest-
zustellen. In aller Regel wird hierfiir jedoch iiberpriift, ob ein Patient in der Lage ist, ein Bein
anzuheben. Dies hat jedoch den Nachteil, dass das Bein in der Regel verdeckt ist und erst die
Bettdecke entfernt werden muss bevor man den Test durchfiihren kann. Aulerdem hat das
Bein in der Regel ein hoheres Eigengewicht, so dass wahrscheinlich schon deswegen einige
Patienten, besonders éltere bzw. schwichere, auch ohne Narkose und Relaxierung
Schwierigkeiten haben, es iiber fiinf Sekunden lang vollstandig anzuheben. Auflerdem fiihrt
ein Anheben des Beines gleichzeitig zu einer Anspannung der Bauchmuskulatur, so dass
insbesondere nach abdominellen Operationen dieser Test nur unter Schmerzen oder auch gar
nicht durchfiihrbar wire. Bereits friiher wurde daher das Anheben des Armes als alternativer
Test zum Kopfanheben bei Patienten nach Operationen am Hals, Thorax oder Abdomen
verwendet [198]. Berg und Kollegen lielen in einer Studie, in der sie drei Patientengruppen
verglichen, die entweder Atracurium, Vecuronium oder Pancuronium erhalten hatten, die
Patienten postoperativ einen Arm anheben. Dabei wiesen sie nicht nur nach, dass nach Gabe
von Pancuronium der Anteil der Patienten mit einem TOF-Quotienten unter 0,7 signifikant

hoher war als bei den anderen Patienten, sondern es zeigte sich auch, dass in dieser Gruppe
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nur ca. 84% der Patienten in der Lage waren den Arm iiber den Korper zu heben, wihrend der

Anteil in den beiden anderen Gruppen mit {iber 95% signifikant hoher war [219].

Ein Problem dieser und anderer klinischer Tests ist die Durchfiihrbarkeit unmittelbar nach
Aufnahme der Patienten im Aufwachraum, nachdem die Patienten meist erst kurz zuvor aus
der Narkose erwacht sind. Oft sind Patienten nach einer Vollnarkose zu diesem Zeitpunkt
noch nicht in der Lage, selbst einfachsten Aufforderungen nachzukommen. In einer 1988 ver-
offentlichten Studie von Bevan und Kollegen, waren von 150 Patienten, die in Allgemein-
andsthesie operiert worden waren, nur 76% postoperativ im Aufwachraum soweit wach und
kooperativ, dass sie die vier in dieser Studie durchgefiihrten klinischen Tests — Kopf fiir fiinf
Sekunden anheben, Hand driicken, Zunge herausstrecken und Augen Offnen — auch
absolvieren konnten [231]. Der Anteil von fast einem Viertel der Patienten, die dazu nicht in
der Lage waren, lag zwar deutlich héher als in unserer aktuellen Untersuchung, aber auch hier
konnten viele Patienten die Tests nicht durchfiihren. Besonders hoch lag dieser Anteil beim
Schlucktest, der immerhin bei 6,6% der Patienten nicht durchgefiihrt werden konnte.
Auffallend ist hier, dass es der einzige der vier Tests ist, wo ein signifikanter Unterschied
zwischen den Patienten besteht, die eine Allgemeinanisthesie hatten und denen, die zuvor
keine Allgemeinanésthesie fiir ihren Eingriff hatten. Nach Allgemeinanisthesie war der Anteil
der Patienten, die den Schlucktest nicht durchfiihrten, mit 7,6% fiinfmal hoher als bei den

Patienten, die keine Allgemeinanésthesie hatten.

Die Griinde, warum im Einzelnen die Tests bei den Patienten nicht durchgefiihrt wurden,
konnen im Nachhinein nicht ermittelt werden. Neben narkosebedingt postoperativ
mangelnder Wachheit konnten verschiedene andere Griinde auf Seiten der Patienten oder
auch auf Seiten der Untersucher vorgelegen haben, dass die Tests unterblieben. So kénnen
Vorerkrankungen des Patienten bestimmte Tests unmdglich machen. So kann zum Beispiel
beim Vorhandensein eines M. Bechterew das Anheben des Kopfes nicht moglich sein.
Haufiger als durch Vorerkrankungen werden aber gewisse intraoperativ erworbene Ursachen
die Testdurchfiihrung verhindern. Die Fihigkeit zu Schlucken kann unter anderem nach
Eingriffen am Oropharynx und am Verdauungstrakt beeintrichtigt sein oder durch
postoperative Ubelkeit und Erbrechen, was nicht selten nach Allgemeinanisthesien auftritt
[259]. Das Anheben des Kopfes wird dagegen nach Operationen an der Wirbelsdule oder nach
abdominellen Eingriffen erschwert sein. Die beiden {ibrigen in dieser Studie durchgefiihrten
Tests werden wohl eher selten durch die vorhergehende Operation behindert, was sich auch

darin widerspiegelt, dass sie die geringste Ausfallquote aufwiesen.
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Neben Griinden, die seitens des Patienten gegen einen oder mehrere Tests sprechen, kann es
auch aus Griinden, die beim Untersucher liegen, mdglich sein, dass gewisse Tests abgelehnt
wurden. Dies kann erkldren, weshalb gerade der Schlucktest deutlich seltener erfolgte und
insbesondere bei Patienten nach Allgemeinanésthesie nicht durchgefiihrt wurde. Zum einen
ist dieser Test unter den vier ausgewéhlten jener, welcher den groften zeitlichen Aufwand
verursachte, zum anderen mag es einigen Untersuchern widerstrebt haben, gegen das
postoperative Niichternheitsgebot zu verstoen und den Patienten einer mdglichen

Aspirationsgefahr auszusetzen.

Die vier ausgewdhlten Tests wurden extra dafiir entwickelt, den Grad der neuromuskuléren
Erholung nach Gabe eines Muskelrelaxans festzustellen. Es ist also zu erwarten, dass
Patienten, die intraoperativ kein Relaxans verabreicht bekommen haben, postoperativ besser
in den Tests abschneiden als Patienten, die zuvor relaxiert wurden. Von den ausgewéhlten
Tests weist aber lediglich das Ergebnis des Schlucktests ein signifikant besseres Ergebnis bei
den Patienten auf, die zuvor eine Allgemeindsthesic ohne Muskelrelaxansgabe hatten,
gegeniiber denen, die ein Relaxans zur Allgemeinandsthesie hatten. In den anderen drei Tests
gibt es keine signifikanten Unterschiede, und auch die Gesamtpunktzahl aus den vier Tests

ergibt kein signifikant schlechteres Ergebnis der relaxierten Patienten.

Im Gegensatz zur Relaxansgabe, die nur beim Schlucktest zu einem signifikanten Unterschied
fiihrt, hat die Durchfiihrung einer Allgemeinanésthesie einen deutlichen Einfluss auf alle vier
durchgefiihrten klinischen Test. Die Patienten, die keine Allgemeinanésthesie vor der
Durchfiihrung der klinischen Tests im Aufwachraum, sondern ausschlieBlich ein
Regionalanisthesieverfahren oder auch nur eine stand-by-Betreuung hatten, erreichten in
jedem der Tests und auch in der Gesamtpunktzahl nahezu die maximal erreichbaren Punkte.
Damit waren sie jeweils signifikant besser als diejenigen Patienten, die zuvor eine
Allgemeinanésthesie hatten. Es liegt daher nahe, dass Faktoren, die nur bei einer
Allgemeinandsthesie vorkommen, die Fahigkeit der Patienten die Tests durchzufiihren
entscheidend beeinflussen. Dies kann beispielsweise an der {liber das Operationsende

hinausreichenden Wirkung von Anisthetika und Analgetika liegen.

Im Falle des Schlucktests liegt eventuell auch eine Beeintrachtigung durch die vorhergehende
Intubation und Extubation und durch die héhere Inzidenz von PONV nach Vollnarkosen vor.
Dennoch erwies sich der Schlucktest von den vier in dieser Untersuchung durchgefiihrten
klinischen Tests als der sensibelste. Es ldsst sich jedoch keine Aussage dazu treffen, bei

welchem Grad der neuromuskuldren Blockade Patienten nicht mehr in der Lage sind zu
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schlucken bzw. wann es ithnen beschwerlich, unter Husten oder aber wieder problemlos
moglich ist. Dazu sind weitere Studien notwendig, bei denen dies unter quantitativem
neuromuskuldrem Monitoring untersucht werden sollte. Entsprechend der Vorschldge, die
2005 in Stockholm bei einer Konsensuskonferenz erarbeitet wurden, sollten diese
Untersuchungen unter quantitativem Monitoring mittels Mechanomyographie erfolgen, da sie

weiterhin den ,,Goldstandard* der Relaxometrie darstellt [203].

Ein weiterer Faktor, der Einfluss auf die Ergebnisse der klinischen Tests in unserer Studie
hatte, war das Alter der Patienten. Die jiingeren Patienten im Alter von 18 bis 70 Jahren
wiesen im Vergleich zu den iiber 70jéhrigen Patienten im Durchschnitt ein besseres Ergebnis
in allen Tests, auBer dem Augenoéffnen-Test, auf. Es wurde weiter verglichen, ob diese
altersabhédngigen Unterschiede auch bestehen, wenn eine Aufgliederung der beiden
Altersgruppen nach Allgemeinanisthesie mit Relaxans, Allgemeinanésthesie ohne Relaxans
oder keine Allgemeinanésthesie erfolgte. Dabei zeigte es sich, dass zwischen den beiden
Altersgruppen kein Unterschied vorhanden ist, wenn zuvor keine Allgemeinanésthesie oder
eine Allgemeinanisthesie ohne Relaxans durchgefiihrt worden war. War dagegen vor den
Tests eine Allgemeinanisthesie unter Verwendung eines Muskelrelaxans erfolgt, zeigten sich
wiederum signifikante Unterschiede in allen Tests auBBer dem Augen-Offnen-Test. Beim Kopf
anheben, Schlucken und Arm anheben waren die iiber 70jdhrigen Patienten jeweils schlechter
als die jiingere Vergleichsgruppe. Beim Schlucktest hatte schon die Gabe eines
Muskelrelaxans alleine zu einem signifikanten Unterschied gegeniiber den Patienten gefiihrt,
die kein Relaxans erhalten hatten, ohne dass weitere Faktoren dazukommen mussten (siche
Abbildung 4.7). Beim Kopfanheben- und Armanheben-Test miissen erst die beiden Faktoren
Relaxansgabe und hoheres Lebensalter zusammentreffen, damit sich signifikante Unter-
schiede zeigen. Das hohere Lebensalter fiihrt also moglicherweise zu einer Verstirkung der
Relaxanzienwirkung und zu einer relativen Uberdosierung bei diesen Patienten, was sich dann
postoperativ auf einige der klinischen Tests auswirkt. Bestarkt wird diese Vermutung durch
Untersuchungsergebnisse, die zeigen, dass bei dlteren Patienten die Wirkung von
nichtdepolarisierenden Muskelrelaxanzien verldangert ist [116; 260-261]. Aus diesen Griinden
sollte bei élteren Patienten, die relaxiert wurden, unbedingt intraoperativ ein quantitatives
neuromuskuldres Monitoring erfolgen, um eine Postoperative Restcurarisierung zu
vermeiden. Im Falle eines Relaxanzieniiberhanges sollte dann entweder die spontane
neuromuskuldre Erholung abgewartet werden, oder eine Antagonisierung erfolgen. Aufgrund
des gilinstigeren Nebenwirkungsprofils ist dabei eine Reversierung mit Sugammadex der

Antagonisierung mit einer Kombination aus Neostigmin und Atropin vorzuziehen. Dies setzt
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allerdings voraus, dass zuvor ausschlieBlich mit Rocuronium relaxiert wurde, da sich die
Wirkung anderer Relaxanzien nur schlecht oder iiberhaupt nicht durch Sugammadex

reversieren lasst.

Als letztes wurde verglichen, welche Auswirkungen eine Antagonisierung der
Muskelrelaxanzien sowie apparatives neuromuskuldres Monitoring bei den Patienten haben,
die eine Allgemeinanésthesie unter Verwendung eines Muskelrelaxans hatten.
Neuromuskuldres Monitoring erfolgte dabei fast ausschlieBlich als semiquantitatives
Monitoring, quantitatives Monitoring dagegen nur in wenigen Einzelfdllen. In den vier
moglichen Untergruppen — nur Monitoring, nur Antagonisierung, beides oder keines von
beidem - fand sich bei keinem der vier postoperativ durchgefiihrten klinischen Tests ein
signifikanter Unterschied (sieche Abbildung 5.18). Einfache motorische Aktionen, wie es das
Anheben des Kopfes, des Armes und das Offnen der Augen sind, und auch Abliufe, die ein
komplexes Zusammenspiel mehrerer Muskeln, wie es beim Schluckakt der Fall ist, werden
unabhéngig davon, ob die Relaxierung medikamentds aufgehoben wurde oder nicht, und
unabhingig davon, ob qualitatives Monitoring oder die Extubation anhand klinischer

Kriterien erfolgte, postoperativ von allen vier Gruppen gleich gut bewerkstelligt.

Mit der Gabe eines Muskelrelaxans-Antagonisten strebt man in der Regel an, die neuro-
muskulidre Blockade soweit aufzuheben, dass der Patient zum Zeitpunkt der Extubation und
auch danach eine vollstindige neuromuskulédre Erholung aufweist. Dies gelingt jedoch nicht
immer, wie durch eine ganze Reihe von Studien nachgewiesen wurde. Bei diesen Studien
erfolgte eine routinemifBige Antagonisierung. Dennoch konnte bei einem erheblichen Anteil
der Patienten dieser Untersuchungen postoperativ eine noch ausgeprigte neuro-muskulire

Restblockade mit einem TOF-Quotienten unter 0,7 gemessen werden [236; 240; 262-265].

Dafiir, dass eine Antagonisierung nicht zum gewiinschten Erfolg fiihrt, gibt es verschiedene
Erklarungsmoglichkeiten. So wird die Dosierung des Antagonisten zum Teil zu niedrig
gewihlt, da in vielen Féllen ein festes Dosierungsschema gewidhlt wird und nicht immer eine
gewichtsadaptierte Gabe erfolgt. Dadurch kann es passieren, dass das Verhiltnis von
Acetylcholin zu Relaxans nicht ausreichend hoch ist, um die volle muskulidre Kraft zu
erreichen. Neben der Menge des Antagonisten spielt aber auch der Zeitpunkt der
Antagonisierung eine wichtige Rolle. Im Falle der Acetylcholinesterase-Inhibitoren wie
Neostigmin kann eine zu frithe Gabe, wenn der Patient noch eine ausgepragte neuromuskulére
Blockade aufweist, dazu fiihren, dass die Erholung zum Zeitpunkt der Extubation

unvollstindig ist [266]. Wartet man hingegen mit der Antagonisierung, bis die spontane
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Erholung bereits so weit fortgeschritten ist, dass im TOF drei bis vier Reizantworten
auftreten, so kann man meist mit einer Erholung des TOF-Quotienten auf 0,7 innerhalb von
10 Minuten rechnen. Eine weitergehende Erholung auf TOF-Quotienten iiber 0,9 kann

allerdings durchaus eine noch lingere Zeit in Anspruch nehmen [262].

Paradoxerweise kann aber die Gabe von Cholinesteraseinhibitoren in der Spitphase der
neuromuskuldren Erholung auch eine Verstirkung der neuromuskulidren Blockade bewirken
[173; 267]. Die Ursache dafiir kann eine Desensibilisierung von nikotinergen
Acetylcholinrezeptoren sein oder die Hervorrufung eines Depolarisationsblocks durch ein
Uberangebot an  Acetylcholin [174; 268]. Fiir eine optimale Anwendung von
Cholinesteraseinhibitoren ist also die Verwendung von quantitativem neuromuskuldrem

Monitoring empfehlenswert.

Gleiches gilt auch fiir die neuere Moglichkeit der Relaxans-Antagonisierung mit dem
Cyclodextrin Sugammadex, mit der sich bestimmte Muskelrelaxanzien und vor allem
Rocuronium reversieren lassen. Von der Tiefe der neuromuskuldren Blockade héngt die zur
Aufthebung benétigte Dosis von Sugammadex ab. Wiahrend bei einer flachen Blockade, bei
der im TOF zwei Reizantworten vorhanden sind, 2 mg/kg KG ausreichen, wird bei tiefster
Relaxierung die Dosis bis auf 16 mg/kg KG gesteigert [269]. Neuromuskuldres Monitoring
verhindert hier nicht nur eine eventuelle Unterdosierung, sondern ermoglicht auch durch die
Vermeidung einer Uberdosierung einen &konomischen Einsatz dieses relativ teuren

Medikaments.

Der Einsatz von apparativem neuromuskuldrem Monitoring vor Extubation dient genauso wie
die Relaxans-Antagonisierung der Gewihrleistung einer grotmoglichen Sicherheit fiir den
Patienten durch Vermeidung eines Relaxansiiberhanges. In dieser Studie war dieses fast
ausschlieflich als semiquantitatives Monitoring mit einfachen Nervenstimulatoren
durchgefiihrt worden und fiihrte postoperativ bei keinem der vier klinischen Tests zu einem
signifikant besseren Ergebnis im Vergleich zur Antagonisierung oder zur Beurteilung der

neuromuskuldren Erholung anhand klinischer Kriterien.

Ein wesentlicher Kritikpunkt an der Aussagekraft von semiquantitativem Monitoring ist, dass
es problematisch ist, die Reizantwort taktil oder visuell zu erfassen. Viby-Mogensen und
Kollegen fiihrten hierzu eine Untersuchung durch, bei der unterschiedlich erfahrene
Untersucher bei verschieden ausgeprigten Relaxierungsgraden visuell oder taktil priifen
mussten, ob sie ein Fading im TOF wahrnehmen. Am schlechtesten schnitten erwartungs-

gemal die unerfahrenen Untersucher ab, die bei einem TOF-Quotienten von 0,61 bis 0,70 nur
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in 16% taktil ein Fading erkannten, visuell nur in 8%. Mit der Erfahrung stieg zwar der Anteil
derer, die ein Fading fiihlten, aber selbst bei der Gruppe der sehr erfahrenen Untersucher
wurde nur in 23% der Félle bei diesem Relaxierungsgrad ein Fading taktil wahrgenommen.
Erst bei einer erheblichen Relaxierung mit einem TOF-Quotienten < 0,4 waren alle dieser
Gruppe dazu in der Lage [212]. Die Beobachtung, dass es Untersuchern meist nicht mehr
gelingt, ein Fading bei einem TOF-Quotienten iiber 0,4 zu erkennen, wurde in mehreren
weiteren Studien bestdtigt [211; 270-271]. Der fehlende Nachweis eines Fadings im TOF
bedeutet bei semiquantitativem Monitoring mit einfachen Nervenstimulatoren also im besten
Falle, dass eine vollstindige neuromuskuldre Erholung vorliegt, genauso gut kann es aber
sein, dass noch eine erhebliche Restblockade mit einem TOF-Quotient bis ca. 0,4 vorliegt.
Mit der Double-Burst-Stimulation ist es zwar teilweise mdglich, die taktile Erfassung eines
Fadings im Vergleich zur TOF-Stimulation zu verbessern, abhingig vom verwendeten
Reizmuster gelingt es aber dennoch nur in bis zu 23% der Félle ein Fading bei einem TOF-

Quotienten von 0,41 bis 0,7 zu bemerken [211; 270].

Verschiedene Studien haben sich damit befasst, ob die Verwendung semiquantitativen
Monitorings zu einer Reduktion des postoperativen Relaxansiiberhanges fiihrt. Dabei ergaben
sich zum Teil widerspriichliche Ergebnisse. Die Arbeitsgruppe von Pedersen fand bei 80
Patienten, die entweder taktiles TOF-Monitoring oder eine Uberwachung anhand klinischer
Kriterien hatten, postoperativ im Aufwachraum keinen Unterschied in den TOF-Quotienten
[248]. Dagegen war der Anteil der Patienten mit einem TOF-Quotienten < 0,7 in einer
Untersuchung von Shorten und Kollegen mit 15% in der apparativ iiberwachten Gruppe im
Vergleich zu 47% in der klinisch {iberwachten Gruppe signifikant niedriger [272]. Auch mit
manueller Erfassung der Double-Burst-Stimulation ist es lediglich moglich, die Inzidenz und
den Grad der Restrelaxierung zu verringern, ohne sie jedoch komplett vermeiden zu kénnen

[273].

Semiquantitatives Monitoring bietet also keinen Schutz vor einem zum Teil ausgeprigten
postoperativen Relaxanzien-Uberhang. Um den Grad der Relaxierung am Ende der Operation
verlasslich zu erfassen und darauf basierend zu entscheiden, ob der Patient sicher extubiert
werden kann oder zunichst noch eine weitere neuromuskulidre Erholung abgewartet oder die
Erholung durch Antagonisierung beschleunigt werden muss, bedarf es eines Verfahrens mit
hoherer Sensitivitdt. Ein derartiges Verfahren ist mit dem quantitativen neuromuskulidrem
Monitoring vorhanden und auch in den meisten deutschen Krankenhdusern in Form der
Akzeleromyographie verfligbar [189]. Mit solch einem quantitativen Monitoring lassen sich

auch geringe Relaxierungsgrade relativ zuverldssig erkennen, da ein untersucherabhidngiges
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taktiles oder visuelles Erfassen der Reizantwort nicht mehr nétig ist, sondern die Messung der
Reizantwort apparativ erfolgt und das Ergebnis als Zahlenwert digital angegeben wird.
Gegeniiber Vergleichsgruppen, die kein apparatives Monitoring hatten, und solchen, bei
denen die neuromuskuldre Erholung mit qualitativem Monitoring abgeschitzt wurde, fiihrte
quantitatives Monitoring in verschiedenen Studien zu einer signifikanten Verringerung der
Inzidenz an postoperativem Relaxansiiberhang [249; 263; 274]. Und nicht nur nach den
Messergebnissen des Relaxierungsgrades zeigte sich ein Vorteil bei Patienten, die
akzeleromyographisch {iberwacht wurden. Auch klinisch konnten sie profitieren, indem sie
weniger hdufig Zeichen der Muskelschwéche boten und seltener innerhalb der ersten 30
Minuten nach Aufnahme in den Aufwachraum eine Hypoxidmie und eine Verlegung der
oberen Atemwege aufwiesen [249; 274].

Im Vergleich zur Mechanomyographie - dem Goldstandard des quantitativen Monitorings,
iiberschitzt die Akzeleromyographie die Tiefe des neuromuskuldren Blocks. Da bei einer
TOF-Stimulation bei der Akzeleromyographie die erste Reizantwort oft schwécher als die
folgenden ausfillt, liegt der TOF-Quotient nicht relaxierter Patienten héufig tiber 1,0 [213].
Die Ergebnisse einer akzeleromyographischen Messung lassen sich daher nicht so ohne
weiteres direkt mit Ergebnissen anderer Verfahren wie der Mechanomyographie und der
Elektromyographie vergleichen [275-276]. Eine bessere Vergleichbarkeit erreicht man durch
das ,,Normalisieren® der akzeleromyographischen Messung. Dafiir werden die nach
Relaxierung gemessenen Werte in Beziehung zu den am selben Patienten vor der Relaxierung
erhobenen Werten gesetzt [277-278]. Eine Erholung auf 90% des Ausgangswertes entspricht
dann einem TOF-Quotienten von 0,9. Von einer vollstdndigen Erholung kann man also erst
ausgehen, wenn wieder der Ausgangswert des Patienten vor der Relaxierung erreicht wurde.
Daher setzt eine Normalisierung voraus, dass man bereits vor der ersten Gabe eines
Muskelrelaxans bei der Narkoseeinleitung eine akzeleromyographische Messung vornimmt,
um einen Ausgangswert zu haben. Wie aber einige Studien zeigen konnten, ldsst sich auch
ohne Normalisierung die Zeit bis zur vollstdndigen neuromuskuldren Erholung mit dem
Akzeleromyographen gut vorhersagen. Demnach kommt es zu einer kompletten Erholung
innerhalb von 4 Minuten (Konfidenzintervall 2,7-5,8 min), wenn beim nichtkalibrierten
Akzeleromyographen der TOF-Quotient 0,9 betrigt [208; 214]. Die Qualitit des
akzeleromyographischen Monitorings ldsst sich weiterhin dadurch verbessern, dass man eine
Vordehnung des Daumens vornimmt, an dem der Beschleunigungssensor des
Akzeleromyographen befestigt ist. Die Vordehnung soll dabei verhindern, dass der

kontrahierende Daumen die Handflache beriuhrt. Aullerdem wird er nach der Kontraktion
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wieder in seine Ausgangslage gebracht. Die Prizision, also die Wiederholbarkeit der
Messergebnisse, ldsst sich durch Vordehnung signifikant verbessern [278]. Von der Firma
Organon wird hierfiir kommerziell ein Handadapter vertrieben.

Eine direkte Vergleichbarkeit der Ergebnisse mit mechanomyographisch gemessenen besteht
dennoch nicht und basierend auf verschiedenen Studien wird empfohlen, bei
akzeleromyographischem Monitoring erst bei einem TOF-Quotienten oberhalb von 0,9 bis 1,0
von einer ausreichenden neuromuskuldren Erholung auszugehen [214; 279]. Selbst die
Erholung des TOF-Quotienten auf Werte iiber 0,9 kann jedoch nicht in jedem Fall
ausschlieffen, dass noch eine Restblockade besteht, die sich auch klinisch bemerkbar machen
kann. So erfolgte in einer Studie an freiwilligen Probanden die Relaxierung mit Rocuronium
bis auf verschiedene Grade der neuromuskulidren Blockade. Bei der Beurteilung der Funktion
der Pharynx- und Gesichtsmuskeln zeigte es sich dann, dass einer der zwolf Probanden auch
nach Erholung des akzeleromyographisch gemessenen TOF-Quotienten auf 1,02 nicht in der
Lage war, ein fiir spirometrische Messungen vorgesehenes Mundstiick fest mit den Lippen zu
umschlieBen. Der Proband war weiterhin nicht in der Lage normal zu schlucken [256]. In
einer anderen Studie derselben Arbeitsgruppe wurde aullerdem festgestellt, dass der Grund fiir
eine Obstruktion der oberen Atemwege bei einem akzeleromyographisch gemessenen TOF-
Quotienten iiber 0,9 zwar liberwiegend auf die Wirkung von Benzodiazepinen und Analgetika
zuriickzufiihren war, bei einigen der Patienten aber auch eine anhaltende Relaxanswirkung die
Ursache war. Diese war dabei bis zu 30 Minuten nach Aufnahme in den Aufwachraum
nachweisbar [227].

Zusammenfassend ldsst sich sagen, dass es anhand klinischer Kriterien und semiquantitativem
neuromuskuldrem Monitoring nicht moglich ist, einen postoperativen Relaxansiiberhang mit
einem TOF-Quotienten unter 1,0 bis 0,9 sicher auszuschlieBen. Solange jedoch viele
Patienten trotz Relaxansgabe intraoperativ nicht oder nur mit semiquantitativem
neuromuskuldrem Monitoring tiiberwacht werden, ist es notwendig postoperativ zu
kontrollieren, ob ein Patient noch durch einen Relaxansiiberhang gefdhrdet ist. Dafiir kann
ebenfalls apparatives neuromuskuldres Monitoring verwendet werden, allerdings wird die
Messgenauigkeit durch eventuell vorhandene spontane Bewegungen des Patienten
beeintrachtigt. Eine elektrische Reizung mit supramaximalen Stromstirken, wie sie
intraoperativ verwendet werden, wird von den meisten wachen Patienten auflerdem als
unangenehm und schmerzhaft empfunden. So verursachte eine Reizung mit Stromstidrken von
50 mA bei den Probanden einer Studie unter TOF-Stimulation durchschnittlich einen VAS-
Wert von 5,0 und bei DBS;, und DBS;3; mittlere VAS-Werte von 7,5 bzw. 7,0. Eine



73 Diskussion

Stimulation mit geringeren Stromstdrken wird als deutlich weniger unangenehm empfunden,
und bei einer Stromstirke von 20 mA sank bei den Probanden der Studie der VAS-Wert auch
auf 2,0 im TOF und 4,0 bzw. 4,5 bei DBS;, und DBS;3; [280]. Dafiir wird aber auch die
Genauigkeit der Messergebnisse mit sinkender Stromstirke geringer [281].

Mit klinischen Tests bietet sich eine alternative Mdglichkeit zu iiberpriifen, ob postoperativ
moglicherweise noch eine relevante Restrelaxierung vorliegt. Besonders die Fahigkeit normal
zu schlucken wird héufig bereits bei einer nur noch geringfligigen Restrelaxierung
beeintrachtigt [225; 253; 256]. Dies wird in der vorliegenden Studie bestétigt, bei der der
Schlucktest der einzige Test war, in dem sich die relaxierten und die nichtrelaxierten
Patienten signifikant voneinander unterschieden. Haufig jedoch ldsst sich der Schlucktest
postoperativ bei den Patienten nicht durchfiihren. Ein weiteres Problem klinischer Tests ist
aullerdem ihre geringe Spezifitit dafiir, eine Restrelaxierung anzuzeigen. In dieser Studie
zeigte es sich, dass andere Faktoren, wie zum Beispiel das Durchfiihren einer Allgemein-
andsthesie, eher zu einer Verschlechterung der Ergebnisse fiihren als der Einsatz von
Relaxanzien. Erst das Zusammenspiel mehrerer Faktoren — hohes Alter plus Relaxansgabe in
Allgemeinanésthesie — wirkte sich bei dreien der vier Tests signifikant aus.

Am wenigsten geeignet zur Uberwachung der neuromuskuliren Erholung ist das Uberpriifen,
ob ein Patient in der Lage ist, die Augen lingere Zeit gedffnet zu halten. Lediglich beim
Vergleich zwischen den Patienten, die eine Allgemeinanisthesie erhalten hatten, und denen,
die keine erhalten hatten, schnitten letztere besser ab. Eine Relaxansgabe zur
Allgemeinanidsthesie dagegen fiihrte zu keinem schlechteren Ergebnis beim Vergleich mit den
Patienten, die eine Allgemeinandsthesie ohne Relaxansgabe erhalten hatten. Und auch bei
dem Vergleich der dlteren mit den jlingeren Patienten nach Allgemeinanisthesie mit
Relaxansgabe war der Augendffnen-Test der einzige Test, in dem sich beide Gruppen nicht
voneinander unterschieden.

Die Fahigkeit, einen Arm oder ein Bein iiber 5 Sekunden anzuheben, war beim Vergleich der
Patienten nach Allgemeinanisthesie mit Relaxans und ohne Relaxans zwar auch nicht
signifikant verschieden, zwischen den jiingeren und &lteren Patienten, die relaxiert worden
waren ergab sich aber ein signifikant besseres Ergebnis zugunsten der jlingeren.

Insgesamt gesehen sind die vier klinische Tests aufgrund mangelnder Sensitivitit jedoch nicht
geeignet, eine postoperative sicher Restrelaxierung zu erkennen. Sie konnen zwar zum Teil
auf eine noch unzureichende Erholung des Patienten hinweisen, welche aber nicht nur durch
Relaxanzien hervorgerufen sein kann, sondern auch andere Ursachen wie einen Anédsthetika—

oder Analgetikaiiberhang haben kann.
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Die beste Mdoglichkeit, die PORC-Inzidenz so gering wie moglich zu halten, besteht darin, auf
langwirksame Relaxanzien zu verzichten und intraoperativ quantitatives neuromuskuléres
Monitoring zu verwenden, um danach entscheiden zu konnen, ob ein Patient sich ausreichend
neuromuskulir erholt hat oder eine Antagonisierung und eine erneute Uberpriifung bendtigt.
Sollte kein quantitatives Monitoring verfiigbar sein, so sollte immer eine Antagonisierung
durchgefiihrt werden und der Erfolg anhand der als sicher eingestuften klinischen Tests (sieche

Tabelle 6) liberpriift werden.
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7 Zusammenfassung

Muskelrelaxanzien sind ein wichtiger Bestandteil von Allgemeinanédsthesien. Sie ermdglichen
eine schonende endotracheale Intubation und tragen héufig zu optimalen Operations-
bedingungen bei. Eine herausragende Bedeutung kommt ihnen im Rahmen der Ileuseinleitung

zu, wenn es darauf ankommt, eine Aspiration beim nicht niichternen Patienten zu verhindern.

Die Verwendung von Muskelrelaxanzien ist aber auch mit speziellen Risiken verbunden.
Besonders das Fortbestehen einer iiber das Ende der Operation hinaus andauernden
neuromuskuldren Blockade stellt eine Gefdhrdung des extubierten Patienten dar. Mogliche
Folgen dieser sogenannten postoperativen Restcurarisierung sind unter anderem das erhohte
Risiko einer Aspiration durch Beeintrichtigung der Pharynxmuskulatur, ein erhohtes
Hypoxdmierisiko durch Beeinflussung von Chemorezeptoren oder eine allgemeine Muskel-
schwiche des extubierten Patienten, die sich in zum Beispiel in Schluck- und Sehstérungen

aullern kann.

Der Uberwachung der neuromuskuliren Erholung kommt daher besondere Bedeutung zu. Zur
Verfiigung stehen hier klinische Zeichen und Tests oder apparatives neuromuskulires

Monitoring in Form von semiquantitativer oder quantitativer Relaxometrie.

Ziel der hier vorgelegten Studie war der Vergleich von vier verschiedenen - postoperativ im
Aufwachraum vorgenommenen - klinischen Tests. Dafiir wurden an drei Krankenhdusern
mittels eines Erhebungsbogens jeweils wihrend eines bestimmten Zeitraumes die Daten aller
Patienten erhoben, die sich in anésthesiologischer Betreuung befanden und in die Teilnahme
an der Studie eingewilligt hatten. Im Aufwachraum wurde tiberpriift, wie gut die Patienten in
der Lage waren, den Kopf zu erheben, einen Wasserbolus zu schlucken, die Augen gedffnet

zu halten oder einen Arm angehoben zu halten.

Insgesamt wurden die Daten von 1.727 Patienten erhoben. Ausgewertet wurden die
Erhebungsbogen von 1.532 volljdhrigen Patienten, die unmittelbar postoperativ in den
Aufwachraum verlegt worden waren. Bei 1.008 dieser Patienten war zuvor eine Allgemein-
andsthesie mit Muskelrelaxans, bei 262 eine Allgemeinandsthesie ohne Muskelrelaxans und
bei ebenfalls 262 ein anisthesiologisches Verfahren ohne Allgemeinanidsthesie durchgefiihrt

worden.
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Intraoperativ waren von den 1.008 Patienten, die Muskelrelaxanzien erhalten hatten, 577
mittels apparativem neuromuskuldrem Monitoring liberwacht worden. Zu 98,8% wurde
hierzu semiquantitatives Monitoring mit einfachen Nervenstimulatoren eingesetzt und nur zu
1,2% quantitatives Monitoring. Zwischen den Krankenhdusern gab es dabei zum Teil

signifikante Unterschiede in der Anwendungshaufigkeit des apparativen Monitorings.

Eine Relaxans-Antagonisierung wurde intraoperativ bei 7,2% der relaxierten Patienten vor-
genommen. Von diesen antagonisierten Patienten wurden 61,6% einem apparativen neuro-

muskuldren Monitoring unterzogen.

Bei einem Teil der untersuchten Patienten lieBen sich die klinischen Tests nicht durchfiihren.
Dies betraf vor allem den Schlucktest, den 6,6% aller Patienten nicht durchfithren konnten.
Dieser Test war auch der einzige, bei dem sich signifikante Unterschiede in der
Durchfiihrbarkeit zwischen den Patienten zeigte, die zuvor eine Allgemeinanésthesie erhalten
hatten und denen, die zuvor keine Allgemeinanisthesie erhalten hatten. Erstere konnten den

Schlucktest in signifikant geringerer Zahl absolvieren.

Auch die in den vier klinischen Tests erreichten Punkte und die aus ihnen ermittelte
Gesamtpunktzahl zeigten eine Beeinflussung durch eine vorher durchgefiihrte Vollnarkose.
Die Gruppe der Patienten, bei denen keine Allgemeinanisthesie erfolgt war, schnitt in allen
Tests und im Gesamtergebnis signifikant besser ab als die derjenigen Patienten, bei denen

eine Allgemeinandsthesie - mit oder ohne Muskelrelaxans - durchgefiihrt worden war.

Innerhalb der Gruppe der Patienten, die eine Allgemeinandsthesie hatten, fiihrte die Gabe von
Muskelrelaxanzien zu keinen signifikanten Unterschieden aufler beim Schlucktest, den
diejenigen Patienten signifikant besser bewiltigten, die eine Allgemeinandsthesie ohne

Relaxans erhalten hatten.

Als Faktor, der moglicherweise zu einer Beeinflussung der Testergebnisse fiihren konnte,
wurde das Patientenalter untersucht. Dafiir erfolgte die Unterteilung der Patienten in zwei
Gruppen. Eine Gruppe bildeten hierbei die Patienten im Alter von 18 bis 70 Jahren, die zweite
Gruppe bestand aus den Patienten, die zum Zeitpunkt der Untersuchung alter als 70 Jahre alt

waren.

Beim Vergleich der Testergebnisse zwischen diesen Gruppen zeigte es sich, dass die dlteren
Patienten bei allen Tests — auller bei dem Augendffnen-Test - signifikant schlechter
abschnitten. Dieses Ergebnis zeigte sich auch beim Vergleich der beiden Altersgruppen, wenn
zuvor eine Allgemeinanésthesie mit Relaxans erfolgt war. Dagegen unterschieden sich die

dlteren und die jlingeren Patienten nicht mehr im Ergebnis der klinischen Tests, wenn sie
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zuvor keine Allgemeinanésthesie oder aber eine ohne Relaxansgabe hatten. Hoheres Alter in
Verbindung mit einer Relaxanziengabe scheint also zu einer ausgeprigteren postoperativen
neuromuskuldren Schwiche zu fithren, die sich in einem Teil der klinischen Tests nachweisen
lisst. Dies ldsst darauf schliefen, dass bei den #lteren Patienten eine relative Uberdosierung
der Relaxanzien vorlag. Es sollte daher grade bei élteren Patienten unbedingt quantitatives
neuromuskuldres Monitoring eingesetzt werden. Aullerdem empfiehlt sich fiir dltere Patienten
die Relaxierung mit Rocuronium, um im Falle eines Relaxans-Uberhanges mit dem
vergleichsweise nebenwirkungsarmen Sugammadex eine Reversierung durchfiihren zu

konnen

Als letztes wurde untersucht, wie sich bei den Patienten, die eine Allgemeinandsthesie mit
Relaxansgabe hatten, neuromuskulidres Monitoring und Relaxans-Antagonisierung auf die
Tests auswirken. Dafiir wurden vier Gruppen miteinander verglichen, die entweder nur
neuromuskuldres Monitoring, nur eine Relaxans-Antagonisierung, Monitoring und
Antagonisierung oder weder Monitoring noch eine Relaxans-Antagonisierung hatten. Es
zeigte sich, dass keine der Gruppen bei irgendeinem der Tests einen signifikanten Unterschied
zu den anderen Gruppen aufwies. Daraus ldsst sich schlieBen, dass semiquantitatives
Monitoring mit einfachen Nervenstimulatoren einer Antagonisierung und intraoperativ

durchgefiihrten klinischen Tests nicht iiberlegen ist.

Wenn quantitatives neuromuskulidres Monitoring nicht verfligbar ist, sollte immer eine
Antagonisierung erfolgen und der Erfolg durch als sicher eingestufte klinische Tests

kontrolliert werden.

Von den vier in dieser Studie untersuchten klinischen Tests erwies sich der Schlucktest als der
sensibelste Test, mit der Einschrankung, dass er hdufig nicht durchfiihrbar war. Es sollten
daher weitere Untersuchungen zur Bedeutung des Schlucktests bei der Beurteilung einer

Postoperativen Restcurarisierung erfolgen.
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Thema:

Bedeutung Kklinischer Tests zur Uberpriifung einer postoperativen Restcurarisierung im
Aufwachraum

Muskelrelaxanzien sind ein wichtiger Bestandteil vieler Allgemeinanisthesien und
ermdglichen eine schonende Intubation. Eine besondere Bedeutung kommt ihnen

dabei bei der Ileuseinleitung aspirationsgefdahrdeter Patienten zu.

Die Verwendung von Muskelrelaxanzien fithrt nicht selten dazu, dass nach

Beendigung des Eingriffs noch ein Relaxansiiberhang fortbesteht.

Postoperative Restcurarisierung kann durch Beeintrachtigung der Muskulatur des
Oropharynx zu einem erhohten Aspirationsrisiko fiihren. Auflerdem erhdht sich die
Gefahr von Hypoxdmien durch eine Beeinflussung von Chemorezeptoren im Glomus
caroticum, und das Wohlbefinden von Patienten kann durch muskuldre Schwiche

beeintrachtigt sein.

Zur Vermeidung einer postoperativen Restcurarisierung kommt der Uberwachung der

neuromuskuldren Erholung besondere Bedeutung zu.

Die Uberwachung der Relaxanswirkung kann anhand klinischer Zeichen und Tests
oder durch apparatives neuromuskuldres Monitoring erfolgen. Bei apparativem
neuromuskuldrem Monitoring unterscheidet man semiquantitatives und quantitatives

Monitoring.

In der vorliegenden Studie wurden intraoperativ Daten zur Art der Narkose, zur
Verwendung von Muskelrelaxanzien, Muskelrelaxanz-Antagonisten und zum

apparativen Monitoring erhoben.

Im Aufwachraum wurden bei den Patienten vier klinische Tests zur Uberpriifung der
neuromuskuldren Erholung durchgefiihrt. Getestet wurden die Fahigkeiten, den Kopf
angehoben zu halten, einen Wasserbolus zu schlucken, die Augen gedffnet zu halten

oder einen Arm angehoben zu halten.

Die Datenerhebung erfolgte im Rahmen einer deutschlandweit durchgefiihrten
Multicenterstudie an drei Krankenhdusern jeweils innerhalb eines bestimmten

Zeitraumes.
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Es wurden insgesamt die Daten von 1.727 Patienten erhoben. Weiter untersucht
wurden 1.532 Patienten, die volljdhrig waren und postoperativ in einen Aufwachraum

verlegt wurden.

Von den 1.532 Patienten hatten 1.270 eine Vollnarkose, und 262 waren ohne
Vollnarkose operiert worden. Bei 1.008 der Patienten, die eine Vollnarkose hatten,

wurde intraoperativ ein Muskelrelaxans gegeben.

. Apparatives neuromuskuldres Monitoring erfolgte bei 577 der Patienten, die ein

Relaxans erhalten hatte. In 98,8% der Fille wurde semiquantitatives Monitoring

eingesetzt.

In der Anwendungshéufigkeit von apparativem neuromuskuldrem Monitoring gab es

zwischen den drei teilnehmenden Krankenhdusern zum Teil signifikante Unterschiede.

Bei einem Teil der Patienten lieflen sich die klinischen Tests im Aufwachraum nicht

durchfiihren. Besonders hdufig war davon der Schlucktest betroffen.

Der Schlucktest war signifikant hdufiger nicht durchfiihrbar, wenn die Patienten zuvor

eine Allgemeinanésthesie erhalten hatten.

Patienten ohne vorherige Vollnarkose schnitten postoperativ in allen vier klinischen

Tests signifikant besser ab als Patienten, die eine Vollnarkose erhalten hatten.

Wurde zuvor eine Vollnarkose durchgefiihrt, so erreichten die Patienten, die zuvor
kein Muskelrelaxans erhalten hatten, nur im Schlucktest ein signifikant besseres

Ergebnis als die Patienten, die ein Relaxans erhalten hatten.

Patienten, die zwischen 18 und 70 Jahre alt waren, hatten in allen klinischen Tests -
aufler bei dem Augenoffnen-Test - ein signifikant besseres Ergebnis als die Patienten,

die tiber 70 Jahre alt waren.

. Bei den iiber 70 jéhrigen Patienten erreichten diejenigen, die eine Allgemeinanédsthesie

mit Relaxans hatten in allen klinischen Tests - auller bei dem Augendffnen-Test - ein
signifikant schlechteres Ergebnis als jene, die eine Allgemeinandsthesie ohne
Relaxans erhalten hatten, und sollten daher in jedem Fall mit quantitativem

neuromuskuldrem Monitoring iiberwacht werden.
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Bei den Patienten, die eine Allgemeinandsthesie mit Relaxans hatten, gab es
unabhéngig davon, ob apparatives neuromuskuldres Monitoring oder eine Relaxans-
antagonisierung vorgenommen wurde, keine signifikanten Unterschiede bei den

Ergebnissen der klinischen Tests.

Von den vier untersuchten klinischen Tests war der Schlucktest am besten geeignet,
einen postoperativen Relaxansiiberhang zu erkennen, der Augendffnen-Test am

wenigsten.

Um die Wertigkeit und Sicherheit des Schlucktests zu verifizieren, sollten weitere

Untersuchungen erfolgen.



98 Eidesstattliche Erklarung

10 Eidesstattliche Erkliarung

Ich erkldre an Eides statt, dass ich die dem Fachbereich Medizin der Universitidt Rostock zur

Promotionspriifung eingereichte Dissertation mit dem Titel

Bedeutung klinischer Tests zur Uberpriifung einer postoperativen

Restcurarisierung im Aufwachraum

selbststdndig, ohne unerlaubte fremde Hilfe und nur mit den Hilfen angefertigt zu haben, die

ich in dieser Schrift angegeben habe.

Alle Textstellen, die wortlich oder sinngeméal aus verdffentlichten oder nicht verdffentlichten

Schriften entnommen sind, wurden als solche kenntlich gemacht.

Ich versichere weiterhin, dass diese Arbeit zuvor weder an der medizinischen Fakultét der
Universitit Rostock noch an einer anderen wissenschaftlichen Einrichtung zum Zwecke der

Promotion eingereicht wurde.

Rostock, im Dezember 2011 André Hammermiller



99 Lebenslauf

11 Lebenslauf

Angaben zur Person:

Name: André Hammermiiller
Geburtsdatum: 08. Juni 1974
Geburtsort: Kiel
Familienstand: ledig, 1 Kind
Staatsangehorigkeit: deutsch
Eltern: Dr. phil. Gunther Hammermiiller
Sybille Ohde
Schulbildung:
1981-1983 Grundschule Schacht-Audorf
1983-1985 Grundschule der Deutschen Schule Briissel
1985-1988 Gymnasium der Deutschen Schule Briissel
1988-1994 Gymnasium Herderschule Rendsburg
1994 Abitur an der Herderschule Rendsburg
Wehrdienst:
1994-1995 Marinesanitatsdienst in List/Sylt und Rostock
Hochschulbildung:
1995-2001 Studium der Humanmedizin an der Universitit Rostock
1997 Arztliche Vorpriifung
1998 1. Abschnitt der Arztlichen Priifung
2000 2. Abschnitt der Arztlichen Priifung
2001 3. Abschnitt der Arztlichen Priifung

Beruflicher Werdegang:

2002-2003 Arzt im Praktikum an der Klinik und Poliklinik fiir Anésthesiologie und

Intensivtherapie der Universitéit Rostock

seit 2003 Assistenzarzt an der Klinik und Poliklinik fiir Anésthesiologie und

Intensivtherapie der Universitit Rostock

2006 Fachkunde Rettungsdienst
2009 Facharztpriifung Anidsthesiologie
Publikationen:

Tu-Rapp H, Hammermiiller A, Mix E, Kreutzer HJ, Goerlich R, Koéhler H, Nizze H, Thiesen HJ, Ibrahim SM:
A proinflammatory role for Fas in joints of mice with collagen-induced arthritis. Arthritis Res Ther 2004, Bd. 6,
pp. R404-414



100 Danksagung

12 Danksagung

Besonders danken mochte ich Herrn Prof. Dr. med. Rainer Hofmockel fiir die Vergabe des

Dissertationsthemas und die intensive Betreuung wéhrend der Erstellung meiner Doktorarbeit.

Herrn Dr. Matthias Janda danke ich fiir die Unterstiitzung bei der Planung und Durchfiihrung

der Studie und fur seine Hilfe als wissenschaftlicher Betreuer.

Ein besonderer Dank gilt nicht zuletzt den Mitarbeitern der Universitédtsklinik Rostock, des
Klinikums Siidstadt Rostock und des KMG Klinikums Giistrow. Nur durch ihr Mitwirken bei
der Rekrutierung der Patienten, der Datenerhebung und der Durchfiihrung der Tests war es

moglich, eine so umfangreiche Studie durchzufiihren.

Fiir die oft auch kurzfristige Beantwortung meiner Fragen zur statistischen Auswertung danke
ich Frau Dipl. math. Helga Krentz vom Institut fiir Biostatistik und Informatik in Medizin und

Alternsforschung der Universitit Rostock.

Ausdriicklich danken mochte ich auch meiner Chefin, Frau Prof. Dr. med. Gabriele Noldge-
Schomburg, die mir die Zeit lie diese Arbeit fertigzustellen.

Ohne die ausdauernde und vielseitige Unterstiitzung durch meine Familie wére diese
Promotion sicher nicht mdglich gewesen. Sie hat mich immer wieder aufs Neue motiviert.

Dafiir mochte ich mich an dieser Stelle besonders herzlich bedanken.

Zuletzt mochte ich mich von ganzem Herzen bei meiner Partnerin Frau Ulrike Pisler
bedanken, die immer fiir mich da war und mich mit ganzer Kraft unterstiitzt hat ohne sich zu

beschweren, dass sie oft auf mich verzichten musste.



	Inhaltsverzeichnis
	1 Einleitung
	2 Zielstellung
	3 Literaturübersicht
	3.1.1 Neuromuskuläre Transmission
	3.1.2 Neuromuskuläre Blockade durch Muskelrelaxanzien
	3.1.3 Depolarisierende Muskelrelaxanzien
	3.1.4 Nichtdepolarisierende Muskelrelaxanzien
	3.1.5 Klinische Anwendung von Muskelrelaxanzien
	3.1.6 Antagonisierung der neuromuskulären Blockade
	3.1.7 Neuromuskuläres Monitoring
	3.1.7.1 Klinische Tests
	3.1.7.2 Apparatives Monitoring
	3.1.7.3 Anwendungshäufigkeit von neuromuskulärem Monitoring.

	3.1.8 Postoperative Restcurarisierung (PORC)
	3.1.8.1 Definition der postoperativen Restcurarisierung
	3.1.8.2 Inzidenz der postoperativen Restcurarisierung


	4 Patienten und Methoden
	4.1 Studienaufbau
	4.1.1 Einverständnis von Patienten und Ethikkommission
	4.1.2 Art und Umfang der Studie
	4.1.3 Durchführung des Anästhesieverfahrens
	4.1.4 Datenerhebung
	4.1.5 Durchführung der klinischen Tests

	4.2 Weiterverarbeitung der Fragebögen und Statistik
	4.2.1 Einlesen der Fragebögen
	4.2.2 Statistik
	4.2.2.1 Auswertung der klinischen Tests



	5 Ergebnisse
	5.1 Zusammensetzung des Patientenkollektivs
	5.2 Durchführbarkeit der klinischen Tests im Aufwachraum
	5.3 Einfluss des Anästhesieverfahrens auf die Ergebnisse der klinischen Tests
	5.4 Einfluss der Allgemeinanästhesie auf die Ergebnisse der klinischen Tests
	5.5 Einfluss des Alters auf die Ergebnisse der klinischen Tests
	5.6 Einfluss von Relaxometrie und Antagonisierung auf die klinischen Tests

	6 Diskussion
	6.1 Aufbau der Studie
	6.2 Zusammensetzung des Patientenkollektives
	6.3 Einsatz des neuromuskulären Monitorings
	6.4 Verwendung von Muskelrelaxans-Antagonisten
	6.5 Klinische Zeichen zur Beurteilung der neuromuskulären Restblockade

	7 Zusammenfassung
	8 Literaturverzeichnis
	9 Thesen
	10 Eidesstattliche Erklärung
	11 Lebenslauf
	12 Danksagung



