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1 Einleitung und Hintergrund

1.1 Chronische Sinusitis und Nasennebenhdéhlenchirurgie

Nasennebenhbhlenoperationen gehéren zum Standardrepertoire jederngtiiS€re
Klinik. Die haufigste Indikation fir eine operative Sanierung sind kwas& nicht
therapierbare chronische Sinusitiden. Die Patienten klagen tbendBaing der
Nasenatmung, unspezifische Kopf- und Gesichtsschmerzen sowianié8t@ung des
Geruchssinnes. Es sind etwa 5% der Bevolkerung betroffen. Verschieatodogien
der Nasenschleimhaut oder des Knochens sind Ausléser eines Circubssisyit
Ausgangspunkt ist haufig der Verschluss des Ostiums einer Nebenligiireh
Abflussbehinderung und Sekretstagnation entsteht ein Milieu in dégilfblaut, das
die Epithelien und Zilien schadigt. Die Folge ist ein Entziindungsprodesgu einer
Dickenzunahme der Schleimhaut fuhrt und damit das Ostium Weitergé’rhen
Verantwortlich dafur ist oft eine Polyposis nasi et sinuum. Osteoder Papillome
konnen aber ebenso die Ursache sein.
Die Therapie der chronischen Sinusitis besteht in der Wiederhengtelder
ostiomeatalen Einheit — d.h. es werden Drainagemadglichkeiten éliNebenhdhlen
geschaffen. Als konservative MalRnahmen werden abschwellende Nasamtropf
Antibiotika und ggf. Glucokortikoide verabreicht. Die Indikation zur Operabesteht
bei Versagen der Therapie oder primér bei Osteomen, Papillomeny- Muler
Pyozelen. Auch hierbei wird versucht, durch Entfernung von beengendegb&ele
Drainage der Zellen wiederherzustellen. Die Operationstechnikideet man als
»Functional endoscopic sinus surgery* (FESS), wenn der Zugang durtlasenhohle
erfolgt. Von Pansinusoperation spricht man, wenn eine komplette endoSasaeung
aller Nebenhohlen durchgefiihrt wird. Der Ubergang ist flieBendesonders
anspruchsvoll sind Operationen an den Stirnhéhlen. Die Techniken, die dabeigtaktiz
werden, sind:

- Typ I-Drainage, bei der die vorderen und mittleren Siebbeinzell¢eren

werden, sodass der Abfluss aus der Stirnhohle an seinem tiefsten Punkt frei ist
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- Typ ll-Drainage, bei der der Boden der Stirnhdhle eréffnet und twwevird
und

- Typ lll-Drainage, die ausgedehnteste, bei der obere Anteile dssnSeptums
im Bereich der Stirnhohlen und das Septum zwischen beiden resezigert.

Haufig werden zufriedenstellende Operationsergebnisse erzislbedondere beim
sinubronchialen Syndrom (Schleimhautpathologie der oberen und unteren Luftwege)
wird durch den Eingriff nicht nur das Beschwerdebild der Sinusttiglern in der
Mehrzahl der Falle auch das Asthma bronchiale gebessert. InehdiMalie erleiden
jedoch Patienten mit ausgepréagter Polyposis Ruckfélle, die kcisém Asthma und

eine Intoleranz gegenuber nichtsteroidalen Antirheumatika (NSAR)veg€n

(Aspirintrias)!.

1.2 Spezielle Probleme bei endonasalen Eingriffen

Die Nasenhohle ist Sitz der Sinneszellen zur GeruchswahrnehmuengwBite tUberaus

wichtige Funktion ist das Anwarmen und Anfeuchten der Inspirationsluftau3a

ergeben sich die anatomischen Besonderheiten der Nasenhdhlen und ihrer Sghleimha

- Um gentigend Kontakt mit der Inspirationsluft zu haben, ist die Oberflache grol3.

- Durch in das Lumen hineinragende Muscheln ist der Raum zwischen
gegenuberliegender Schleimhaut klein und das Operationsgebiet dadurch sehr eng.

- Die Nasenschleimhaut ist von einem dichten Gefél3netz durchzogen.

Durch das sehr kleine Operationsgebiet sind bestimmte Bemgahdasenhohlen erst

nach Resektion von Muschelanteilen oder Polypen zuganglich. Im Gegensa

endoskopischen Eingriffen in anderen Abteilungen kann der Raum hier duoth

Insufflation von Gas oder Flissigkeit erweitert und somit auch mieht Bedarf des

Chirurgen angepasst werden.

Wird pathologisches Gewebe wie Polypen 0.4. abgetragen, werdeRkiadgnge zu

den Nebenhohlen drainiert, so kommt es rasch zu einem in Relation zum

Operationsgebiet sehr groRen und blutenden Schleimhautdefekt. Blutstilittets m
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Koagulation o0.4. wird nicht durchgeftuihrt. Ist die Schleimhaut an &tedle komplett
entfernt und wird am Knochen mittels Bohrer der Raum erweitetpsont es nach
wie vor zu einer, wenn auch leicht verminderten Blutung aus dem Knochengewebe.
Insbesondere bei Anwendung des Endoskops erschwert die Kombinationgans e
Arbeitsraum und Sichtbehinderung durch Blut die Operationsbedingungedeifiir
Chirurgen.
Es gibt eine grol3e interindividuelle Variabilitdt in der Anatomdér Nase und ihrer
Nebenhohlen, besonders bei den SiebbeinZ8lleBei Revisionseingriffen ist die
Orientierung aufgrund der bereits veranderten Struktur schwierig.
Das besondere Risiko von allen endonasalen Eingriffen ist mituderttelbaren
Nachbarschaft anatomisch wichtiger Strukturen zu erklaren.
Geflrchtete Komplikationen sind:

- Verletzung von Strukturen der Orbita (Augenmuskeln und -nerven)

- Schadigungen am Nervus opticus

- Duraperforation mit bleibenden Duraleck und aufsteigender Meningitis

- Intrazerebrale Penetration und iatrogenes intrazerebrales Hafatofh
Es ist somit also ein zentrales Ziel, alle beeinflussbarparaionsbedingungen zu
optimieren. Das gemeinsame Anliegen von Operateur und Anasthedist Reduktion
von Blutungen im Operationsgebiet.
Ist die Sichtbehinderung zu stark, muss gelegentlich das Endoskop stisllelades
Instrument dem weniger hoch auflésenden Mikroskop weichen.
Bei inadéaquat starker Blutung wird der Operationsverlauf verzoggft, muss die
Operation abgebrochen werden. Das Risiko einer iatrogenenzZvadevon anatomisch

wichtigen Strukturen steigt durch den méglichen Orientierungsverlifst an
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1.3 Einflussmdglichkeiten durch die An&sthesie

1.3.1 Kontrollierte Hypotension

In der endoprothetischen Chirurgie, Abdominalchirurgie sowie der Gyogikolind
Urologie wurde die kontrollierte Hypotension zur Senkung des Bluistad und zur
Vermeidung oder Reduktion von Bluttransfusionen eingesetzt. Zahlretadesis aus
den 70er und 80er Jahren konnten eine signifikante Verminderung des Bktasxion

bis zu 50% aufzeigét?.

Als kontrollierte Hypotension wird von einigen Autoren eine pharmakatbgis
induzierte Hypotonie mit einem mittleren arteriellen BlutdrudApP) zwischen 50 und
60mmHg bezeichné?!? Es besteht allerdings kein Konsens dariiber, wie tief der
Blutdruck gesenkt werden kann, ohne dass es zu einer geféahrlichen Mihdzope
von wichtigen Organsystemen kontHt

Es scheint nicht unbedingt einen linearen Zusammenhang zwischen aditeyast
Blutdruck und objektivierbaren Blutverlusten zu géﬁéﬁl. Die Reaktion des Patienten
auf kontrollierte Hypotension ist auch nicht vorhersagbar. Offenbair &g grol3e
interindividuelle Unterschiede bezogen auf das Blutungsverfdlten

Voraussetzung fur die Anwendung von kontrollierter Hypotension am Ratiesttder
Ausschluss einer hohergradigen Anamie, artherosklerotischer @egill@ingen
(koronarer und zerebrovaskularer Insuffizienz) und schwerer aeeri¢ypertonié.

Zur Anwendung kommen als reine Vasodilatatoren Nitroprussid-Natthesonders
schnell wirksam und gut steuerbar aber toxisch durch CyanidfreisgtNitrgglycerin
aber auch andere Medikamente wie Betablocker, Urapidil odetilecdmasthetik.
Besonders gunstig fur die Organperfusion und Gewebeoxygenierung scheine
Nitroglycerin und Urapidil zu sefff*®! Bei Aufrechterhaltung von Normovolamie und
Vermeidung von einer Andmie unter 10g/dl bleiben myokardialer undorzdee
Blutfluss aufgrund ihrer Autoregulationsmechanismen kort§tafit Die resultierende
renale Hypoperfusion und die Reduktion der glomerularen Filtratiensra
(Autoregulationsgrenze ist unterschritten) scheint jedoch nach Werdezllung von
normalen Blutdriicken reversiel.

Risiken bestehen vor allem bei unerkannten kardio- und zerebrovaskularen

Vorerkrankungen. Tritt gleichzeitig eine Hypovolamie oder eine atkstAnamie auf,
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so fuhren Umverteilungsprozesse zu Mikrozirkulationsstérungen und eine

Gewebsischamie ist die Folgé

1.3.2 Kontrollierte Hypotension in der Nasennebenhéhlenchirurgie

Mit der Idee der reduzierten intraoperativen Blutung und damit vezdes
Sichtverhéltnisse im OP-Gebiet wurde die kontrollierte Hypotendo@mfalls in der
Nasennebenhohlenchirurgie angewendet.

In einer grofRen retrospektiven Analyse von M&thenit 6296 endonasal operierten
Patienten zwischen 1982 bis 1993 wurde festgestellt, dass die Transfugotenz von

0,5% auf 0,07% gesenkt werden konnte.

Da der Blutverlust eher gering ist und ein Transfusionsbedarf sdten sbesteht,
nahmen neuere Untersuchungen vorrangig die Einschatzung des Operdgeurs a
Kriterium zu Hilfe, um das Blutungsverhalten abzuschétzen. Dediéide Operation
wichtigste Parameter ist ohnehin der Grad der Sichtbehinderung durch Blut.

In verschiedenen prospektiven Studien wurde eine Verbesserung dds/epdfaldes

bei endonasalen Nebenhohleneingriffen durch Senkung des Blutdruckes

festgestelff-2°24

In einer viel zitierten Studie fanden Jacobi et*alhingegen keine Unterschiede
zwischen der normotensiven Kontrollgruppe und der mit Nitroprussid-Natrium
behandelten Patientengruppe trotz eines signifikanten MAP-UntedeshieDer
Blutverlust war in der Hypotonie-Gruppe sogar grofRer, wenn auch siiatistisch
signifikant.

Die direkte, reproduzierbare Abhangigkeit von MAP und Blutungsverhaltemle
seitdem in Diskussionen immer wieder in Frage gestellt und igelzelg dazu

Abh&ngigkeiten zur Narkosefiihrung und zur Wahl des Antihypertensivum untersucht
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1.3.3 Einfluss von Narkotika, Opiaten und Narkoseregimes

Eberhaf®® untersuchte die Eignung von total intravendser Anasthesie (TIVA) mi
Propofol/Remifentanil und von balancierter Anasthesie flir endonasale Operatbas
Ergebnis fiel eindeutig zugunsten der TIVA-Gruppe aus: Die Bewgrder Operateure
war signifikant besser auf zwei verschiedenen Skalen. DeveBlust unterschied sich
jedoch nicht signifikant, die Herzfrequenz war in der Isoflurangruppe héher.

In einer fast identischen Studie (Propofol/Remifentanil vs. Isofltientanyl) von
Tirelli? kam man zu dem gleichen Ergebnis. Bemerkt wurde der &hnlich gute
hypotensive Effekt beider Narkoseformen. Bis dato existieren driéeng Studien, die
ahnlichen Fragestellungen nachgingen und deren Autoren die AnwenduRgopmfol
befiirworteten, die Ergebnisse aber teilweise nicht so eindeutigelansoder gar
widerspruchlich waren. Eine von Blackw&l erstellte retrospektive Datenanalyse
beschrieb signifikant hohere Blutverluste bei den mit Isofluran narkden Patienten
gegenuber Propofol (251 vs. 101ml). Allerdings zeigten die relativ kleBreppen
(n=12 bzw. n=13) bzgl. ihrer demographischen Daten und der Anwendung dez Opiat
(Alfentanyl/Fentanyl) sowie Lachgas keine Homogenitat.

Pavlif®® reduzierte alle Variablen auf das Narkotikum (Propofol oderusaf) und
untersuchte ebenfalls die Bewertung des OP-Feldes und den geeme8detverlust.
Die Blutung war hierbei in der Isoflurangruppe tendenziell ngeuir{147 vs. 189ml).
Die Bewertung fiel zugunsten des Propofol aus, allerdings nur shhsignifikant
(p=0,475).

Als weiteres volatiles Anasthetikum untersuchte Si¢AcBevofluran. Hier war der
Blutverlust bei Propofol niedriger.

Manold®® konnte zeigen, dass es bei dem von ihm untersuchten Patientengut kein
Unterschied zwischen Propofol/Remifentanil und Sevofluran/Sufentanil loeziaps
Blutverlustes sowie der Einschétzung des Operateurs bestandictibeghlechter
schnitt hingegen Isofluran/Fentanyl ab (p<0,001).

Degoutézg] untersuchte Remifentanil als alternatives Opiat an Tympanielastnd

fand heraus, dass er einen hervorragenden hypotensiven Effekt ebegeg
Blutungstendenz auch ohne weitere Antihypertensiva erreichen konhtnlsr hat
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also die Wahl des Opiates ebenfalls einen Einfluss auf die Stérkechtbehindernden
Blutung im OP-Gebiet.

1.3.4 Antihypertensiva zur kontrollierten Hypotension

Verschiedene Autoren gingen der Frage nach, welches Antihypexien sich zur
Induktion einer milden Hypotension am besten bei der Bildung eines ahnsigli
blutarmen OP-Feldes eignet.

Boezaaft” untersuchte Patienten unter FESS und verglich das klassisclikamMent
zur kontrollierten Hypotension, Nitroprussid-Natrium, mit Esmolol. fand bei
gleichen Blutdruckwerten deutlich bessere Operationsbedingungen in der
Esmololgruppe vor. Eine ahnliche Untersuchung von {Qairbei der ein mit
Betablockern pramediziertes Patientenkollektiv mit einer Kdgmgbpe verglichen
wurde, liel3 den Vorteil in der Verumgruppe bei der intraoperativetujuerahnen.
Signifikant war hier, ebenso wie in der Studie von Boezaart, eirreeldton von
niedriger Herzfrequenz (HF) und guten Sichtbedingungen fir den Operateur.

Es gibt weitere Studien an Patienten, vorwiegend bei tympaneplast Operationen,
bei denen Betablocker oder kombinierte Alpha- und Betablocker @labetzur
Blutdrucksenkung erfolgreich angewendet wuktef 334

Andere Untersuchungen zum Einfluss von Antihypertensiva auf vergleechba
Schleimhautblutungen im HNO-Bereich gibt es von Welfriigeund Karoubf®.
Positive Effekte von Clonidi? als Pramedikation und Nicardipil (Kalzium-
Antagonist) wurden bei Patienten festgestellt, die sich einételbhroperation

unterzogen.

1.3.5 Hamodynamische Uberlegungen

Eine milde Hypotension bei endonasaler Nebenhdhlenchirurgie wird denerel
befurworteP 29?371 Allerdings war die Art der Induktion Gegenstand vieler
Diskussionen. Insbesondere in den Untersuchungen an Nitroprussid-Natriden dasr

tendenziell schlechtere Abschneiden, trotzt niedrigerem MAP gegendber
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Kontrollgrupp&® oder der Esmololgrupff#®, durch ausschlieRlich periphere
Vasodilatation mit reflektorischer Tachykardie erklart. Neitieferte ebenfalls durch
seine Studie mit Betablockern interessante Daten, aus denepositige Korellation

von niedriger Herzfrequenz und gutem Bewertungsscore hervorgeht. k@aswert in
diesem Zusammenhang ist ebenso die Feststellung von EB8rrdass eine deutlich
niedrigere Herzfrequenz in der Gruppe Propofol/Remifentanil imgl&eh zur
balancierten Anasthesie auftrat. Ein mdoglicher Einfluss derzfiéguenz auf die
Blutungsrate lasst sich erahnen, Beweise existieren jedoch nicht.

Es wird oft der Grundsatz angenommen, dass eine Hypotension flr Pansinusoperationen
gunstig ist, wenn sie nicht zulasten einer Reflextachykardie Erhéhung des
Herzzeitvolumens erfolg§f'??. Positiv auf Schleimhautblutungen sollte sich eine durch
negative Inotropie hervorgerufene Blutdrucksenkung auswirken. Betablocker als

Antihypertensiva bieten unter diesem Aspekt zumindest einen theoretidmeit®”.

1.4 Anasthesiologische Besonderheiten bei Nasennebenho6hleneirfgnf

Pansinusoperationen sind ein Schwerpunkt der HNO-Heilkunde. Revisionseingriffe sind
vor allem bei Patienten mit ausgepragter Polyposis und NSARetatad haufig. Der
Anteil ausgedehnter Drainagen (Pansinus Typ Il nach Draf) istlibeen Patienten
besonders hoch.

Die Narkosearzte sind bemiht, ein blutarmes OP-Feld zu schaffiedlen Operateuren

bei ihrer Arbeit entgegenzukommen.

Aufgrund der vertffentlichten Studien zur Optimierung der Sicht imyGbiet wird

eine TIVA mit Propofol und Remifentanil favorisi€ft. Ebenso wird versucht, den
Blutdruck auf ein niedriges aber patientensicheres Niveau abzus&ssemders in der
Anfangsphase der Operation reagieren Patienten unter TIVA tlather
Propofoldosierungen und opiatlastiger Narkosefiihrung mit einem Druckanséieg,
wiederum in der zumeist blutungsintensiven Phase der Operation die
Arbeitsbedingungen fur den Operateur erschwert. Moglicherweiisk dieser Effekt

durch das Einlegen von mit 0,09% Naphazolin getrankten Tamponaden in die



Einleitung und Hintergrund 9

Nasenhohlen zur lokalen Vasokonstriktion getriggert. Die Tamponaden verbiriben
der Regel Uber einen Zeitraum von mehr als 30 Minuten bis unmittelbar vor OP-Beginn,
teilweise auch noch dariber hinaus.

Um diesem unerwinschten Blutdruckanstieg gegenzusteuern, wird diesBlaroch
weiter vertieft und zusatzlich zu Antihypertensiva gegriffne Ausleitung wird
aufgrund der Anreicherung von Propofol im Gewebe Uber die oft mehrstitdtg
Dauer verzogert, was ein effizientes Arbeiten im OP sEidgchwerend kommt hinzu,
dass bis zum Schluss der Operation maximale Schmerzrese¢ézigeverden und ein
Ende fUr den Anéasthesisten oft Uberhaupt nicht absehbar ist. Dabetigvilarkose in

voller Tiefe bis zum Einlegen der Tamponaden in die Nasenhéhlen gefahren.

Eine Erleichterung ware ein Narkoseregime, das unter den gegehbnstidnden ein
stabileres hamodynamisches Verhalten zeigt, mit dem ein@otéfysion in

gewlnschtem Mal3e zlgig und zuverlassig erreicht werden kann. Zudken esol
rascher Wechsel von tiefer Narkose und Erwachen am Ende der Qpedati

Sicherheit fr den Patienten bis zum Schluss gewahrleisten unetd#sel zwischen
den Eingriffen effizienter gestalten.

Aufgrund der uneingeschrankten Beflrwortung von Remifentanil von vieleoréut
als Opiat mit besonders guten Eigenschaften bei Nasennebenhdhléeeingnd

seiner extrem kurzen Halbwertszeit stellt sich das Propofl Narkotikum zur
Disposition.

Desfluran ist ein volatiles Andsthetikum der neuesten Generatiorsictasiurch die
beste Steuerbarkeit aller inhalativen Narkosemittel auszeichtuglien zur Anwendung
bei Nasennebenhohleneingriffen existieren bislang nicht. Mit is&mgtihrung kam

Desfluran auch bei HNO-Operationen und spater auch bei endonasaldfidairzgm

Einsatz.
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1.5 Fragestellung

In dieser retrospektiven Arbeit wurde der Frage nachgegangemitolesfluran
anstelle von Propofol in Kombination mit Remifentanil eine besserge8iarkeit der
Narkose und der gewunschten Zielwerte zu erreichen ist, ohne dass eine
Verschlechterung in der Bewertung der sichtbehindernden Blutunguh dénommen

werden muss.

Die Hauptfragestellung war:
Gab es Unterschiede zwischen Desfluran und Propofol in der kritisaffengsphase
der Operation hinsichtlich des Verhaltens des mittleren arteriellerk©(MAP)

a) innerhalb der ersten 30 Minuten (MAP-30)?

b) innerhalb der ersten 60 Minuten der Operation (MAP-60)?

Die Nebenfragestellungen waren:
1. Gab es Unterschiede bei anderen hamodynamischen Parametern, darunter bei
a) den Blutdruckwerten nach der Anfangsphase der Operation (MAP>65)?
b) den Blutdruckwerten Uber die Gesamtzeit der Operation betrachtet
(MAP-gesamt)?
c) den Blutdruckmaximalwerten (MAP-max)?

d) der Herzfrequenz?

2. a) Sind zusatzliche Antihypertensiva oder Antihypotonika  zur
Blutdruckkorrektur bei beiden Narkoseformen in gleichem Malie
notwendig?

b) Wie schneidet die Desflurangruppe im Vergleich mit der besten
Subgruppe (nach Antihypertensiva) der mit Propofol narkotisierten

Patienten ab?

3. Kann der Einsatz von Desfluran die Wechselzeiten verkirzen?
4. Ist die Bewertung der Operateure hinsichtlich der Blutungsintensithri

Desflurangruppe schlechter als in der Propofolgruppe?
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2 Patientenkollektiv und Methoden

2.1 Patientenkollektiv

Die perioperativ erhobenen Daten von Patienten, die sich in demudeitviirz 2005

bis Marz 2006 einem endonasalen Eingriff im Klinikum Fulda unterzogendemu
retrospektiv  erfasst. Jahrlich werden allein in dieser Klinikwaet 300
Nasennebenhohlenoperationen durchgefuhrt. Sekundar sind alle Patienten unter 17
Jahren und Patienten mit schweren Kkardiovaskularen und zerebrovaskularen
Erkrankungen (bei denen die Blutdruckeinstellung auf ein hoheres Neréalgen
musste) ausgeschlossen worden. Lag die Einnahme von Acetylsalyeil§ASS)
weniger als 5 Tage zurtick oder bestanden sonstige Blutgerinnungsstorungergeso

diese Patienten ebenfalls aus der Untersuchung ausgeschlossen. Es ksg#samt

245 Patienten in die Auswertung einbezogen werden, ein Patient wuwedenw
unvollstandiger Dokumentation in der Betrachtung der Hamodynamik nicht

bericksichtigt.

2.2 Zielvorgaben

Vorrangigstes  Ziel, wie bei jeder anasthesiologischen Leistumgy die
patientenadaptierte Narkosefihrung auf hohem medizinischem Niveaoptimale
Sicherheit fur die Patienten zu gewahrleisten. Effizientdsifen ist ebenso ein sehr
wichtiger Aspekt der taglichen Arbeit. Die Narkoseeinleitumdl sndglichst zlgig
erfolgen, ebenso die Ausleitung, um Leerlaufzeiten der Operationsséle mieren.
Eine Besonderheit bei Nasennebenhdhlenoperationen ist zusatzlich diéurcha

optimaler Operationsbedingungen durch Reduktion von sichtbehindernden Blutungen.

In Anlehnung an wissenschaftliche Erkenntnisse wurde ein niedrigetdrBtk

angestrebt”!, insofern keine Kontraindikationen hierfiir vorlagen. Ein mittlerer
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arterieller Blutdruck (MAP) von 60 bis 70mmHg scheint vertretbarseit®®. Die
Herzfrequenz sollte ebenfalls niedrig sein. Bei Unterschraless MAP von 60mmHg
wurde gegengesteuert. Ebenso war eine fir den Patienten nichblmBradykardie zu
therapieren. Diese Bestrebungen sind als Standard definiert und wurdenegntaktizi

2.3 Narkose

Alle Patienten erhielten fir diese Operationen eine Allgeméstaesie mit
orotrachealer Intubation. Die Narkose war durch entsprechende Voigiabeardisiert.
Empfohlen wird seitens der Klinikleitung eine opiatlastige Narkdseing mit
Remifentanil.

Zu Beginn des Zeitraumes, aus dem die Patientendaten fir diesesudhung
stammen, erfolgte die Narkoseaufrechterhaltung ausschlie3licRropiofol. Mit der
Einfihrung von Desfluran in unser Medikamentenprogramm im Sommer 2005erfolg
damit probeweise die Narkosefiihrung bei einigen Patienten. Es detikar zwei
Narkotika zum Einsatz bei Pansinusoperationen zur Auswahl. Es bleibt dem
Anéasthesisten uberlassen, welches der beiden Verfahren er anwendet.

Fur diese Analyse entstanden zwei zu vergleichende Gruppen: PropaidERtanil
(n=208) und Desfluran/Remifentanil (n=37).
Die Arbeitsweise fur beide Gruppen war identisch, die Varia@e nur das primare

Narkosemittel.

2.3.1 \orbereitung

Alle Patienten erhielten am Abend vor der Operation und am OPH &yémedikation
Flunitrazepam 0,5 bis 1,5mg oder Midazolam 7,5mg. Es wurden, mit Ausnadime
Diuretika, alle Kardiaka in der eingestellten Dosierung wgégeben (einschliel3lich
ACE-Hemmern). Bei Patienten mit Diabetes mellitus eréolgteine

Blutzuckereinstellung perioperativ auf Werte zwischen 100 und 150mg/dI.



Patientenkollektiv und Methoden 13

2.3.2 Narkoseeinleitung

Nach Dokumentation von Blutdruck, Puls, Sauerstoffsattigung und Pracagegi
erfolgte die Narkoseeinleitung mit Propofol 1,0 bis 2,5mg/kg und Rataiié 1pg/kg

als Bolus oder 0,25 bis 0,5pg/kg/min Uber den zuvor am linken Arm gelegt
intravasalen Venenverweilkatheter. Die Muskelrelaxierung wumateh Sicherstellung

der Maskenbeatmung mit Atracurium 0,5mg/kg, nach Einfiihrung von Rocuranium

0,3 bis 0,7mg/kg, durchgefuhrt. Nach zweiminutiger Ventilation tUber dieldssaske
wurde mit Endotrachealtuben 7,5 bis 8,5mm Innendurchmesser intubiert. Der Tubus
wurde fixiert und anschlieBend wurde zum Schutz vor BlutaspiratiorRdeinen mit

einer angefeuchteten Mullbinde tamponiert.

2.3.3 Aufrechterhaltung der Narkose

Propofol/Remifentanil: Nach Induktion wurde durch kontinuierliche Infusion mit 6 bis
maximal 9mg/kg/h fir Propofol und Remifentanil 0,25 bis 0,5ug/kg/min di&dse
aufrechterhalten. Bolusgaben von 0,5mg/kg/h fir Propofol oder eine erneute
Induktionsdosis fur Remifentanil wurden unter der Annahme einer zoeftaNarkose

oder zur Zielwertkorrektur (MAP 60 bis 70mmHg) appliziert.

Desfluran/Remifentanil: Nach Induktion mit Propofol (siehe oben) wurde die Narkose
fur die nachsten 10 bis 30 Minuten mit diesem Narkotikum fortgefihrieddatient

erst nach Einspritzen von Lokalanasthetika in die Nase in deratpessaal gefahren
wurde und im Einleitungsraum kein Desfluran zur Verfiigung stand. &dealPatient

an das im OP befindliche Narkosegeréat angeschlossen wurde, ed@idiéechsel des
Narkosemittels auf Desfluran. Die Dosierung richtete sicbhndem individuellen
Narkosebedarf und dem MAP und lag zwischen 4 und 7Vol%. Remifentaniewurd
entsprechend der Propofolgruppe in Dosierungen zwischen 0,25 bis 0,5ug/kg/min
angewendet. Repititive Dosen konnten ebenfalls gegeben werden. Peaitdievischen

dem Ausstellen von Propofol und Schnitt mindestens 15 Minuten betrug
(Hautdesinfektion, Abdecken, Mikroskop/Endoskop richten), darf man allenfalls von

einer kleinen Restwirkung des Propofol zu Beginn der Operation ausgehen.
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2.3.4 Hamodynamische Steuerunqg unter Zuhilfenahme von Antihypertensiva

Neben einer adaquaten Narkosetiefe ist die anasthesiologischedriicikeng von
operationsbehindernden Blutungen aus der Nasenschleimhaut von zentralgugde
Angestrebt werden sollte ein moglichst niedriger Blutdruck mitreiAP von 60 bis
70mmHg, und eine Herzfrequenz von weniger als 60/min wahrend der Zdsthew
»ochnitt” und OP-Ende. Blutduckwerte darunter sollten in keinem Faltiest werden,
bei Bedarf wurde je nach Verfiigbarkeit AkrifigiCafedrin/Theoadrenalin) bolusweise
1/10 bis 2/10 einer Ampulle, 2,5 bis 5mg SupratBrfsmeziniummetilsulfat), 0,01mg
Noradrenalin oder 10mg Ephedrin verabreicht. Eine Bradykardie konntsobst
gesunden Patienten eher toleriert werden, im Allgemeinen wurale einer

Herzfrequenz von 30 bis 40/min mit Atropin 0,01mg/kg gegengesteuert.

LieRen sich die Zielwerte nicht allein durch Narkosemittel inakr des ublichen
Rahmens erreichen und waren auch Bolusgaben von Propofol oder Remifentanil
erfolglos, so wurden Antihypertensiva eingesetzt. Das Medikawemnde je nach
Kontraindikation und aktuellen hamodynamischen Parametern gewahlt. Die
Applikationsmodi fur jedes einzelne Medikament waren wie folgt:
- Nitroglyzerin: 0,1mg bolusweise oder als Dauerinfusion tber einend@erbis
maximal 6mg/h
- Clonidin: 30ug bis 150ug bolusweise, maximal verabreichte Dosis 300ug
- Esmolol: Initialdosis 500 g/kg/min, danach 50 bis maximal 300ug/kg/min
- Urapidil: 5 bis 10mg, hdchste verabreichte Dosis 50mg
- Andere Medikamente, wie Dihydralazin, Metoprolol, oder volatile Andigidne
(Sevofluran oder Isofluran als Zusatz zur intravendsen Anasthesigjen
selten angewendet.
Auf den Gebrauch von Nitroprussid-Natrium wurde aufgrund der schlechten
Studienergebnis$8?? und der Notwendigkeit einer invasiven Blutdruckmessung
verzichtet.
Wurde auch durch das gewahlte Antihypertensivum kein befriedigerifidat Erzielt
oder war bereits eine sehr hohe Dosis (z.B. Esmolol) erreichteisvendeten viele
Anéasthesisten weitere Antihypertensiva.
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In der Gruppe der Patienten mit Propofol/Remifentanil als Narkosegongaben sich
folgende haufige Konstellationen:

- Clonidin—Nitroglycerin (n=30)

- Esmolol-Nitroglycerin (n=20)

- Nitroglycerin (n=39)

- Urapidil (n=24)
Andere Kombinationen kamen ebenfalls vor. Gruppen mit niedrigen Falzai®20)
werden nicht aufgefuhrt. Einige Patienten erhielten bei pergad hohen
Blutdruckwerten auch 3- oder sogar 4fach Kombinationen aus Medikamenten zur

Blutdrucksenkung.

2.3.5 Beatmung

Alle Patienten erhielten eine volumengesteuerte Beatmun®mdakbegrenzung ohne
.Positive endexpiratory pressure” (PEEP). Das Atemzugvolumen vautletwa 5 bis
10ml/kg Idealgewicht und die Atemfrequenz auf 8 bis 14/min eingesiad obere
Druckbegrenzung war 25mbar, die im Bedarfsfall auf bis zu 35mbar elngekverden
konnte. Der inspiratorische Sauerstoffanteil lag zwischen 30 und 50¥oigestrebt
werden sollte eine Normoventilation oder eine milde Hyperventilati@enEdistellung
erfolgte mithilfe der C@Messung in der Exspirationsluft (pet 30 bis 40mbar).
Beatmungsprobleme, d.h. Oxigenierungsstérungen oder Ventilationsstordiggeme
Anpassung durch grobe Verstellung der Atemparameter erfandérééen in unserem

Patientenkollektiv nicht auf.

2.3.6 Flussigkeitstherapie

Als Flussigkeitssubstitution ist NaCl 0,9% bis zu einem Volumen vonté&nLund

anschlieend Ringerlactat verwendet worden. Die Tropfgeschwindigkeste an den
abgeschatzten Flussigkeitshaushalt angepasst. Ziel sollte Edmaltung der
Normovolamie sein. Bei grof3eren Blutverlusten oder dauerhaft egiedr
Blutdruckwerten kam auch Hydroxyethylstarke, VoluVg6% HES 130/0,4), bis zu
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einem Volumen von 1000ml zum Einsatz. Bei einem Patienten war aisfilision von
zwei Erythrozytenkonzentraten erforderlich.

Eine antiemetische Prophylaxe wurde aufgrund des bevorzugtbnaughs von
Propofol eher selten durchgefiihrt. Zur Anwendung kam bei einigennteatienit
ausgepragter postoperativer Ubelkeit in der Anamnese Haloperidol 1,28kQ
Dexamethason 4mg. Gelegentlich wurde 1g Paracetamol oder igmidel als

Kurzinfusion kurz vor OP-Ende zur Analgesie verabreicht.

2.3.7 Narkoseausleitung

Bei Pansinusoperationen ist im Gegensatz zu anderen EingrifierfEmtde fir den
Anasthesisten schlecht vorherzusehen. Die Zufuhr von Anasthetika ausddiesem
Grund erst unmittelbar vor Ende der Operation gestoppt. In beiden Gruppss das
Ausleiten der Narkose etwa zeitgleich begonnen. Eine Dosisredudeigen Schluss
hat in der Regel nicht stattgefunden. Durch milde Hypoventilatiordpbis 60mbar)
wurde die Spontanatmung angereqgt.

Alle Patienten wurden im Operationssaal ausgeleitet. Begiahenden Schutzreflexen,
adaquater Spontanatmung, nach Entfernen der Rachentamponade und oropleanyngeal
Absaugen wurde extubiert. Nach Entfernung der Uberwachung (EK&x®@uietrie
etc.) erfolgten die Umlagerung des Patienten vom OP-Tisch iRateentenbett und der
Transport in den Aufwachraum. Dort verblieben sie bis zum Widdagan einer
ausreichenden Vigilanz unter Monitoriberwachung. Die Verlegung digf
Normalstation erfolgte bei stabiler Kreislaufsituation. Zur l§eaie erhielten einige
Patienten 2 bis 5mg Piritramid i.v. Wegen der anhaltenden Wirkungottatdnasthesie

war in dieser Zeit wenig Schmerztherapie erforderlich.

2.3.8 Lagerung

Alle Patienten wurden in Ruckenlage operiert. Der Oberkdrper wurdes@atvilach
oder bis zu 5° erhéht gelagert. Wahrend der OP wurde der PatieMtussich des
Operateurs in leichte Rechtsseitenlage gedreht. Es wurdengehinderten vendsen

Abfluss aus der Kopfregion geachtet. Der rechte Arm war an den Kénpeder linke
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Arm ausgelagert. Einen Blasendauerkatheter erhielten einigenteat intraoperativ
nach mehr als 3 Stunden OP-Zeit, wenn ein baldiges Ende der Owpenatht

abzusehen war. AuRerdem wurde bei voraussichtlich langerer OP-Ddeedie sterile
Abdeckung eine Warmtouch-Deck@~a. Malinckrodt Medical) gelegt, die im

Bedarfsfall mit erwarmter Luft einer Auskihlung des Patienten gatgeirken sollte.

2.4 Topische Behandlung der Nasenschleimh&ute

Direkt nach Narkoseeinleitung wurde eine Lokalanasthesie mit Lidd®aimit Zusatz

von Adrenalin 1/200000 (H6chstdosis 0,1mg) an der Nasenschleimhaut vorgenommen
und anschlielRend mit Naphazolin 0,09% getrédnkte Tamponaden in beide Nasenhohl
eingelegt. Diese verblieben bis zum Entfernen durch den Operatawurbigelbar vor
Beginn der Operation, teilweise aber noch langer, im nicht operididésenloch. Die
praoperative topische Schleimhautbehandlung dient in erster LinieZsok der
lokalen Vasokonstriktion aber auch der Analgesie. Naphazolin als AlpmmatNum

soll zuséatzlich die Schleimhaut zum Abschwellen bringen und dematpesraum
erweitern.

Die Menge des eingespritzten Medikamentes variiert von Ararzi bewegt sich aber

bei etwa 4-6ml. Die tatsachlich eingebrachte Dosis des Napmszstl ebenfalls nicht
genau nachzuvollziehen, ebenso dirfte die resorbierte Menge aufgrunstade
variierenden Verweildauer in der Nasenhdhle sehr unterschiediwlesgn sein. Bei
storender Blutung oder Wechsel des Operationsgebietes wurden durctpeliate@r

mit Adrenalin 1:1000 getréankte Tamponaden eingelegt.
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2.5 Operativ tatige HNO-Arzte

Die Pansinusoperationen wurden von einer Vielzahl von HNO-Arzten cefidirty
Dabei fallen 86% aller Eingriffe auf operationserfahrene Cbhdér Oberéarzte (Draf,
Schwager, Hendus, Bockmuhl, Hilterhaus, Bryson, Vosschulte), die Udriténsind
von Facharzten oder Weiterbildungsassistenten durchgefuihrt wordeav{MKollert,

Brokamp).

Schwager Draf

5%

Kollert

5%

Minovi =14
4%

n=10

Vosschulte
12%

=29

8%
n=18

=33

Hilterhaus

Abbildung 1:  Verteilung der Eingriffe auf die Operateure

2.6 Technik, Monitoring

Intravendse Zugange wurden fast ausschlief3lich aufgrund der Lagenuntken Arm
gelegt.

Die nichtinvasive Blutdruckmessung nach Riva Rocci erfolgte elbendah linken
Oberarm und wurde automatisch im Intervall von 5 Minuten durchgefiihg. Di
Blutdruckmessung begann vor Narkoseeinleitung und wurde nach Extubatiamtentfe
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wenn der Blutdruck gut und stabil war. Da die automatische Messung inembe
Herzfrequenz von Uber 38/min funktioniert, ist bei einer kleinen AnzahPdgenten,
bei denen diese oder eine niedrigere Frequenz toleriert wurdegimuinanuelles
Messverfahren umgestellt worden. Erhoben wurden jeweils systaolisohe
diastolischer Blutdruck, beide Werte sind auf das Narkoseprotokoll &éigpentworden.
Invasive Messverfahren sind nur bei einem Patienten zur Anwendkmgnieen,
wurden aber erst nach langer OP-Zeit und bei grof3em Blutverlust angelegt.

Zur Uberwachung der elektrokardialen Aktivitat dienten die Extreeritibleitung nach
Einthoven (3 Kanale: 1, II, III).

Die arterielle Sauerstoffsattigung wurde mittels Pwsoatrie an einem Finger der
rechten Hand gemessen.

Alle Werte wurden wahrend der Operation mit dem Anasthesiemd@is-611 (Fa.
Hellige) bestimmt und angezeigt.

15 Patienten aus der Propofolgruppe wurden wahrend der gesamigit@Bsatzlich
mittels Bispektralindex (BIS-2000 Fa. Aspect Medical, USA) ulaeiw. Damit sollte
stichprobenweise der Frage nachgegangen werden, ob erhdhte intraopeuddinie B
auch mit einer zu flachen Narkose einhergehen. Dabei entsprichteeirvd 100 der
elektroenzephalischen Aktivitat eines Wachen, 0 keiner zerebfddewitat. Werte
zwischen 40 und 60 sprechen fur eine ausreichende Narkosetiefe.

Das verwendete Narkosegerat im Operationssaal war der Gbkf&a. Drager), Uber
den die Konzentration von Sauerstoff, Q@d Desfluran jeweils in- und exspiratorisch
gemessen wurde. AulRerdem wurden die Beatmungsdriicke sowie Atemzuggvolum

Frequenz und Atemminutenvolumen bestimmt oder berechnet.

2.7 Dokumentation/Auswertung

Alle Patientendaten wurden auf den Protokollen der Fa. Medling dokumentiert.
Die demographischen Daten (Alter, Grof3e, Gewicht, Geschlechtahhnder
Voroperationen, Vorerkrankungen - insbesondere ein vorbestehender larteriel
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Hypertonus, Allergien, Asthma oder NSAR-Intoleranz) sind dem
Pramedikationsprotokoll entnommen.

Aus dem Narkoseprotokoll stammen alle intraoperativ erhobenen Dapmrateur,
Anasthesist, OP-Zeit, OP-Typ, angewendete Medikamente und ihrerugiund alle

hamodynamischen Werte.

2.7.1 Bewertung der Blutung

Um eine Evaluierung der anasthesiologischen Leistung durch deat@pezu haben,
wird seit Beginn des Jahres 2005 eine einmalige Bewertung durch patéur am
Ende jeder Operation erhoben. Die Bewertung soll reprasentatidiéiigesamte
Operationszeit sein. Die Bewertungsskala reicht von 0 bis §pfechend dem Score

von Fromm&?)

Tabelle 1: Bewertung nach Fromfie

0 keine Blutung

1 geringe Blutung kein Absaugen notwendig

2 geringe Blutung gelegentliches Absaugen, keine Sichtbehinderung dutch BI

3 geringe Blutung haufiges Absaugen, Blut schrankt die Sicht wenige sk
nach Absaugen wieder ein

4 mafige Blutung haufiges Absaugen, Sichtbehinderung unmittelbar nach
Absaugen

5 starke Blutung Absaugen dauerhaft erforderlich, Blut tritt schrieieDPFeld

als es entfernt werden kann, Weiterfiihren der OP ist unméglich
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2.7.2 Hamodynamische Werte

Der systolische und diastolische Blutdruck sowie die Herzfrequanx ale funf
Minuten auf dem Narkoseprotokoll dokumentiert worden. Zu weiteren Beregénun
und Analysen wurden jeweils die Werte praoperativ sowie disch&n ,Schnitt” und
OP-Ende in eine Microsoft Ex&lund SPS& Tabelle iibernommen.

Der mittlere arterielle Blutdruck (MAP) wird aus der Flachwer der Druckpulskurve
ermittelt®®. Da nur der systolische und diastolische Druck dokumentiert wurdajtist

Hilfe der Gleichung

systolischer — diastolischer Blutdruck
3

MAP = diastolischer Blutdruck +

spater ein Wert errechnet wurden, der sich dem mittlereniedigar Blutdruck
annaheft’). Fur alle weiteren Analysen wurde dieser Wert benutzt (eoeinfachung
wird im Folgenden nur noch vom MAP gesprochen). Folgende Groéf3en sind in der

Auswertung verwendet worden:

MAP-30, HF-30:
Mittelwert [Median] aller MAP bzw. Herzfrequenzen (HF) von h&it* bis
einschliel3lich der 30. OP-Minute (d.h. 7 Werte)
MAP-60, HF-60:
Mittelwert [Median] aller MAP bzw. HF von ,Schnitt* bis einsablich der
60. OP-Minute (d.h. 13 Werte)
MAP>65, HF>65:
Mittelwert [Median] aller MAP bzw. HF ab der 65. OP-Minute
MAP-gesamt, HF-gesamt:
Mittelwert [Median] aller mittleren arteriellen Dricke AR) bzw.
Herzfrequenzen (HF) von ,Schnitt* bis OP-Ende
MAP-max, HF-max:
Hochster MAP bzw. HF zwischen ,,Schnitt* und OP-Ende
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Die Werte wurden flr jeden Patienten ermittelt und festgehalten.

~MAP-30“ bzw. ,HF-30“ und ,MAP-60“ bzw. ,HF-60“ dienen der Veransaehighung
der Hamodynamik zu Beginn der OP, wahrend ,MAP>65" bzw. ,HF>65" diet&\Ve
nach der Anfangsphase beschreiben sollen.

2.7.3 Statistische Auswertung

Es erfolgte eine explorative Datenanalyse mit Hilfe von Moft Excef 97 und
SPS$ fiir Windows 11.0.

Angewendet wurden zweiseitige statistische Verfahren zurstuilg von
Unterschiedshypothesen. Die Werte ,,Grof3e” und ,Gewicht” sind neertallt. Hier
wurde der T-Test fur unabhangige Stichproben verwendet.

Blutdruckwerte sind generell linksgipflig verteilt. Es dienteaer neben Mittelwert und
Standardabweichung auch der Median zur Beschreibung als Lagepardfir ,MAP-
praoperativ’, ,HF-praoperativ“, ,Zeit Naht-Eintreffen im Aufwaelim®, ,Bewertung®,
,vor-Operationen“ und ,OP-Dauer” sind hier nichtparametrische sTestir
unverbundene Stichproben (Mann-Whitney bzw. Kruskal-Wallis fir n>2 Gruppen) z
Anwendung gekommen.

Um die Verteilung von Variablen auf die Gruppen zu beschreiben, igirdiahl der
Patienten mit der Merkmalsauspragung und ihrem relativen AnieilP(ozent)
angegeben. Dabei entsprechen 100% allen Patienten einer Gruppe.VRieblen
sind: Geschlecht, Hypertonus, Allergien, Diagnose, Operation, dieedung von
Antihypotonika oder Atropin, zusétzlich bendtigte Antihypertensiva &owi
Blutdruckwerte im Zielbereich. Es wurden hierfir Tests nach@ladrat Pearson fir
unverbundene Stichproben auf die Parameter angewendet, um Untersehgsterz
den Gruppen statistisch aufzuarbeiten.

Generell ist die Wahrscheinlichkeit p fur den errechneten Wernt edeextremeres
Ergebnis angegeben. Da es sich bei diesen Analysen um eahiéerfhandelt, das

Vermutungen generiert, wurde keine Nullhypothese formuliert.
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3 Ergebnisse

3.1 Deskriptive Statistik der Gruppen

Verglichen wurde eine Propofol/Remifentanil-Gruppe a 208 Patiemié& einer
Desfluran/Remifentanil-Gruppe a 37 Patienten. Das Verhaltnischem Mannern und
Frauen ist etwa 2:1. Das Durchschnittsalter liegt in der Prapofgbe bei 47, in der
Desflurangruppe bei 50 Jahren. Eine arterielle Hypertonie akrRvankung trat bei
21% bzw. 14% der Patienten auf.

Allergiedispositionen sind mit 60% haufig zu beobachten. Der AnteiAddmmatiker
liegt bei etwa 30%. Patienten mit Allergien auf nichtsteroidafntirheumatika
(NSAR) sind haufiger von einer schweren nasalen Polyposis betroigemitd67% in
der Propofolgruppe und mit 76% in der Desflurangruppe die héaufigste
Grunderkrankung ist (chronisch polyptse Sinuéﬂis)

Bezuglich demographischer Parameter wie Alter, Geschleohtbesteht eine zufallige
Gleichverteilung unter den Gruppen. Andere Patienteneigenschafterdenen man
annehmen darf, dass sie unter Narkose einen Einfluss auf die Realdi®attten
oder auf das Blutungsverhalten im OP-Gebiet bzw. intraoperativeggane
Blutdruckwerte haben, wie Allergien oder Hypertonus, sind anndherndh.glziee OP-
Zeiten unterscheiden sich ebenfalls nicht. Die Verteilung deriljgee OP-Typen
differiert bei der Anzahl der kleineren Nasennebenhohleneingriffebendsonstigen
Eingriffen (Tabelle 2).
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Tabelle 2: Demographische Daten im Uberblick

(Mittelwerte + Standardabweichung, [Median]; Anzahl der Patie(Reozent); p
nach Mann-Whitney, p* nach Chi Quadrat Pearsbmggh T-Test )

Propofol Desfluran p
Patienten 208 37
Alter (Jahre) 47 +14 [48] 50 +14 [54] 0,168
Geschlecht mannlich 143 (69%) 25 (68%) 0,886*
Grolde (cm) 179 +6,5 178 +7 0,355
Gewicht (kg) 86 +13 81 +13 0,104
weiblich 65 (31%) 12 (32%) 0,886*
GroRe (cm) 166 +4 165 +4 0,587
Gewicht (kg) 70 +13 71 10 0,689
Hypertonus nein 165 (79%) 32 (86%) 0,321*
ja 43 (21%) 5 (14%)
Allergien keine bekannt 80 (38%) 15 (40%) 0,907*
Allergieneigung 40 (19%) 6 (16%)
+ Asthma 58 (29%) 11 (30%)
+ NSAR-Intoleranz (Aspirintrias) 30 (14%) 5 (14%)
Diagnose chronisch-polypése Sinusitis 139 (67%) 28 (76%) 0,414*
chronisch-eitrige Sinusitis 14 (7%) 3 (8%)
sonstige 55 (26%) 6 (16%)
Operation kleinere OP (mit Typ I-Drainage) 31 (15%) 14 (38%) 0,006*
Typ lI-Drainage 23 (11%) 5 (14%)
Typ llI-Drainage 56 (27%) 8 (22%)
sonstige NNH-Eingriffe 98 (47%) 10 (26%)
Voroperationen (Anzahl) 1,3+2[1] 1,4 £2 [1] 0,954
OP-Dauer (min) 113 +63[105] 112 +61 [102] 0,960
MAP-praoperativ. (mmHg) 97 £13 [97] 96 +13 [93] 0,342
HF-praoperativ (1/min) 77 £12 [75] 73 £11 [70] 0,090



Ergebnisse 25

3.2 Hamodynamik

3.2.1 Die Blutdruckwerte in der Anfangsphase der Operation

Die Patienten, die als primares Anasthetikum Propofol erhieltegerzen unserem
Kollektiv ein Ansteigen des mittleren arteriellen Drucks (MAEhmittelbar nach
Schnitt. Die Druckspitze ist nach ca. 15 Minuten Uberwunden, der Ventagif hier
einen Wendepunkt. Erst nach etwa 60 Minuten erreicht der MAP den Z2ielbeon
70mmHg, danach bleibt er annahernd konstant mit leicht fallender Te(&lebildung
2). In der Desflurangruppe ist kein MAP-Anstieg zu beobachten, die Zielsied eher
erreicht (Abbildung 3).

Die gemittelten Werte fur den MAP innerhalb der blutungsintengivdangsphase der
Operation sind bei Patienten der Desflurangruppe niedrigen asri Propofolgruppe.

Am ausgepragtesten ist der Unterschied innerhalb der ersten 3@&Miklier liegt der
MAP-30 bei Propofol mit 77mmHg deutlich tber dem Wert der Desflutgme,
70mmHg (p<0,001), und auf3erhalb des erwiinschten Zielbereiches von 60 bis 70mmHg.
Unterschiedlich sind ebenfalls die mittleren arteriellen Blutkiwerte innerhalb der
ersten Stunde der Operation mit 75mmHg (Propofol) und 70mmHg (Degflura
p=0,002 (Tabelle 3).

Die Anzahl der Patienten, bei denen der durchschnittiche MAP etbetieich liegt, ist

in der Gruppe Desfluran/Remifentanil signifikant héher. In den re3@eMinuten der
Operation ist bei 60% der Patienten dieser Gruppe der Blutdrugielbereich, in der
Propofolgruppe dagegen nur bei 33% der Patienten (p=0,002). Auch uberstte
Stunde der Operation betrachtet, sind Unterschiede noch deutlich (68Huf&e vs.

38% (Propofol), p=0,013), Tabelle 4.

Bei einem Teil der Patienten aus der Propofolgruppe weicht éér déutlich von den
Zielvorgaben ab. Bei 13% ist der durchschnittliche MAP in deterr30 Minuten tber
90mmHg, innerhalb der ersten 60 Minuten bei 8% der Patienten. In der Gruppe

Desfluran/Remifentanil sind alle durchschnittlichen Weg@mmHg.
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Tabelle 3: Vergleich der Hamodynamik von Propofol und Desfluran

(Mittelwerte + Standardabweichung, [Median]; p nach Mann-Whitnessik und

fett gedruckt sind Unterschiede p<0,01)

Propofol Desfluran p

MAP (mmHg)  MAP-30 77 +11 [76] 70 +9 [67] <0,001
MAP-60 75 +10 [74] 70 £7 [69] 0,002

MAP>65 69 19 [67] 68 +6 [66] 0,774

MAP-gesamt 73 £9 [71] 69 +6 [68] 0,015

MAP-max 89 114 [88] 81 +12 [77] 0,001

HF (1/min) HF-30 54 +8 [54] 52 +8 [51] 0,049
HF-60 55 +8 [55] 52 18 [50] 0,025

HF>65 57 +8 [56] 54 18 [53] 0,019

HF-gesamt 56 18 [55] 53 £8 [52] 0,018

HF-max 61 +10 [60] 59 +12 [55] 0,056

3.2.2 Weitere Blutdruckwerte und die Herzfrequenz

Ab der 65. OP-Minute ist auch in der Propofolgruppe (bei Betrachtursy de
Durchschnitts aller Patienten) der Zielwert fiur den MAPiehnte Im weiteren Verlauf

ist kein Unterschied mehr zwischen den Werten der TIVA- und Mresifjruppe
festzustellen (MAP>65 69 vs. 68mmHg, p=0,774). Der Anteil der PatiedtEren
Blutdruckwerte im Zielbereich liegen, unterscheidet sich in digsé ebenfalls nicht
mehr signifikant (64% vs. 74%, p=0,317).

Aufgrund des erhodhten Blutdruckes zu Beginn bei Patienten der Propofolgsippe
auch der MAP Uber die gesamte Operationsdauer (MAP-gesarhgr @3 vs.
69mmHg, p=0,015) ebenso die Maximalwerte (MAP-max 89 vs. 81mmHg, p=0,001).
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Der Operationsreiz fuhrt zu keinem Anstieg der HerzfrequenzGegensatz zum
Blutdruck. In der Gruppe Propofol/Remifentanil sind die niedrigstenahartBeginn

der OP zu beobachten. Sie steigen danach leicht an. Dieser V&rkauf ehesten durch
den intraoperativen Blutverlust und durch Flussigkeitsumverteilung unter
Narkosebedingungen zu erklaren. Der Kurvenverlauf in der Desflurangngppe
ahnlich. Schwankungen sind durch die geringere Fallzahl bedingt. Indgesameint

die Herzfrequenz etwas niedriger als in der Propofolgruppe (Abbildung 4 und 5).

Bei beiden Narkoseformen werden durchschnittlich sehr niedrige relgueinzen
erreicht, vor allem zu Beginn der Operation bei HF-30 (54 vs. 52/mogarSdie
gemittelten Maximalwerte (HF-max) liegen mit 61/min Pebpofol und mit 59/min bei

Desfluran noch im Zielbereich (Tabelle 3).

Tabelle 4: Vergleich der Patienten mit Blutdruckwerten im Zielblere
(Anzahl der Patienten (Prozent), bei denen der durchschnittliche MAP im

Zielbereich (60-70mmHg) liegt, p nach Chi Quadrat Pearson)

Propofol Desfluran p

MAP-30 60-70mmHg 68 (33%) 22 (60%) 0,002
>70mmHg 139 (67%) 15 (40%)

MAP-60 60-70mmHg 78 (38%) 22 (60%) 0,013
>70mmHg 129 (62%) 15 (40%)

MAP>65 60-70mmHg 104 (64%) 20 (74%) 0,317
>70mmHg 58 (36%) 7 (26%)

MAP-gesamt 60-70mmHg 95 (46%) 23 (62%) 0,068
>70mmHg 112 (54%) 14 (38%)
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3.3 Zusatzliche Antihypertensiva

3.3.1 Antihypertensiva und Antihypotonika bei TIVA- und Desflurannarkosen

Um die Vorgabe, intraoperativ moglichst niedrige BlutdruckwerteAPM60 bis
70mmHg) und eine niedrige Herzfrequenz (<60/min) zu erreichen, wafen
zusatzliche Antihypertensiva notwendig. Die Narkose sollte abejedem Fall
ausreichend tief sein, bevor zu weiteren blutdrucksenkenden Mal3nahgréferge
werden konnte.

Die durchschnittliche Dosierung von 6,9mg/kg/h Propofol in Kombination mit
Remifentanil 0,44ug/kg/min ist nach unserer Erfahrung selbst @lideg6chmerzreize
ausreichend. 15 Patienten der Propofolgruppe erhielten ein Narkosetigfmmg
mittels Bispektralindex. Maximal erzielte Werte lagen unterdédchschnittlich wurden
aber Werte um 50 erreicht, so dass wir davon ausgehen konnen, dass erhohte
Blutdruckwerte aufRerhalb des Zielbereiches nicht mit einer vetemetkortikalen

Aktivitat einhergingen.

Der Anteil der Patienten, der ohne weitere antihypertensivelsigoin auskam, war bei
den mit Desfluran als Narkotikum mit 76% deutlich groRer als beindérPropofol
narkotisierten Patienten (20%). In der Desflurangruppe war zudem rii¢idie Dosis

an Remifentanil mit 0,40 vs. 0,44ug/kg/min signifikant niedriger (p=0,@&rachtet
man den Narkotikabedarf, so ist Propofol mit 6,9mg/kg/h dosiert worden + eine
vergleichsweise mittleren bis hohen Dosierung, bei Desfluran hingéggt die
gemittelte endexspiratorische Konzentratiog,£imit 4,9V01% deutlich unter der
minimalen alveolaren Konzentration. Es wurden hochstens zwei versohiede
Antihypertensiva zur Desflurannarkose eingesetzt, in der Gegengsuppenaximal

vier zum Einsatz gekommen.

Blutdruck- und Frequenzabfille, die eine Intervention mittels AKFinor
(Cafedrin/Theoadrenalin), Supratofin(Ameziniummetilsulfat), Noradrenalin oder
Atropin erforderten, traten in beiden Gruppen selten auf und sind Khideilt
(Antihypotonika 14% vs. 22%; Atropin 4% vs. 5%).
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Tabelle 5: Vergleich der bendgtigten Antihypertensiva und Antihypotonik@rbpofol
und Desfluran

(Anzahl der Patienten (Prozent); p* nach Chi Quadrat Pearson
Remifentanil: Mittelwert £ Standardabweichung, [Median]; p nachiA&/hitney;
kursiv und fett sind Unterschiede p<0,01)

Propofol Desfluran p
Antihypotonika (intraoperativ) 29 (14%) 8 (22%) 0,229*
Atropin (intraoperativ) 9 (4%) 2 (5%) 0,077*
Zusatzliche kein 42 (20%) 28 (76%) <0,001*
Antihypertensiva 1 81 (39%) 7 (19%)
2 71 (34%) 2 (5%)
3 12 (6%) 0
4 2 (1%) 0
Remifentanil (pg/kg/min) 0,44+0,9 [0,50] 0,40+1,0[0,40] 0,009
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Abbildung 6: Anzahl verwendeter Antihypertensiva intraoperativ
(Prozent der Patienten einer Gruppe mit keinem, einem, zwei, drei oder vier

Antihypertensiva)
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3.3.2 Subgruppen ,Antihypertensiva“ und der Vergleich mit Desfluran

166 Patienten, die eine total intravendse Anasthesie (TIVA) ropdfol/Remifentanil
erhielten, bekamen zusatzliche Antihypertensiva zur Optimierungldédrucks. Fasst
man alle Patienten, die die gleichen Antihypertensiva oderleiiehgn Kombinationen
verabreicht bekamen, in Gruppen zusammen, so entstehen funf Subgruppen: kein
weiteres Antihypertensivum ben6tigt, Esmolol-Nitroglycerin, Cloniditroglycerin,
Nitroglycerin und Urapidil. Alle diese Gruppen haben mindeste@8 Patienten. Alle
weiteren Patienten der TIVA-Gruppe mit zusatzlichen Antanignsiva, die nicht in die
genannten eingingen, werden als ,ubrige* aufgefuhrt. In der Desfluiaogrsind
lediglich 9 Patienten mit zusatzlichen Antihypertensiva behamaetien, die in dieser
Betrachtung aufgrund geringer Fallzahlen weggelassen wurden.

Tabelle 6 zeigt einen Uberblick tiber diese Gruppen mit den haraodgchen Werten
und den Bewertungen im Vergleich.

Auf eine ausfihrliche Auswertung wird aufgrund der geringen PatierttigozaGruppe
und der damit verbundenen Inhomogenitaten nicht im Detail eingegangehchéarg
werden soll jedoch Desfluran in seinen zuvor ausgearbeiteten ®borteiit der

diesbeziiglich besten Subgruppe der TIVA.

Unterschiede zwischen den Gruppen ,Antihypertensiva“ spiegeln siathiath in den
Blutdruckwerten (Abbildung 7) wider. Vor allem in den ersten 3au#en (MAP-30)
und bei den Maximalwerten (MAP-max) sind die Parameter deutlateinander
verschieden (Tabelle 6, p<0,001).



Tabelle 6: Ubersicht tiber die Subgruppen ,Antihypertensiva“ der TIVA (ProRefolifentanil)
(Mittelwerte + Standardabweichung, [Median]; p nach Kruskaldg/ektt p<0,01, kursiv niedrigste Werte zum

Vergleich mit Desfluran (vgl. Tabelle 7))

kein Esmlolol Cloni.din Nitro Urapidil Ubrige p
Nitro Nitro

Patienten 42 20 30 39 24 53
MAP-30 73 [72] 73 [72] 79 [76] 78 [78] 74 [74] 82 [83]  <0,001
MAP-60 73 [72] 72 [70] 77 [76] 76 [75] 72 [71] 78 [80] 0,027
%ArEHg) MAP>65 69 [66] 71 [69] 70 [68] 69 [68] 66 [64] 70 [69] 0,390
MAP-gesamt 72 [71] 72 [71] 75 [74] 74 [71] 70 [70] 75 [73] 0,253
MAP-max 81 [81] 84 [83] 93 [93] 92 [88] 87 [88] 94 [97] <0,001
HF-30 56 [55] 53 [53] 55 [55] 51 [51] 54 [54] 55 [55] 0,146
HF-60 56 [55] 54 [54] 56 [56] 52 [53] 54 [54] 56 [56] 0,087
'(*ﬁmi N HF>65 59 [58] 55 [55] 58 [57] 54 [55] 58 [57] 59 [60] 0,203
HF-gesamt 56 [55] 54 [54] 57 [57] 53 [54] 56 [56] 57 [55] 0,106
HF-max 60 [60] 59 [59] 62 [60] 59 [60] 60 [60] 63 [60] 0,636
Zeit: ,Naht* - Eintreffen im AWR  (min) 26 [25] 32 [30] 31 [30] 31 [30] 29 [28] 30 [30] 0,071
Bewertung 24+09[2] 26+10[3] 3,2+1,0[4] 25+8[2] 2,7+0,9[3] 2,8+,08]3] 0,007

ESSEE]JE]

€€
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Abbildung 7:  Blutdruckwerte der einzelnen Gruppen ,Antihypertensiva“ ursfiiban

(Mittelwert und 95% Konfidenzintervall in diversen Zeitintervajlen

Die Herzfrequenz hingegen scheint von der Wahl des Antihypertensiiru unserem
Patientenkollektiv nicht wesentlich beeinflusst zu sein. Die gro3tferéhzen treten
bei HF-60 auf. Die Wahrscheinlichkeit, mit der die hierbei genmesséNerte der

gleichen Grundgesamtheit entspringen, liegt aber immer noch bei 8,7%.

Insgesamt betrachtet, sind das Blutdruckverhalten und die Bewertuch die
Operateure bei den Patienten aus der Gruppe am gunstigstekeirdirusétzliches
Antihypertensivum bekamen. Obwohl diese Patienten keine hoheren Dosienamgen
Propofol (6,8 vs. 6,9mg/kg/h) und weniger Remifentanil (0,40 vs. 0,45ug/kg/min)
erhielten, tendierten sie offenbar von vornherein zu gut justiertitedruckwerten,
sodass Antihypertensiva unndtig waren.

Allgemein lasst sich feststellen, dass unter den Patientesry @utdruckwerte eine
antihypertensive Therapie erforderten, keine Gruppe als besayitiessg hervortritt.
Durch die alleinige Gabe von Esmolol ist in den meisten Fallenekadaquate
Einstellung auf die Zielparameter erfolgt. Aus diesem Grundlevdieses Medikament
in der Regel mit einem weiteren Antihypertensivum erganzt (R alt@ine, 25 mal

erganzt, aber immer als erstes Antihypertensivum angewendet).
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Stellt man die hamodynamischen Werte, in denen offenbar Desfluran &/dittidt, den
besten Subgruppen der TIVA-Patienten gegenlber, so schneidetr@esflindestens
gleich gut ab.

Desfluran ist diesbezuglich scheinbar nicht nur als Narkoseforrmegbear sondern

steht auch der besten Gruppe innerhalb der TIVA nicht nach.

Tabelle 7: Vergleich von Desfluran mit den besten Werten einer Subgruppe TIV
(Mittelwerte, [Median],'Subgruppe ,kein AntihypertensivunfSubgruppe

~Esmolol-Nitroglycerin®)

Propofol Desfluran
MAP 30 (mmHg) L273172] 70 [67]
MAP 60 (mmHg) 272[70] 70 [69]
MAP max (mmHg) 1811[81] 81 [81]

3.4 Wechselzeit

Der Zeitabschnitt zwischen Ende der Operation ,Naht“ und EintrefésnPatienten im
Aufwachraum ist in unseren Narkosegruppen ebenfalls sehr verschieddmu2én in
der Desfluran- und 30 Minuten in der Propofolgruppe (Mittelwerte) s-etdspricht
einer Differenz von etwa 30%.

Berlicksichtigt man, dass in diesem Zeitraum auf3er der Narktsgmg und
Extubation konstante Téatigkeiten mit nicht unerheblicher Zeitkomponkegen
(Verbandanlegen, Umbetten, Transport in den Aufwachraum), so ersatheint
Unterschied noch deutlicher. Das bei Propofolnarkosen z.T. sehr verzBgegehen
lasst sich dadurch erklaren, dass die Narkotikazufuhr bis unmittelbaEnade der
Operation erfolgt. Dies ist aber auch ein Indiz fir die TiefeMi#rkose. Die extrem
gute Steuerbarkeit von Desfluran ist hier sehr willkommen, umzbis Ende des
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operativen Eingriffes eine optimale Narkosetiefe zu gewateteisund dennoch die

Wechselzeit durch rasches Erwachen sehr kurz zu gestalten.
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Abbildung 8: Zeit OP-Ende bis Eintreffen im Aufwachraum
(Mittelwerte + Standardabweichung mit 95% Konfidenzintervall, [MeHiait
25-75% Quantil (Boxplot); * p<0,001 (Mann-Whitney))

3.5 Bewertung durch die Operateure

Die Sicht auf das OP-Feld wurde von den Operateuren bei beiden Gruppeglesth

eingeschétzt. Auf der Bewertungsskala nach Fro[f‘ﬁ]mlag der Mittelwert bei

Desfluran bei 2,4 und bei Propofol bei 2,7, d.h. zwischen ,geringer Blutung

gelegentliches Absaugen, keine Sichtbehinderung” und ,geringernglutuhdufiges

Absaugen, Blut schrankt die Sicht wenige Sekunden nach Absaugen wieder ein®.
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Abbildung 9: Bewertung durch die Operateure
(Mittelwerte + Standardabweichung mit 95% Konfidenzintervall, [MeHiait
25-75% Quantil (Boxplot); p=0,121 (Mann-Whitney))

Innerhalb der TIVA-Gruppe gibt es deutliche Untérede in der Bewertung der
Blutungsintensitat (vgl. Tabelle 6). Sie reicht vg& 8Clonidin-Nitroglycerin) bis 2,4
(kein weiteres Antihypertensivum ben6tigt). Auch girekten Vergleich mit dieser

Subgruppe ,Antihypertensiva“ schneidet Desfluras ldarkoseform gleich gut in der
Bewertung ab.
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4 Diskussion

4.1 Diskussion der Methodik

4.1.1 Kriterien zur Abschétzung von intraoperativen Blutumge

4.1.1.1 Blutungsscore

Die hier verwendete Bewertungsskala wurde urspitimgion FrommE® 1986 erstellt
(Tabelle 1). Sie diente der Abschatzung von intreefpeen Blutungen bei
kieferchirurgischen Operationen unter HypotonieeBrarf” wendete als erster diese
Skala bei Nasennebenhdhlenoperationen an. Mit iHide wurde der Befund der
Blutung zum Zeitpunkt der Befragung erfasst. Die gt@ anderen
Studierf20:22:23:2428.30gje epenfalls die Bewertung des Operateurs atefiim hatten,
benutzten den gleichen Score. Dabei ist oft ein ehbick beschrieben worden
(mehrere Befragungen intraoperativ) oder es wurdes w unserem Falle, eine
einmalige Bewertung (reprasentativ fur die gesaidfe-Zeit) abgegeben. Daraus
resultiert aber, dass die Note O (keine Blutung) Gngchwere Blutung - Absaugen
dauerhaft erforderlich, Blut tritt schneller ins ®GBld als es entfernt werden kann,
Weiterfihren der OP ist unmdglich) keine realistessc Beschreibung der
Operationsbedingungen sein kann. Die Note 5 istniserer Untersuchung bei einem
Patienten dennoch vergeben worden, um eine Blutusg basonders stark zu
beschreiben. Der Patient erhielt als einziger Eogtytienkonzentrate und wurde
anschlielend wegen Kreislaufinstabilitéat auf dieemsivstation verlegt. Die OP dauerte
mit Gber 6 Stunden am langsten.

Selbst die Note 1 (geringe Blutung - kein Absaugetwendig) ist genau genommen
keine korrekte Klassifizierung, wurde aber fUr eipesonders geringe Blutung zur
Differenzierung einer Blutung mit gelegentlichem Absau@\ote 2) angewendet.

Das Ausmald der Blutung ist nicht zu jeder Zeit ajleiZu Beginn entstehen durch
Polypektomien zahlreiche grol3e Schleimhautdefekéshalb es in dieser Phase oft am
starksten blutet. Die Dynamik dieses Verhaltens wirtth ein einmaliges Erheben des
Scores nicht erfasst. Eine direkte Zuordnung derk&téder Blutung zum zeitgleichen
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Blutdruck ist nicht mdglich. AuRerdem ist vielleiclder letzte Abschnitt der OP
(unmittelbar von Abgabe des Statements) starkeliarBewertung eingeflossen als die
kritische, l&anger zurtickliegende Phase zu Beginn derafiper

Es handelt sich also um ein subjektives Urteil, \wefc hier in die Bewertung mit

einflieRt. Durch die Anzahl von 10 operierenden HN@ten ist ein Fehler nicht

auszuschliel3en. Aufgrund dieser Unsicherheit kann dieeBemg nur als Anhalt fur die

Blutungsstérke dienen, und wurde im Gegensatz zhevigen Studien lediglich als

Nebenkriterium behandelt.

4.1.1.2 Blutverlust

Die Hohe des Blutverlustes ist ebenfalls ein Mafddfé operationsbedingte Blutung. Es
gibt aber auch Hinweise, dass die abgesaugte Madgg8lutes nicht unbedingt mit der
Sichtbehinderung korreliéit“®. So ist denkbar, dass bei einem groRen, wenig
blutenden Schleimhautdefekt mehr abgesaugt werden kls bei einem kleinen, sehr
stark blutenden, der direkt am Operationsherd die Sichizied.

Einige Studien verwendeten die Menge des im Abdzeluydter befindlichen Blutes als
Hauptkriterium, andere benutzten die subjektive Bawgsskala, manche bedienten
sich beider Kriterien (Tabelle 8).

Die Transfusionsinzidenz ist bei dieser Operati@hrsgering (0,5 bis 0,074%).
Kleinere Blutverluste unter 500ml wurden nicht légét dokumentiert. Es fehlt daher

diese Information und konnte leider nicht in diese Ausuvey mit einfliel3en.

4.1.2 Topische Behandlung der Nasenschleimhaute

Die Verbesserung des operativen Feldes stutzt sch zwei Saulen: die
anasthesiologischen MalRnahmen und die lokale Bélnamdier Schleimhaut. Je nach
Anatomie ist die injizierbare Menge von Lokalan&sttum und Adrenalin verschieden.
Ebenso durfte, bedingt durch viele Operateure, eine gro@eufig vorliegen.

Das durch Einlegen von Tamponaden auf die Nasesistmhut aufgebrachte
Naphazolin wird sicher abhangig von der Zeit remsth was ein weiterer
Unsicherheitsfaktor ist. Die Haufigkeit des Nachtamprens intraoperativ ist nicht

dokumentiert worden.
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4.1.3 Zielvorgaben

Gunstigere Operationsbedingungen durch Hypotensiod eindeutig belef®%:>"]

Jedoch ist seit der Vertffentlichung der Studie Janob?? aus dem Jahr 2001, in der
kein Vorteil hinsichtlich der Blutungsneigung intggerativ bei der hypotensiven Gruppe
auftrat, das vertretbare Ausmalf3 der Blutdrucksenkundjskttiert worden.

In dieser Arbeit wurde ein Bereich zwischen 60 uf@mmHg fir den mittleren
arteriellen Blutdruck angestrebt. Einige Autdféf’! benutzten ebenfalls dieses
Intervall als Zielgro3e. In einer Veroffentlichungpn Siracaougllagl wurden die
kognitiven Funktionen von Patienten nach Pansinesgionen mit oder ohne
angewandte Hypotension von 60 bis 70mmHg mittlereariellen Druck (MAP) fur
gleich befunden. Der den Patienten zugemutete Bickdscheint zur Verbesserung der
Operationsbedingungen vertretbar, wenn man Vorekkiregen wie z.B. schwere KHK

oder Karotisstenose ausschlieRen kann.

Eine Blutdruckeinstellung auf niedrige, den Patianti¢éal nicht gefahrdende Werte war
bisher mit Propofol/Remifentanil ein Problem. Weraigh die von vielen favorisierte
Narkoseform auch von uns angewendet wurde, so énsctheu Beginn der Operation
Blutdruckwerte, die sich teilweise sogar den praajpezn annahern, als nicht optimal
fur ein Dblutarmes Operationsfeld. Nur 33% aller ié&den der Gruppe
Propofol/Remifentanil hatten innerhalb der ersteh Minuten der Operation die
Zielwerte erreicht, 24% waren im MAP Uber 80mmHg U386 sogar tber 90mmHg.
Erstaunlicherweise wird in keiner bisher durchgetém Studie die Problematik von
schlecht einstellbaren Blutdruckwerten aufgegriff@ei denen, die den zeitlichen
Verlauf dokumentiertéfi??, sind hohere Blutdriicke eher gegen Ende zu becdacht
nicht unmittelbar nach ,Schnitt“ und keineswegs schorBeginn der OP.

Als mogliche Ursache bei unserem Patientengut keme zu flache Narkose
ausgeschlossen werden: Mit durchschnittlich 6,9mb/IRyopofol und 0,44pg/kg/min
Remifentanil sind mindestens gleich hohe Dosieranggabreicht worden wie in allen
anderen Studien (Tabelle 8). In einer multizentrést Anwendungsbeobachtung an
6161 Patientéft! liegt die durchschnittliche Dosierung (Median) vemopofol mit
6,43mg/kg/h leicht unter unserem Schnitt, mit 5mdikgdéi Beginn der OP deutlich
darunter und mit 0,25pg/kg/min Remifentanil betrdigtinfundierte Menge nur etwa
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der unserer Patienten. Die beobachteten BIS-Werte weniger als 60 sprechen
ebenfalls gegen eine nicht ausreichende Narkosetfeich die ldee eines reaktiven
Blutdruckanstieges infolge hoher Remifentanildagsigen lasst sich durch die
Studienergebnisse entkraften: Die vierfache DosiBrté zu einem signifikanten
Blutdruckabfalf*?.

Als mogliche Ursache muss die sympathikotone, systdma Wirkung der lokal
angewendeten Medikamente in Betracht gezogen werdeinenalin wird zur
Wirkungsverlangerung von Lokalanasthetika im Gewabgewendet. Die Applikation
in die Nase, entweder als getrankte Tupfer odeZatsatz zur Injektion, ist gangige
Praxis und wurde in allen anderen Untersuchungeh ao beschrieben. Wenngleich
die Wirkung durch Rezeptorbindung langere Zeit anlsal wird freies, in den Kreislauf
gelangtes Adrenalin rasch abgebaut, die Wirkung naaaler Injektion auf den
Korperkreislauf ist nach 4 Minuten schon nicht mehr nadcstved*!.

Der Unterschied in der Vorbereitung liegt beim Nagpdlin, das nur noch von
Eberhatt® (in gleicher Dosierung) angewendet wurde. Allerdirmeschreibt er ein
gutes Erreichen des Zielwertes 60 bis 70mmHg MAPs wigh nicht mit unserer

Erfahrung in Einklang bringen lasst.



Tabelle 8: Ubersicht tiber haufig zitierte Studien

(Pro Propofol; Iso Isofluran; Sev Sevofluran; Rem Remifentanil, Miénfanil; Suf Sufentanil; @ nicht untersucht/angegeben;

*signifikante Unterschiede gefunden)

Studie/Jahr Gruppen Blutdruck/ Score Einstellbarkeit Blutverlust  Dosierungen
Puls des Blutdruckes
Eberharf™! 45 Pro/Rem vs. Ziel: MAP 60-70mmHg 2,8/4,9* Urapidil zusétzlich o Ereoms(-)Slnggﬂg?lig/min
- - 0 onx ,
2003 43 Iso/Alf HF 62/75/min (10er Skala) bendtigt 9%/37% 150 0,4-1.0 Vol%
Tirellj 4! 27 Pro/Rem vs. Ziel: 60-70 mmHg . als gleich gut Pro 320-400mg/h
2004 37 Iso/Fen HF 66-73/min 2,48/3,05 eingeschatzt 2 Rem 29-36p1g/min
Iso 1-2 Vol%

Blackwell?) 12 Pro vs.

13 Iso MAP 80 mmHg . Pro3-9mg/kg/h
1993 i,  OpiatAffoderFen @ HF 2 101/251m 155'0,5-2v01%
(retrospektiv) +Lachgas

. [26] Ziel: MAP 65-80mmHg Propofol besser* (p=0,0475) Pro 4-8ug/ml
i’gg’g’* SQProit v MAP Pro>Iso* Korrelation MAP-Abfall mit 2 189/147ml 150 0,6-1,2V0l%
@ HF Score bei switch Pro-> Iso Alf 35-41ng/ml
sivact?”! 16 Pro/Fen vs. MAP 79-85mmHg @ 128/269ml* Pro 6mg/kg/h
2004 16 Sevo/Fen HF 65-79/min Sev 2-2,4\0l%
28] 20 Rem/Pro vs. Al PR-cye = 1,57/1,3/2,8 Sev 2\ol%

gﬂoaon4ole{ 23 Suf/Sev vs. éﬁ":RR sys =80mmHg Fen/lso schlechter als beide (/] 10/] Rem 0,3-0,5ug/kg/min

28 Fenllso anderen* Suf/Fen b. Bed.

uoIssnysiq

A7
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4.2 Diskussion der Ergebnisse

4.2.1 Hamodynamik

4.2.1.1 Blutdruckwerte

Der Kurvenverlauf der Blutdruckwerte an 207 Pagananter Propofol zeigt ein klares
Abweichen von den angestrebten Zielwerten. Es mddjen ermittelten mittleren
arteriellen Blutdruckwerte MAP-30 mit 77mmHg und A0 mit 75SmmHg nicht sehr
weit entfernt von dem gewtinschten Bereich lieget etwa den Durchschnittswerten
der 6161 Patienten aus der Studie von SchiHidentsprechen, man muss aber
berticksichtigen, dass zu diesem Zeitpunkt bei den untersuchten Patienten durch
Vertiefen der Narkose, wiederholte Bolusgaben vap&fol und nicht zuletzt durch die
Anwendung der Antihypertensiva schon enorm gegdeged wurde. Der zeitliche
Verlauf der Blutdruckwerte ist nicht bei allen Ratien gleich. Ein kleiner Anteil (n=42,
20%) bekam kein zuséatzliches Antihypertensivum, il Zielwerte stabil von Beginn
an erreicht waren und stabil blieben oder sich gligin durch die Steuerung der
Narkose einstellen lieRen. Insgesamt konnte bei 88% der Patienten der
Propofolgruppe der Blutdruck in der Frihphase dper@tion auf Werte innerhalb des

Zielbereiches gebracht werden.

Im Gegensatz hierzu ist der Blutdruck bei Verwergduon Desfluran zu Beginn der OP
stabiler. Die Zielwerte wurden eher erreicht, dietéhwerte MAP-30 und MAP-60 sind
mit 70mmHg (p<0,001 bzw. p=0,002) signifikant unteme&® der Propofolgruppe.
Deutlich mehr Patienten lagen mit den Blutdruckeserim Zielbereich MAP-30 und
MAP-60 (p=0,002 bzw. p=0,013). Dabei wurde eine Dosigleth unter der minimalen
alveolaren Konzentration des Gases bendtigt. SdlstRemifentanil konnte mit nur

0,40ug/kg/min niedriger dosiert werden (p=0,009).

Die hochsten Blutdricke wurden zu Beginn der Opmmabeobachtet. Daher ist
Desfluran auch hinsichtlich des Maximalwertes b&imtdruck (MAP-max) tberlegen
(89 vs. 81mmHg, p=0,001).
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Die hamodynamischen Werte entsprechen fir die TBf&ppe durchschnittlich erst
nach 65 Minuten den Zielvorgaben. Das Greifen aeihgpertensiven Therapie oder
aber die nachlassende Wirkung der lokal appliaieiasokonstriktiva kdnnten als

Erklarungen herangezogen werden.

4.2.1.2 Herzfrequenz

Interessant ist die Betrachtung der durchschritliicHerzfrequenz: Sie ist zu Beginn
der Operation am niedrigsten mit 54/min (Propofatd 52/min (Desfluran), obwohl
hier der Blutdruck die hochsten Werte wahrend derhat. Das kann auch als Hinweis
fir eine ausreichende Narkosetiefe genommen werdeerraschend ist auch der
Vergleich mit anderen Studien, in denen stets eirt@ilVert gemessen wurde (Tabelle
8). Die niedrigste Frequenz einer Narkosevergletuld@”l wird mit 62/min beziffert,
ein mit Betablockern behandeltes Patientenkollektiv Nasennebenhdhlenoperation
hatte bei Nalf® 59/min. Eine Erklarung dafiir kénnte die im Vergtedeutlich héhere
Remifentanildosierung bei unseren Patienten sein.Bladruck und Herzfrequenz
innerhalb bestimmter Grenzen negativ zueinanderekeren, kénnte eine niedrige
Herzfrequenz vielleicht auch als Folge des Blutkamstieges durch eine systemische
a-mimetische Wirkung des Naphazolins interpretiegtden. Der zeitliche, allméhliche
Anstieg beruht sicher zum einen auf intravasaleivi@nverluste durch die Blutung an

sich oder durch Umverteilungsprozesse nach extravasal Natkose.

Nach Eberhaft’! hatten Patienten unter TIVA einen signifikant migdren Pulsschlag
als diejenigen mit Isofluran/Fentanyl. Desfluran, wie meisten volatilen Anasthetika,
steigert leicht die Herzfrequenz mit zunehmendenzémtration. Propofol wirkt negativ
chronotrop. Die extrem gute Stabilisierung der hé&madiischen Werte durch
Remifentanil im Vergleich zu anderen Opiaten iskamt**“>*®! Geschatzt wird fiir
Nasennebenhdohlenoperationen die hervorgerufeneyBaedid>?. Sie wird durch eine
zentrale Aktivierung des Vagotonus und durch dienGlation peripherer u-Rezeptoren
erklarf*’,

In unserem Patientenkollektiv ist der dominante ekff des Remifentanil
maoglicherweise die Ursache fir die Bradykardie disdHomogenitat der Herzfrequenz

zwischen propofol- und desflurangesteuerter Narkose.
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4.2.2 Pharmakologische Wirkungen der Narkotika hinsichtlieh Blutungsintensitat

Blutungen aus dem Kapillarstromgebiet sind nach Meiriniger Wissenschaft/éf->?
das vorrangige Problem wahrend endonasaler OpeeatioObwohl eine milde
Hypotension generell beflirwortet wird, steht die Adr Induktion zur Diskussion.
Blutdruckerniedrigung durch reine Vasodilatation @en Arteriolen kdnnte zu einer
Zunahme des Blutflusses im kapillaren und venotseféasystem fuhren. Eine damit
verbundene reflektorische Steigerung des Herznmwoalamens begunstigt womaoglich
diesen Effekt®??.

Desfluran reduziert wie auch Propofol den Sympaitioikus zentral. Als Folge davon
und als Folge der Hemmung des langsamen Kalziutemes'® in die
Herzmuskelzelle wirkt es in Dosierungen bis zurimaden alveoldren Konzentration
(MAC) negativ inotrop. Allerdings beeinflusst diesgffekt bei jungen gesunden
Menschen die Auswurfleistung nicht in relevanter Wese

Generell wirken volatile Anasthetika vasodilatiereBie Wirkung ist an den einzelnen
Organen unterschiedlich. Die Muskeldurchblutungivideispielsweise im Gegensatz zu
Isofluran nur minimal beeinfludd¥. Das beschriebene Desfluran-Paradoxon, eine
Sympathikusaktivierung bei schnellem Anfluten, konnter nicht beobachten.

Der Blutdruckabfall durch Propofol wird einem stérdn negativ inotropen Effekt bei
moglicherweise reduzierter Vasodilatation zugesteit>?®?"! Zudem ist der
Baroreflex gleichzeitig abgeschwa@Ht Das konnte nach theoretischer Uberlegung den
Vorteil gegentber volatilen Anasthetika erklaren.

Nach den Uberlegungen von CincikRasund Pavliff®? konnte allerdings die
Vasodilatation an vendsen Kapazitatsgefal3en daldkapGefaRnetz vom Blutdruck
entlasten und somit Blutungen reduzieren. P&Mirbeschreibt, dass bei einigen
Patienten die operative Blutung beim Wechsel voop&fol auf Isofluran deutlich
weniger wurde und halt die womdglich starkere ven¥asodilatation des volatilen
Anasthetikums (Isofluran) fir den Grund der Verbessgrun

Er fiUgt zudem einen weiteren interessanten Aspekiuh Ein Teil der Blutzufuhr der
Nasennebenhohlen erfolgt aus intrakraniellen GefaBs ist hinlanglich bekannt, dass
Thiopental aber auch Propofol den zerebralen Bissfldeutlich reduzieren konnen. Der
vasodilatierende Effekt aller volatilen Anasthetdaf intrakranielle Gefalie ist ebenso
bekannt. Allerdings ist die Reduktion des Blutflss®m Gehirn auch direkt abhangig
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vom Stoffwechsel. Selbst bei Desfluran bis MAC 1rwgert sich Uber diesen
Mechanismus bei Gesunden der zerebrale Blutflugs mvgeringerem Malie wie die
.Cerebral metabolic rate of oxygen“ (CMRO ein Parameter des Hirnstoffwechsels)
aber dennoch deutliER. Es bleibt allerdings fraglich, ob eine Ubertraguagf
extrakranielle Gewebe in dieser Weise mdglich ist.

Die Herzfrequenz steigt unter Desfluran leicht &t bei Propofol dagegen ab. In der
Kombination mit hoch dosiertem Remifentanil ist rkegrol3er Unterschied in der

Herzfrequenz zu erkennen.

4.2.3 Zusatzliche Antihypertensiva

Wie bereits beschrieben kam nur ein kleiner Teilrd# Propofol behandelten Patienten
ohne Antihypertensiva aus (20%). Desfluran bendétilgigegen nur in 24% zusatzliche
Medikamente zur Unterstiitzung. Eberlfdrt beschreibt einen niedrigeren
Antihypertensivabedarf in seiner TIVA-Gruppe im §eich zur balancierten
Andasthesie mit Isofluran und Fentanyl (9% vs. 37%)eln'[24] hat beide Gruppen als
gleich gut steuerbar eingeschatzt.

Das klare Ergebnis zugunsten der Desflurangruppmserer Untersuchung zeigt, dass
balancierte Anasthesie auf der Grundlage von haibdem Remifentanil und
Desfluran nicht nur der TIVA, sondern deduktiv aualer Kombination
Isofluran/Fentanyl Gberlegen ist.

Die Subgruppe der Propofolpatienten, die aufgrumdrihdmodynamischen Stabilitat
kein weiteres Antihypertensivum erhielt, hat niedregBlutdruckwerte. Verglichen mit
allen Patienten unter Desfluran sind diese anndherndhgleic

Man kann daraus die Schlussfolgerung ziehen, dasdAulivendung von Desfluran
hamodynamisch stabile Werte erzeugt, wie sie beeanh unter Propofol auftritt, die
nicht mit einem Blutdruckanstieg reagieren.

Betablocker sind als besonders gtinstige Medikamamtdnduktion der Hypotension
von Boezaalt” beschrieben worden. Er begrindet sein Ergebnidenitgtinstigeren
Variante der Hypotension: Reduktion der Blutdruckdsirch Minderung der

Auswurfleistung, Senkung der Herzfrequenz und ezhalin peripheren Vasotonus
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anstelle von reiner Vasodilatation mit reaktiver cAgkardie und Anstieg des
Herzminutenvolumens.

Esmolol als Betasympatholytikum mit der kirzestealbWertszeit von 9 Minuten
wurde bei uns ebenfalls eingesetzt, aber nur b&aiénten (11%). Die Indikation fur
eine solche Substanz ist bei einer durchschnighcherzfrequenz von knapp Uber
50/min schon fraglich. Verglichen mit anderen Agphrtensiva ist auch kein
signifikanter Unterschied in der Herzfrequenz festellen. Der Blutdruck lasst sich
durch alleinige Gabe von Esmolol nicht adaquatteilen und die Bewertung der
Operateure fiel auch nicht besser aus. Zum andesendie Anwendung eines
Betablockers bei Patienten, von denen der AnteilAdthmatiker Gber 30% liegt, in
vielen Féllen nicht indiziert. Bemerkt werden safi dieser Stelle, dass Boez&8rt
unter Isofluran/Lachgas/Fentanyl selbst mit hoheosdd Esmolol als niedrigste
Frequenz 68,9/min und als hochste 84,8/min als Mid#l erzielte. Diese Zahlen sind
verglichen mit denen in unserer Studie sehr hoch.\Wirkung einer solchen Substanz
durfte unter solchen Voraussetzungen auch staikiéekte erzielen, als es bei uns der
Fall gewesen ist. Man muss erwarten, dass ein beataits supprimierter und gesunder
Kreislauf gegenreguliert und so trotz maximaler iBasigen die erwarteten Effekte
ausbleiben.

Andere eingesetzte Antihypertensiva sind NitrogiygeClonidin und Urapidil als
Zusatz zur TIVA. Fur ihre Bewertung insbesonderel.bdgs Blutungsverhaltens aber
auch der Steuerbarkeit liegen zu kleine Patientdaman unserer Analyse vor, so dass

keine klare Aussage moglich ist.

4.2.4 \Wechselzeit

Das Ausleiten mit Desfluran gestaltete sich delutichneller als mit Propofol. Die Zeit
von ,Naht* bis Eintreffen im Aufwachraum ist mitram Unterschied von 9 Minuten
fast 30% kurzer. Das entspricht, bezogen auf eime ®P-Dauer von durchschnittlich
113 Minuten, etwa 8% Zeitersparnis. Durch die deldiVerkirzung der Wechselzeit
kann der Operationssaal besser ausgelastet undAdeit des OP-Personals

wirtschaftlicher gestaltet werden.
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Hohe Dosierungen und wiederholte Bolusgaben vompd?ob sind zusammen mit der
Unvorhersagbarkeit des Operationsendes der Grundaféi verzogerte Erwachen der
Patienten.

Propofol wird hauptsachlich hepatisch metabolisiédicht hypnotisch wirksame
Abbauprodukte werden renal ausgeschieden. Die Bétfigeripherer Gewebe steigt
mit zunehmender Infusionsdauer und Dosis. Nach Abstebn Propofol gelangt es in
groReren Mengen in das Plasma zuttftkDie Halbwertszeit ist von der Infusionsdauer

abhangig (kontextsensitive Halbwertszeit).

Remifentanil hat unabh&ngig von der Zeit seiner Andung eine sehr kurze
Eliminationszeit. Der Abbau erfolgt Uber unspeziiisdPlasma- oder Gewebeesterasen
in Remifentanilsdure, die zwar Uber die Niere audgesen werden muss, aber nur
eine u-Rezeptoraffinitdt von 1:300 bis 1:4600 haa @er Esteraseprozess keiner
Sattigungskinetik unterliegt, betragt die Halbwesisz unabhangig von der
Infusionsdauer 3-4miff’. Die Steuerbarkeit von Remifentanil ist unter degiaBen mit
Abstand am besten. Durch den raschen Wirkungsverlussigbsiie Narkose also auch
bei hoher Dosierung schnell beenden. Deshalb ifirddasennebenhdhlenoperationen

ein hervorragend geeignetes Opiat.

Aufgrund der niedrigsten Blutléslichkeit (Blut-Ga&grteilungskoeffizienten von 0,46)
ist Desfluran das volatile Anasthetikum mit der zésten Zeit zum Einstellen des
Gleichgewichtes zwischen Inspirationsluft und Hawngbe. Das Erreichen der
Narkosetiefe und das Erwachen nach Abstellen derkdi&azufuhr ist am

schnellstelt?.

Wahrend Propofol zur Narkose aber dariiber hinaok aur Blutdrucksenkung dosiert
werden musste, war beim Desfluran ein Erreichen Zielwerte schon bei relativ
niedriger Konzentration maoglich. Das Ausleiten gista sich transparenter und

entsprechend kuirzer.
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425 Bewertunqg durch die Operateure

Es gibt keine statistisch signifikanten Unterschienlvischen unseren Patienten mit
Desfluran- oder Propofolnarkosen (Mittelwert 2,4 vs. 2,7).

Alle &hnlichen Studien tendieren zu dem Ergebnisp&fol eignet sich besser zur
Reduktion der Blutung im OP-Feld als die verglickrevolatilen Anésthetika. In zwei
sehr &hnlichen Untersuchungen von EbeWfamind Tirellf*!! wurde TIVA als das
gunstigere Narkoseverfahren propagiert. Als  \ecdienarkose  diente
Fentanyl/Isofluran bzw. Alfentanyl/Isofluran. Remitanil ist nicht nur hinsichtlich der
Steuerbarkeit, sondern auch im Blutungsverhalteremj@oer Fentanyl und Alfentanyl,
nicht jedoch gegentiber Sufentanil als tiberlegemeat@etestet word&f. Degout&®!
beschreibt, dass der Gebrauch von Remifentanilaatieren Antihypertensiva (die er
urspringlich zur Blutung bei Tympanoplastiken veighen wollte) Uberflissig machte.
Auch Eberhal®¥ und Tirellf® filhrten als einen wesentlichen Faktor fir ihre
Ergebnisse die hamodynamische Stabilitat und dewlykardisierenden Effekt von
Remifentanil auf. Da aber Narkosemittel und Opiatlém Gruppen verschieden waren,
konnte die Frage nach dem starkeren Einfluss Pobpaler Remifentanil nicht geklart
werden.

Es existieren zwei Studien, bei denen die Variabledas Narkotikum ist: Propofol vs.

Isofluran/Sevofluraf®?",

Die Ergebnisse deuten ebenfalls auf Vorzige der
intravendsen Anasthesie hin: SiV&tihatte hohere Blutverluste bei Isofluran (269 vs.
128ml), Pavliff® fand keinen Unterschied, aber einen schwach skagmifi besseren
Score bei Propofol (p=0,0475). Man6fa untersuchte zwar primar den Einfluss der
Opiate auf das Blutungsverhalten, die Gruppe Sexaifl (volatiles
Anasthetikum)/Sufentanil war aber statistisch gesehnicht schlechter als

Propofol/Remifentanil (Tabelle 8).

Der ausgearbeitete Vorteil von Propofol gegentlmdatilen Anadsthetika kann nicht in
Frage gestellt werden. Es ist denkbar, dass auchutseren Patienten Desfluran
schlechter in dem Blutungsscore abgeschnitten ,hé@ttan anstelle von Remifentanil
ein anderes, weniger geeignetes Opiat eingesetztlewowére. Unser gefundenes

Ergebnis steht in einem gewissen Widerspruch emaku den Autoren Sivde! und
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Pavlif?®, die fiir ihre Gruppen gleiche Opiate verwendetemeB sich jedoch nicht um
Remifentanil handelte, drangt sich die Vermutung daks dieses hoch dosiert einen
groReren Einfluss auf den Blutungsscore hat als Ala&sthetikum und geringe
Unterschiede zwischen ihnen so nicht mehr zu Tagert. Boezadff’ und Eberhat’
sahen in der hoheren Herzfrequenz der Gruppe di@ndarten Anéasthedfd bzw. der
Kontroligrupp&® ein Indiz fiir ein erhohtes ,Cardiac output®, was ahgunstig fir die
Blutungsstéarke interpretiert wurde. In unserer Naekonstellation, hoch dosiertes
Remifentanil mit Desfluran oder Propofol, ist abeeirk héherer Puls bei der
Verwendung von Desfluran messbar. Die Herzfrequsngogar deutlich niedriger als
die jeder anderen zitierten Studie. Die Idealvolstel niedrige Herzfrequenz bei
milder Hypotension wird durch die Anwendung DesdiuiRemifentanil am besten

realisiert.

Desfluran wurde in Bezug auf Nasennebenhdhlenapesat noch nicht untersucht.
Hamodynamische Differenzen zu den anderen modevottilen Anasthetika sind
gerindSO]. Untersuchungen zum Vergleich von Desfluran undliéen volatilen
Andasthetika sind widerspruchlich: Wéahrend Kt Sevofluran und Isofluran beim
Erreichen einer kontrollierten Hypotension fur Vigaulenoperationen dem Desfluran
vorzieht, wird beispielsweise in einer anderen tudin Beaussi€f! eine bessere
hamodynamische Stabilitat unter Desfluran gegentisefluran fir die gleiche
Operation beschrieben. Es ist auch denkbar, dass st@gaimmer als schlechter
getestete Isofluran bei NasennebenhoéhlenoperatiatenErsatz fir Desfluran ein
ahnliches Ergebnis bei unseren Patienten erzigte.h&lach Dd!® eigneten sich
Desfluran, Isofluran und Sevofluran gleichermal3en mduktion einer milden
Hypotension bei Operationen am Mittelohr, was Steareit und Blutungsverhalten
angeht. Es wird aber betont, dass besonders durcKadidination mit Remifentanil
die Vorziige ans Licht treten. Das rasche An- undiudh des Narkosemittels im
Gehirn ist aber eindeutig die Starke des Desflutarts damit liegt hier der Vorteil bei
schneller, gezielter Blutdrucksteuerung und zugigetubation nach Beendigung der

Operation.
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Es gibt keine Studie, die einen Vergleich zwischenWirksamkeit der topischen und
anasthesiologischen MalRnahmen zur Reduktion opesitedingter Blutungen
durchgefuhrt hat. Durch die lokale Applikation arr tlasenschleimhaut werden hohe
Dosen eines Vasokonstringens direkt an den Wirlgetiracht. Die Wirksamkeit ist
unbestritten. Kommt es intraoperativ zu einer stachtbehindernden Blutung und sind
alle anasthesiologischen MalRnahmen ausgeschopftschafft das Einlegen von
getrankten Tamponaden Besserung.

Es stellt sich aber die Frage, wie stark der lokaiefluss von vergleichsweise
verschwindend kleinen Konzentrationen der Narkotikaler Antihypertensiva
gegeniber der lokalen direkten Vasokonstriktion am@efal3system der
Nasenschleimhaut tberhaupt ist. Die Hypotensionuaterstitzende MalRnahme zur
lokalen Behandlung erscheint durchaus als sinnvdikement zur Verbesserung der
Operationsbedingungen.

Mdglicherweise gewinnt erst im Laufe der Operatias anasthesiologische Regime an
Bedeutung. Durch die Abtragung grol3erer Schleimheala werden die Speicher des
lokal applizierten Vasokonstringens aufgebrauchtd unlie lokale Wirkung
abgeschwacht. Blutungen aus dem Knochen kénnenicle &uf das operative Feld
mehr und mehr bestimmen. Ein suffizientes anastlggsches Management kann
deshalb das operative Ergebnis beeinflussen. In edieblinsicht scheint
Desfluran/Remifentanil der Kombination Propofol/Ramtanil aufgrund der besseren
Blutdruckeinstellung in der Frihphase sowie seigeten Steuerbarkeit in der
Ausleitungsphase Uuberlegen zu sein. Dies muss jedocheiner prospektiv

randomisierten Studie noch verifiziert werden.
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5 Zusammenfassung

Nasennebenhdhlenoperationen stellen eine besomterausforderung dar. Der Arzt
operiert in einem sehr engen Raum, in dem durclus#ffSchleimhautblutungen die
Sicht auf das operative Feld eingeschrankt wirchrideh muss er fur die Sicherheit des
Patienten garantieren. Ein besonderes Anliegen da&shalb an den Anasthesisten
herangetragen: Durch Anwendung geeigneter Narkosefo und moderate
Blutdrucksenkung sollen die Operationsbedingunggrinoert werden. Als eine
gangige Strategie gilt der Einsatz von intravendseésthesie in Kombination mit
Antihypertensiva. Dennoch sind niedrige Blutdruckeen gewiinschtem Male nicht
zu jeder Zeit einstellbar. Hohe Dosierungen von Bi@piber eine lange Operationszeit
hinweg verzégern zudem die Ausleitung der Narkosks Alternative steht die
Narkosefuihrung mit volatilen Anésthetika zur Verfligung

Es stellt sich die Frage, ob durch den Einsatz Desfluran, einem besonders gut
steuerbarem Narkotikum, eine bessere Einstellungliaujewinschten Blutdruckwerte
zu erreichen ist, ohne dass eine VerschlechterungeinBlutungsintensitat in Kauf
genommen werden muss.

Uber einen Zeitraum von genau 12 Monaten wurden Digen aller Patienten
retrospektiv.  untersucht, die sich endonasalen NabEmhohlenoperationen
unterzogen. 208 Patienten gingen nach Ausschlusss élters von weniger als 17
Jahren, Blutgerinnungsstdérungen und erheblichernBé&ehtigung durch kardiale oder
zerebrovaskuléare Vorerkrankungen in die Gruppe ¢fodremifentanil und 37 in die
Gruppe Desfluran/Remifentanil ein.

Es konnte gezeigt werden, dass sich Desfluran aésmtive zum Propofol anbietet,
wenn es mit hochdosiertem Remifentanil kombinierdwErwinschte Zielwerte von
60 bis 70mmHg mittleren arteriellen Drucks (MAP)duaine niedrige Herzfrequenz
von weniger als 60/min wurden schneller und bessericht. Der durchschnittliche
MAP in den ersten 30 Minuten war mit 77 vs. 70mmplgQ,001), innerhalb der ersten
Stunde mit 75 vs. 70mmHg (p=0,002) und der Durchsclad@r maximal erreichten
Mitteldricke mit 89 vs. 81lmmHg (p=0,001) in der Desdingruppe deutlich niedriger.

Bei einem grolReren Anteil der Patienten dieser @&ukonnte von Beginn an der
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Blutdruck auf Werte innerhalb des Zielbereichegyestellt werden. In den ersten 30
Minuten der Operation hatten 60% der Patienten Rksflurangruppe vs. 33% der
Propofolgruppe (p=0,002) und in den ersten 60 Mim@@% vs. 38% (p=0,013) einen
durchschnittlichen mittleren arteriellen Blutdruekn 70mmHg oder weniger erreicht.
Dabei wurde signifikant weniger Remifentanil 0,44. \&40ug/kg/min (p=0,009)
bendétigt. Die Anzahl zusatzlich verabreichter Anpgtensiva zur Blutdruckkorrektur
war ebenfalls deutlich kleiner (p<0,001). Nur 24%emlPatienten aus der Desfluran-
aber 80% aus der Propofolgruppe erhielten ein adehrere Antihypertensiva
intraoperativ.

Obwohl in &hnlichen Studien tendenziell Propofolfgaund seiner vermuteten
geringeren Vasodilatation, negativen Inotropie unbro@otropie gegenuber dem
volatilen Anasthetikum der Vorzug gegeben wird, kenim dieser Datenanalyse kein
schlechteres Abschneiden von Desfluran gegenubevpoRrl beziglich der
Blutungstendenz festgestellt werden. Selbst im Y&l mit der besten Untergruppe
innerhalb der total intravendsen Anasthesie (ndciidBickmedikation erstellt) konnte
sich Desfluran in der Bewertung durch die Operaewie auch in den
hamodynamischen Eigenschaften behaupten.

Die Kombination aus Remifentanil mit seinem ausggpn blutdruck- und
herzfrequenzsenkenden Effekt und Desfluran miteseirervorragenden Steuerbarkeit
der Narkosetiefe durch rasches An- und Abfluten \Afinkort scheinen besonders
gunstig zur Narkoseaufrechterhaltung fir endonasakennebenhéhlenoperationen zu
sein. Diese Ergebnisse mussen in einer prospektiv ranéo@mnsStudie noch verifiziert

werden.
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6 Summary

Operations of the paranasal sinuses are a particliddlenge. The surgeon operates in a
very restricted area, in which the view of the opeeafield is reduced by bleeding of
the mucous membranes. Nevertheless, he must guartortdbe patient's safety.
Therefore, special importance is placed on the hatst: the operation conditions are
to be optimised by use of suitable forms of narcosis and mitdexduction of the blood
pressure. A customary strategy is the use of intmyeanesthesia in combination with
anti-hypertensives. Nevertheless, low blood presgalges to a degree desired cannot
be achieved all the time. High dose of propofolddong operating period additionally
delays emerge from anesthesia. An alternative igad@ by means of narcosis with
volatile anesthetics.

The question arises of whether better adjustmetitéaequired blood pressure values
can be achieved by the use of desfluran, a naradiich can be controlled particularly
well, without deterioration in the bleeding intensity mayto be put up with.

For a period of precisely 12 month, the data of patients undergoing endonasal
operations on the paranasal sinuses were retrogggatxamined. 208 patients entered
the propofol/remifentanil group and 37 the destramifentanil group following
exclusion of an age of less than 17 years, blooduation disorders and considerable
impairment by previous cardiac or cerebrovascular disease

It was seen that desfluran can be regarded adeanative to propofol if it is combined
with highly dosed remifentanil. Desired target valug 60 to 70mmHg mean arterial
pressure (MAP) and a low heart frequency of leas #0/min were achieved better and
more quickly. The average MAP in the first 30 misyt&7 vs. 70mmHg (p<0.001),
within the first hour, 75 vs. 70mmHg (p=0.002) and &verage of the maximum mean
pressure achieved, 89 vs. 81lmmHg (p=0.001), were distilower in the desfluran
group. In a major share of the patients in this grouwas possible to adjust the blood
pressure to figures within the target area fromadbtset. In the first 30 minutes of the
operation, 60% of the patients of the desfluran gres. 33% in the Propofol group
(p=0.002) and in the first 60 minutes 60% vs. 38%0(P£3) had achieved an average

mean arterial pressure of 70mmHg or less. In thisteod, significantly less
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remifentanil, 0.44 vs. 0.40ug/kg/min (p=0.009), was ndedibe number of additional
applications of anti-hypertensives for blood pressaoorrection was also distinctly
lower (p<0.001). Only 24% of all the patients frone tdesfluran group, but 80% from
the propofol group were given one or more anti-hypentessntra-operatively.

Although there is a tendency to give propofol prefiee in similar studies as a result of
its presumed lower vasodilatation, negative inotrapg chronotropy compared with
the volatile anesthetic, no worse results were fouanthis data analysis for desfluran
against propofol with regard to haemorrhage tengleBeen in comparison with the
best sub-group within the total intravenous anesthéproduced following blood
pressure medication), desfluran asserted itseliérassessment by the surgeons, as was
also the case for the haemodynamic properties.

The combination of remifentanil with its distindfext of reducing blood pressure and
heart frequency and desfluran with its rapid adpesit of anesthetic depth by fast onset
and wash out appears to be particularly favourémemaintenance of narcosis for
endonasal operation on the paranasal sinuses. Tésdés must now be verified in a
prospective randomized trial.
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8.3 Abkulrzungsverzeichnis

ACE
ASS
AWR
BIS
CMRO,
elgas
Fa.
FESS
HES
HF
HF-30

HF-60

HF>65
HF-max
HF-gesamt
KHK

MAC

MAP
MAP-30

MAP-60

MAP>65
MAP-max

MAP-gesamt

NacCl
NSAR

Angiotensin converting enzyme

Azetylsalicylsaure
Aufwachraum

Bispektralindex
Cerebral metabolic rate of oxygen (zerebraler Metabok3mu
End tidal (Konzentration in der Atemluft am Ende derginetion)

Firma

Functional endoscopic sinus surgery

Hydroxyethylstéarke

Herzfrequenz

Mittelwerte aller 5-minitig gemessenen HF dan ersten 30 OP-
Minuten

Mittelwerte aller 5-minitig gemessenen HF dan ersten 60 OP-
Minuten

Mittelwerte aller 5-minitig gemessenen HF ab deO#5Minute
Maximaler HF intraoperativ

Mittelwerte aller 5-miniitig gemessenen HF dleegesamte OP-Zeit
Koronare Herzkrankheit
Minimale alveolare Konzentration

Mittlerer arterieller Blutdruck

Mittelwerte aller 5-minltig gemessenen MA#®P den ersten 30 OP-
Minuten

Mittelwerte aller 5-minitig gemessenen MA# den ersten 60 OP-
Minuten

Mittelwerte aller 5-minltig gemessenen MAP abGierOP-Minute
Maximaler MAP intraoperativ

Mittelwerte aller 5-minitig gemesseneAMUber die gesamte OP-
Zeit

Kochsalz

Nichtsteroidale Antirheumatika
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PEEP Positive endexpiratory pressure

peto2 Partialdruck von Kohlendioxid endexspiratorisch

TIVA Total intraventse Anasthesie, hier: Propofol/Remiénil

Vol% Volumenprozent

VS. Versus

z.T. Zum Teil
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8.5 Lebenslauf

Personliche Daten:

Name:

Wohnort:

Geburtstag:

Eltern:

Familienstand:

Schulbildung:

1981-1991
1991-1993

Grundwehrdienst:

1993-1994

Studium:

1994-1996
1996-2002

Andreas Patko
Oberroder Strasse 49
36041 Fulda
Tel: 0661/2429285
20. Oktober 1974 in Wolfen/Sachsen-Anhalt
Andras Patké (Elektrotechnik-Meister, Bayer Bi@erfeld)
Regina Patko, geb. Eder (Diplombetriebswirtin ORGANICA

Feinchemie in Wolfen)

ledig, keine Kinder

3. Oberschule Wolfen
Gymnasium Wolfen-Stadt

Kfz-Instandsetzungsbereich des Nachschubbataillons 3/1

Hannover

Maschinenbau an der Universitat Stuttgart (3 Semester)

Humanmedizin an der Justus-Liebig-Universitat Giel3en
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Examen:

Beschéftigung:

01.2003-06.2004

seit 10.2004

Zusatzqualifikation

Herbst 2002 (Gesamtnote gut)

Arzt im Praktikum in der Abteilung furd&thesie und
Intensivmedizin im Hochwaldkrankenhaus Bad Nauheim
Assistenzarzt an der Klinik fur Anasthesgielo

Intensivmedizin und Notfallmedizin am Klinikum Fulda

Fachkundenachweis Rettungsdiesis2004
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