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Der AnaConDaY
Inhalative Sedierung auf Intensivstationen

Volatile Sedativa in der Intensivmedizin -
vom Geheimtipp zur etablierten Alternative?

Vor gut zehn Jahren wurden die ersten Erfahrungen mit AnaConDa® und der inhalativen Sedierung
gemacht. AnaConDa® ist das erste und einzige System, welches eine inhalative Sedierung auBerhalb des
OP’s ermdglicht. Dazu wird ,,die AnaConDa®* auf einfache Weise zwischen Patiententubus und jedem
{iblichen Respirator installiert und mit einer mit fliissigem volatilem Andsthetikum gefiillten Spritze in einer
Spritzenpumpe sowie einem Gasmonitor konnektiert. Die ersten Einsdtze waren auf kiirzere postoperative
Uberbriickungen bis zur Extubation oder auf Ultima-Ratio-Behandlungen des Status asthmaticus be-
schrénkt. Seitdem hat die Anwendung von AnaConDa® zur inhalativen Sedierung mit Isofluran oder Sevo-
fluran, obwohl immer noch Off-Label auf Intensivstationen, sich deutlich weiter entwickelt. Die Verbreitung
tiber die Grenzen verschiedener Facher und Lander hinaus sind auch begleitet worden von systematischen
Untersuchungen zur Sicherheit, zu Aufwach- und Extubationszeiten, zur Bedeutung von Metabolitenkumu-
lation und zu mehrtdgiger Langzeitsedierung. Diese haben eine wichtige Grundlage fiir AnaConDa® als
Sedierungsalternative geschaffen. Allein in Deutschland ist AnaConDa® auf weit liber 100 Intensivstatio-
nen im Einsatz und der Trend ist weiter steigend. Richtungsweisend ist auch die Aufnahme der alternativen
Inhalationssedierung in die S3-Leitlinie zur Sedierung 2010.

Dabei sind es bei den volatilen Andsthetika nicht nur die offensichtlichen Vorteile in der alltdglichen
klinischen Anwendung wie potente Sedierung, gute Steuerbarkeit, geringe Kumulation, rasches An- und
Abfluten, niedriger Verbrauch, Einsparung von Analgetika oder der unkomplizierte Patiententransport.
Spannend ist die intensivstationdre und langerfristige Anwendung auch aufgrund der Vielzahl an experi-
mentellen und vereinzelten klinischen Studienergebnissen zum organprotektiven Potential dieser Sub-
stanzen insbesondere bzgl. Lunge, Herz und Gehirn.

Letzteres hat schlielich auch uns im Neurozentrum Heidelberg bewogen, die inhalative Sedierung auf
unserer Intensivstation einzusetzen. Die Analgosedierung des — insbesondere zerebrovaskular — Hirn-
geschadigten unterliegt neben den {iblichen intensivmedizinischen Problemen noch ganz speziellen
Gesichtspunkten wie dem zerebralem Perfusionsdruck und Blutfluss bei gestorter Autoregulation, der
intrakraniellen Drucksteigerung, der Anfallsbereitschaft oder dem Delirisiko. Die Notwendigkeit, einen
Patienten mit schwerem Schlaganfall oder Hirnblutung mechanisch beatmen und analgosedieren zu
miissen, verschlechtert dessen Prognose erheblich. Diese Not zu mildern, indem iiber den Beatmungstu-
bus exzellent hirngangige Substanzen mit neuroprotektivem Potential verabreicht werden, wére natiirlich
sehr erstrebenswert. Allerdings sollten zuvor die Sicherheit und Effekte dieser Sedierungsform in Bezug
auf die zerebrale Durchblutung, die Oxygenierung und inshesondere den intrakraniellen Druck systema-
tisch untersucht werden. Denn in bestimmten Situationen wird bei den volatilen Sedativa eine Hirndruck-
steigerung befiirchtet. Dies geschieht aktuell in unserem Zentrum mittels multimodalen invasiven und
nicht-invasiven Monitorings im Rahmen einer Beobachtungsstudie.

Obwohl das Zielorgan jeder Analgosedierung das Gehirn ist, sind es mitnichten primar Neurologen, die
sich bisher mit dem Thema auseinander gesetzt haben. Um hier einen Kontrapunkt zu setzen und aufgrund
unserer Uberzeugung, dass reliable Erkenntnisse iiber eine immer noch als innovativ zu wertende, sich
noch verbreitende Methode nur gewonnen werden kénnen, wenn die Anwender zusammenkommen,
haben wir das hier beschriebene Symposium initiiert. Unserer Einladung gefolgt sind AnaConDa®-Experten
aus verschiedenen Fachbereichen, die {iber langjahrige Erfahrungen der Anwendung verfiigen und
wichtige wissenschaftliche Erkenntnisse zum Thema beigetragen haben. Themen wie Organprotektion,
technische Aspekte, Langzeitanwendung und Nebenwirkungen sowie Anwendung bei spezifischen Inten-
sivpatienten wurden in Form von Vortrdgen und praktischen Workshops bearbeitet. Fiir uns Organisatoren
und die Teilnehmer aus Arzte- und Pflegeschaft war das Symposium eine groRRe Bereicherung, wir danken
allen Unterstiitzern und freuen uns auf noch mehr Zusammenarbeit in der Zukunft.

Prof. Dr. Thoisten Steiner
Geschf. Oberarzt Neurologie Heidelberg

L

i

Dr. YuliaryBosel
Oberarzt Neurologie Heidelberg

Neurologische Intensivstation Universitatsklinikum Heidelberg
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Organprotektion durch die volatilen Anasthetika
Isofluran und Sevofluran

Prof. Dr. med. Franz Kehl/

Klinik fiir Andsthesie und Intensivmedizin, Klinikum Karlsruhe

olatile Andsthetika sind das Herzstiick

der Andsthesie. Neben ihrer Hauptwir-
kung, der Sedierung, haben Isofluran,
Sevofluran und Desfluran positive organ-
protektive Nebenwirkungen: Die Prakondi-
tionierung mit diesen Substanzen reduziert
ischdmische Schadigungen von Herz,
Gehirn, Niere und Lunge, erklarte Prof. Dr.
med. Franz Kehl, Klinik fiir Andsthesie und
Intensivmedizin, Klinikum Karlsruhe.

ine paradoxe Intervention, das Vorschal-

ten einer oder mehrerer Ischdmieepiso-
den, erhéhen, so Prof. Kehl, die Wider-
standsfahigkeit gegeniiber einer folgenden
ldngeren Ischdmie. Der hypoxische Schaden

ist geringer als ohne die Prakonditionie-
rung. Dass auch volatile Andsthetika ohne
Ischamieinduktion dhnliche organprotektive
Effekte haben, war im Jahre 2004 Prof.
Kehls entscheidendes Argument fiir den
Gas-Einsatz auf seiner Intensivstation. Hin-
zu kam, dass das AnaConDa®-System die
technisch einfache Applikation von Volatila
auBerhalb des Operationssaals ermdglichte.

rof. Kehl demonstrierte den kardiopro-

tektiven Effekt der Prakonditionierung
mit 0,25 — 1,25 MAC Isofluran zuerst bei
Hunden.' Bereits subandsthetische Konzen-
trationen (0,25 MAC) verminderten die
InfarktgroBe nach 6o-miniitiger Koronarar-

Abbildung 1: Andsthetika-induzierte Prakonditionierung am Mduseherzen. Im Vergleich zur unbehandelten Kontrolle
(linkes Bild) sinkt die InfarktgroBe (weile Bereiche) nach Vorbehandlung durch Anasthetika (rechtes Bild) erheblich.
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Abbildung 2: Zweiphasige Kardioprotektion: Nach Prékonditionierung gibt es zwei Schutzphasen (sofortige sowie
verzdgerte Protektion) und ein schutzfreies Fenster zwischen der 3. und 12. Stunde.
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terienokklusion deutlich. Beim kollateralen
koronaren Blutfluss beobachtete der
Kollege sogar eine deutliche Dosis-Wir-
kungs-Beziehung, je mehr volatiles Ands-
thetikum er dem ischdmischen Myokard zu-
fihrte, desto besser war die Durchblutung.
Auch die Postkonditionierung in der frithen
Reperfusionsperiode schiitzt das Myokard:
Sevofluran und Desfluran reduzierten den
myokardialen Reperfusionsschaden nach
30-min{itiger Koronararterienokklusion bei
Kaninchen signifikant im Vergleich zu unbe-
handelten Kontrolltieren.”

Kein Ischdamieschutz
zwischen der 3. und 12. Stunde
nach Prakonditionierung

ie kardioprotektive Wirkung volatiler

Andsthetika erfolgt in zwei Phasen.
Direkt nach der Prakonditionierung ist das
Myokard fiir knapp drei Stunden geschiitzt,
es folgt eine Liicke von etwa 9 Stunden und
die folgende zweite Schutzphase reicht un-
gefédhr bis zur 96. Stunde (Abb. 2). Volatila
wirken sowohl bei Applikation vor der
Ischamie als auch danach, zum Zeitpunkt
der Reperfusion (Postkonditionierung)
protektiv. Wahrend der Ischdamie haben sie
jedoch keine Wirkung. Auch durch Kombina-
tion von Prd- und Postkonditionierung lasst
sich nicht mehr erreichen als mit jeder der
beiden MaBnahmen allein, d.h. eine kom-
plette Narkose vom ersten Schnitt des
Chirurgen bis zur Naht vergréfiert den
Effekt nicht.

ie Gase wirken nicht nur durch Aktivie-
D rung von Rezeptoren des Sarkolemn
protektiv. Im Gegensatz zu Opioiden, die
nur auBerlich am Sarkolemn angreifen,
passieren die lipophilen Volatila die Zell-
membranen und aktivieren intrazelluldre
ATP-regulierte Kaliumkandle der Mitochon-
drien. Vom Sarkolemn werden die Signale
tiber eine komplizierte Kaskade ebenfalls
zum Mitochondrium iibertragen. Die Off-
nung der mitochondrialen Kaliumkanale
verhindert den Zelltod, weil die Zelle trotz
Ischdmie und Reperfusion ihren ATP-Gehalt




aufrechterhalten kann und keine Apoptose-
und Nekrose-Signale aussendet.

Neuroprotektion: Mehr
Pyramidenzellen iiberleben

n Ratten-Hippocampus-Scheiben demon-
|strierte Prof. Kehl einen deutlichen dosis-
abhédngigen Hypoxie-Schutz durch Sevoflu-
ran.’ Unter Kontrollbedingungen tiberstan-
den 50 % der CA1-Pyramidenzellen eine
13-minltige Ischdmie, wahrend bei Prakon-

ditionierung mit 3,0 MAC Sevofluran 70 %
der Zellen iiberlebten. Mit Fluoreszenz-Dar-
stellung wurde auch gezeigt, dass Sevoflu-
ran das Membranpotenzial von Mitochon-
drien senkt.* Aufierdem wirkt es bei Ratten
mit Herzstillstand im ersten und zweiten
Fenster neuroprotektiv.® Wahrend bei Kon-
trollen eine Kern-Pyknose in der CA1-Region
histologisch den Zelluntergang belegte, war
der Hirnbefund prakonditionierter Tiere mit
dem Befund der Kontrolltiere vergleichbar.

ie kardioprotektive Sevofluran-Wirkung
Dwurde auch laborchemisch durch
geringere Troponin-Anstiege demonstriert.®
Auflerdem benotigten mit volatilen Ands-
thetika andsthesierte Patienten weniger
Katecholamine als Propofolpatienten. Eine
Metaanalyse kam zu dem Ergebnis, dass
volatile Andsthetika bei koronaren Bypass-
Operationen den kardialen Index steigern
und die Beatmungsdauer im Vergleich zu
anderen Narkoseverfahren reduzieren.” ll

Erfahrungen aus 6 Jahren inhalativer Sedierung

Prof. Dr. med. Thomas Weber

Klinik fiir Andisthesiologie und Intensivmedizin, Klinikum der Ruhr-Universitét Bochum

m Klinikum der Ruhr-Universitat Bochum
ist die inhalative Sedierung mit AnaCon-
Da® Standard. Die Technik bewdhrte sich,
Isofluran setzte sich als Gas Nr. 1 durch und

anfangliche Widerstande der Kranken-
schwestern wurden durch friihzeitige Ein-
bindung der Pflege in das Weaning-Konzept
tiberwunden, berichtete Prof. Dr. med.
Thomas Weber, Klinik fiir Andsthesiologie
und Intensivmedizin, Klinikum der Ruhr-
Universitdt Bochum.

lir die inhalative Sedierung kommen,

Fso Prof. Weber, Isofluran und Sevofluran
infrage. Desfluran ware pharmakologisch
noch besser geeignet, ldsst sich aber nicht
mit AnaConDa® applizieren, weil die Appa-
ratur nur eine maximale Konzentration von
2 Vol% abgeben kann. Da die Patienten mit
dem sehr gut steuerbaren Sevofluran nach
Einschatzung der Bochumer zu schnell auf-
wachen, fiel die Wahl auf Isofluran.

Technik: AnaConDa® spart Gas

ine Spritzenpumpe versorgt den Minia-

turverdampfer des Anaesthetic Conser-
ving Device (AnaConDa®) mit fliissigem
Inhalationsandsthetikum. Gleichzeitig wird
vom AnaConDa®-Speicher etwa 90 % des
ausgeatmeten Andsthetikums reflektiert
und steht fiir die ndchste Inspiration zur Ver-
fligung — nur Kohlendioxid passiert den Spei-
cher. Das ermdglicht einen sparsamen An-
asthetika-Einsatz, der tatsachliche Verbrauch
hangt jedoch vom Atemminutenvolumen
ab. Bei hohen Atemminutenvolumina geht
mehr Gas verloren und die inspiratorische

Gaskonzentration sinkt. In Extremfallen kén-
nen die Patienten aufwachen, berichtete Prof.
Weber. Diese Konstruktion dient der Sicher-
heit und soll Uberdosierungen vermeiden.

Akzeptanzsteigerung durch aktive
Kommunikation

ntscheidend fiir den Erfolg der inhalati-
Even Sedierung ist die Akzeptanz durch
das Personal. Das Verfahren sollte bei sei-
ner Einfiihrung aktiv kommuniziert werden,
in Gesprdchen miissen die Details erldutert
und auf Bedenken eingangen werden, emp-
fahl Prof. Weber. Sonst kann es passieren,
dass plotzlich alle Leute ,,miide” sind und
das Gas dafiir verantwortlich machen.

atdirlich ist eine geschlossene Absau-
N gung — idealerweise eine Gasfortleitung
tiber die Narkosegasabsaugung — zu emp-
fehlen. Sollte das technisch nicht moglich
sein, kommen passive Narkosegaseliminie-
rungssysteme. Allerdings profitiert das Per-
sonal auch von den Volatila: Bei intraveno-
ser Sedierung ldsst sich die Sedierungstiefe
schlecht steuern, viele Patienten gew6hnen
sich an die Medikamente und neben der in-
tensivmedizinischen Betreuung ist oft prak-
tisch eine Art Narkosefiihrung erforderlich.

rof. Weber hat zusammen mit der Pflege
Pan seiner Klinik ein interprofessionelles
Narkosegas-Weaning-Konzept etabliert.
Die Einbindung der Pflege ist wichtig, weil
Krankenschwestern die hochste Patienten-
bindung haben, das Narkosegas-Weaning
zu ca. 90% durchfiihren und routinemagig

die Steuerungsparameter (Vitalzeichen,
klinische Symptome, CO2) kontrollieren.

Weaning-Philosophie:
Wechsel zwischen Trainings- und
Erholungsphasen

er Begriff ,Narkosegas-Weaning“

bringt das grundsatzlich andere Vorge-
hen als bei Propofol-Sedierung zum Aus-
druck. Die Bochumer wechseln zwischen
Trainingsmodus, der nach harten messba-
ren Kriterien individuell auf den Patienten
(Vitalparameter etc.) abgestimmt wird, und
Erholungsmodus. Dieses Vorgehen ist not-
wendig, weil das Zwerchfell komplett kon-
trolliert beatmeter Patienten hypotrophiert
und die Betroffenen schon nach einigen
Tagen nicht mehr in der Lage sind, eigen-
stdndig zu atmen. Spontanatmung ist jedoch
nicht immer gut. Die Zwerchfelldurchblutung
steigt zwar, aber in vielen Organen sinkt der
Blutfluss und bei perioperativen Patienten
mit Trauma, Sepsis und/oder vorgeschadig-
ter Lunge (COPD) fiihrt die Belastung zur
Erschopfung der Atempumpe, wenn keine
kompletten Erholungsphasen ohne Spont-
anatmung dazwischen geschaltet werden.

ohlendioxid ist der wichtigste Marker fiir

die Funktion der Atempumpe. Assistiert
beatmete kritische Patienten, die ohne Er-
holung in einem Dauer-Trainingszustand
sind, kénnen irgendwann ihr CO2 nicht
mehr abatmen. Erholungsphasen mit kon-
trollierter Beatmung verhindern diese Ge-
fahr und senken die CO2-Last, erklarte Prof.
Weber die physiologischen Mechanismen.
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Trainingsmodus

Erholungsmodus

Nach Kéhler D, et al. 2006°

Abbildung 3: Fiir eine erfolgreiche Beatmung ist der Wechsel zwischen Trainings- (links) und Erholungsmodus (rechts)
erforderlich. Wenn irgend méglich sollte jeder Patient einige Stunden pro Tag spontan atmen.

Besseres Outcome mit inhalativer
Beatmung

ine retrospektive Analyse aller 61, im

Jahre 2005 fiir mehr als 96 Stunden im
Katholischen Klinikum Bochum beatmeten
Patienten spricht fiir die Vorteile der inhala-
tiven Beatmung. Obwohl inhalativ sedierte
Patienten tendenziell kranker waren, tiber-
lebte die Mehrzahl (7/12), wéhrend 36 von
49 intravends sedierte Patienten verstarben
(p=0,035). W

Inhalative Sedierung -
heute Trend, morgen Standard

PD Dr. med. Kerstin Rohm

Klinik fiir Andsthesie und Operative Intensivmedizin, Klinikum Ludwigshafen

olatile Andsthetika ermoglichen eine
Vsehr gute Sedierungsqualitat, Echtzeit-
Uberwachungen der Sedierungstiefe, kurze
Aufwach- und Extubationszeiten, gute
hdmodynamische Stabilitdt und eine gerin-
ge Nebenwirkungsrate, erklarte Privatdo-
zentin Dr. med. Kerstin Rohm, Klinik fiir
Andsthesie und Operative Intensivmedizin,
Klinikum Ludwigshafen. Die Rheinland-
Pfalzische Kollegin ist iberzeugt, dass die
inhalative Sedierung kein kurzfristiger
Trend ist sondern sich zu einem festen
Konzept entwickeln wird.

er erste Fallbericht zur inhalativen

Sedierung, Isofluran wurde bei einem
Patienten mit Status epilepticus als Ultima
ratio eingesetzt, erschien 1985.9 Weitere
Publikationen folgten, doch wegen des
Fehlens geeigneter Gerdte fiir die Intensiv-
station setzte sich das Verfahren nicht durch.
Erst die Markteinfithrung von AnaConDa®
kehrte den Trend um. AnaConDa® verein-
facht nicht nur die Beatmung, sondern macht
sie durch Speicherung des ausgeatmeten
Gases und seiner Riickgabe an den Patienten
wahrend der Inspiration auch 6konomischer.

Inhalativ sedierte Patienten wachen
schneller auf

ereits die erste randomisierte Studie mit
AnaConDa® demonstrierte 2004, dass

Patienten nach 12 — 96-stiindiger Isofluran-
Sedierung Befehle deutlich schneller befol-
gen als mit Midazolam-sedierte Patien-
ten.10 Die Patienten wurden innerhalb von
10 — 15 Minuten problemlos wach und konn-
ten extubiert werden, wahrend bei Patien-
ten mit Midazolam durchschnittlich 100 Mi-
nuten mit der Extubation gewartet werden
musste. Auch herzchirurgische Patienten,
die mit Isofluran sediert waren, konnten viel
friiher extubiert werden und Befehle befol-
gen als mit Midazolam.11 Die Isofluran-
Sedierung war qualitativ sehr gut, die Titra-
tion einfach und die Hdmodynamik stabil.

‘ Sevofluran Bolus: 1,2 * 0,6 ml ‘

rau Dr. R6hm verglich in einer eigenen

Studie Sevofluran (AnaConDa® endtidal
0,5 —1Vol%) und Propofol (2 %; 5 —7 ml/h
[2 -4 mg/kgKG/h] bei 70 durchschnittlich
65 Jahre alten herzchirurgischen Patienten
mit gut erhaltener Ejektionsfraktion.12 Ana-
ConDa® baute sie zwischen dem endotra-
chealen Tubus und dem Y-Stiick ein und flu-
tete die Perfusor-Leitung mit einem Sevo-
fluran-Bolus von 1,2 — 1,5 ml. Da die Patien-
ten in tiefer Narkose auf der Intensivstation
eintrafen, begann sie die Sedierung mit
einer niedrigen Perfusionsrate (ca. 2 ml/h;
endtidale Konzentration: 0,5 Vol%; Abb. 4).

¥
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9 —
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Ankunft 5 min 30 min 2h 6h 12 h

ICU

Nach R6hm KD, et al. 2008

Abbildung 4: Sevofluran-Dosierung mit AnaConDa® bei herzchirurgischen Patienten in Ludwigshafen




Die bendtigte Dosis wurde im Laufe der Zeit
nach vorgegebenem Sedierungsscore (RASS -3)
angepasst und betrug am Ende 4,5 — 5 ml/h,
was einer endtidalen Sevofluran-Konzentra-
tion von 1,0 Vol% (0,5 MAC) entspricht.

Herzchirurgische Patienten
profitieren von AnaConDa®

ugen offnen, Handdriicken, Befehle

befolgen und Extubation erfolgten mit
Sevofluran signifikant schneller. Der grof3e
Unterschied iiberraschte Frau Dr. R6hm, da
Propofol als Mittel der Wahl fiir Kurzzeitse-
dierungen gilt und allgemein angenommen
wird, dass auch herzchirurgische Patienten
relativ schnell von diesem Sedativum zu
entwohnen sind. Einige Propofol-Patienten
wurden am Respirator sogar wieder apno-
isch und mussten erneut ventiliert werden.
Mit Sevofluran war die mittlere Beatmungs-
dauer 2,5 Stunden kiirzer. Unterschiede bei
Nebenwirkungen (Herzrhythmusstérungen,
Nierenfunktion) gab es nicht.

n einer weiteren Studie mit 23 kritisch

Kranken, die mit Sevofluran (6 ml/h; 0,5 -
1,1 Vol% endtidal) bis zu 7 Tage lang tief se-
diert wurden, konnten die Patienten nach
dem Abstellen des Gases innerhalb von 15
Minuten die Hande driicken und lieen sich
sehr gut neurologisch beurteilen.13 Frau Dr.

Rohm titrierte mit Sevofluran die Sedie-
rungstiefe ihrer Langzeitpatienten ebenfalls
sehr gut und selbst ARDS-Patienten appli-
zierte sie Sevofluran iiber die kranke Lunge
problemlos. Sepsispatienten konnte sie
nach dem Ausbauen der AnaConDa® in
kiirzester Zeit extubieren.

ie neue deutsche S3-Leitlinie ,,Analge-
Dsie, Sedierung und Delirmanagement in
der Intensivmedizin“ ldsst die inhalative
Sedierung als Alternative zur intravendsen
Sedierung zu, berichtete Frau Dr. R6hm. Es
wird jedoch betont, dass es sich um eine
Anwendung auerhalb der zugelassen Indi-
kation handelt. Die Sicherheit der Langzeit-
sedierung (-7 Tage) mit Isofluran sei jedoch
in der Literatur hinreichend dokumentiert.

Arbeitsplatzkonzentration

er Grenzwert fiir die Arbeitsplatzbe-

lastung mit Isofluran betrédgt in
Deutschland 10 ppm. Fiir Sevofluran und
Desfluran wurden keine offiziellen Grenz-
werte festgelegt, eine Konsensuskonferenz
empfahl aber 2 ppm. In der Intensivstation
von Frau Dr. R6hm liegt die Belastung deut-
lich unter diesen Werten, bei der 96-stiindi-
gen Sedierung von 15 Patienten mit 0,2 —
0,5 Vol% Isofluran ermittelte sie Raumluft-
werte zwischen o und 0,5 ppm.14

Besonderheiten bei Kindern

n der Pddiatrie ist AnaConDa® prinzipiell

ebenfalls gut einsetzbar. Zu beachten ist
aber, dass AnaConDa® das Totraumvolu-
men um 100 ml erhoht und bei Atemzug-
volumina unter 350 ml der Anteil des Tot-
raums zu grof3 werden kann. Frau Dr. R6hm
empfiehlt deshalb, bei kleinen Kindern Ana-
ConDa® nicht zwischen dem endotrachea-
len Tubus und dem Y-Stiick sondern dhnlich
wie einen Vapor in den Inspirationsschenkel
einzubauen und zu akzeptieren, dass dann
das Gas liber den Exspirationsschenkel ver-
loren geht. Dieses Gas wird tiber Gaselimi-
nierungssysteme abgeleitet.

Sevofluran und Niere

bwohl die Fluorid-Werte bei 7-tdgiger

Sedierung mit Sevofluran auf bis zu 200
pumol/l ansteigen kénnen, beobachtete Frau
Dr. Rohm keine Nierenfunktionseinschran-
kungen. Da mit Isofluran nur maximale Flu-
orid-Werte von 50 pmol/l erreicht werden,
kdnnte es vielleicht doch das bessere Medi-
kament fiir die Langzeitsedierung sein, mut-
mafite die Ludwigshafener Kollegin. Die S3-
Leitlinie empfiehlt bei Anwendung von Sevo-
fluran fiir mehr als 48 Stunden, die Fluorid-
spiegel zu bestimmen und bei Werten {iber
100 umol/l auf Isofluran umzustellen. M

Inhalative Sedierung des
internistischen Intensivpatienten

Dr. med. Stefan Schmid

Medizinische Klinik I, Klinikum St. Marien, Amberg

nternistische Intensivpatienten lassen

sich per AnaConDa® einfach und pro-
blemlos mit Sevofluran sedieren. Die Hdmo-
dynamik ist stabil, die Patienten wachen
nach Abstellen des Gases schnell auf und
es werden keine relevanten Nebenwirkun-
gen beobachtet. Volatila sind auRerdem
ausgezeichnet fiir die Behandlung des Sta-
tus epilepticus und kdnnen nach Reanima-
tion die zerebroprotektiven Effekte der Hy-
pothermie potenzieren, erkldarte Dr. med.
Stefan Schmid, Oberarzt Medizinische
Klinik I, Klinikum St. Marien, Amberg.

ie Einflihrung der inhalativen Sedierung

hatte in Amberg einen ganz praktischen
Grund: Neurologische Patienten sollten
schneller aufzuwecken und beurteilbar sein,
um Fahrten zum Computertomographen
einzusparen. AuBerdem wollten die Amber-
ger Beatmungspatienten aus Kapazitats-
griinden rascher verlegen. Wegen des ange-
nehmen Geruchs, fehlender Schleimhaut-
irritation, der Bronchodilatation, keiner
Sympathikusaktivierung, besserer hamody-
namischer Stabilitat, groBerer Neutralitat
gegeniber der GefaBmuskulatur und dem
schnelleren An- und Abfluten (im Vergleich
zu Isofluran) entschieden sich die Kollegen
fiir Sevofluran.

Die intravendse Sedierung hat
viele Nachteile

FrUher bereitete die Sedierung oft Proble-
me und das in der Leitlinie empfohlene
tagliche Aufwecken lieB sich mit intrave-
ndsen Sedativa nie richtig durchfiihren,
berichtete Dr. Schmid. Auf der anderen
Seite waren viele Patienten relativ wach und
da Drehen und Waschen zu unerwiinschten
Aufwachreaktionen flihrte, benotigten
manche vor PflegemaBnahmen einen
Sedierungsbolus.

nde 2006 testeten die Amberger Ana-
ConDa® zum ersten Mal und begannen
bereits Anfang 2007 mit der Implementie-
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rung des neuen Systems. Dazu gehdrten
theoretische und praktische Schulungen
des Personals und der Abbau von Angsten
bei Krankenschwestern und Internisten.
Beide kannten Volatila nicht aus dem Ope-
rationssaal und mussten sich mit neuen
Werten und Verfahren wie z.B. MAC, endti-
dale Konzentration und der Kontrolle der
Sedierungstiefe unter anderem auch mit
dem BIS vertraut machen.

D r. Schmid beginnt die Sevofluran-Sedie-
rung mit 2ml/h via 50 ml Perfusor und
steuert die Narkosetiefe anhand von Klinik,
BIS, MAC und endtidaler Sevoflurankonzen-
tration (angestrebter BIS 40-60, 0,2 - 0,8
MAQ). Bei zu flacher Sedierung gibt er Sevo-
fluran-Boli von 0,1 - 0,4 ml zusatzlich.
Beobachtet er Tachypnoen oder hat er Hin-
weise auf Schmerzen kombiniert er Sevo-
fluran mit niedrig dosiertem Remifentanil

(5 —10 mg/24h). Hypertonien, Tachykardien
oder Kaltezittern behandelt er mit Clonidin

(750 pg — 3000 pg/24h)

Erste Hauptindikation:
Zerebrale Blutungen und Ischdmien

rspriinglich waren beatmungspflichtige
Uzerebrale Blutungen und Ischdamien die
Hauptindikation fiir die Gas-Sedierung.
Diese Patienten erwachten nach Unterbre-
chung der Gaszufuhr schnell und lieRen
sich innerhalb von 5 Minuten neurologisch
beurteilen, so dass die Zahl der Computer-

\ .
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tomographien erheblich zuriickging. Gleich-
zeitig wurden keine nachteiligen Effekte wie
intrakranielle Druckanstiege beobachtet.

ei tief zu sedierenden Patienten (z.B.

ARDS) kombinieren die Amberger die
inhalative Sedierung zum Teil mit niedrig
dosiertem Propofol oder Remifentanil und
geben manchmal Clonidin. Sevofluran ver-
bessert bei diesen kritisch Kranken die Be-
atembarkeit durch Bronchodilatation, stei-
gert die Oxygenierung und erhdht die Kreis-
laufstabilitat.

xazerbierte COPD- und Asthmapatienten
Eprofitieren von Sevofluran durch weniger
Bronchospasmen, Bronchodilatation, ver-
minderte hypoxische pulmonale Vasokon-
striktion und den erhaltenen Atemantrieb,
erklarte Dr. Schmid. Patienten mit Alkohol-,
Medikamenten- oder Drogenproblematik
lassen sich ebenfalls via AnaConDa® pro-
blemlos inhalativ sedieren.

Keine Toxizitat durch Kumulation
bei Sepsis

ei septischem Multiorganversagen ver-
Bmeidet die inhalative Sedierung kumu-
lationsbedingte toxische Effekte intravend-
ser Sedativa. Die Patienten sind auBerdem
kreislaufstabiler und bendtigen weniger
Katecholamine. Hepatische oder renale
Sevofluran-Komplikationen sind nicht zu er-
warten. Obwohl die Fluorid-Konzentration
stark ansteigen kann, beobachtete Dr.

i ¢
Y ¢
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Abbildung 5: Inhalative Sedierung mit AnaConDa® auf der internistischen Intensivstation des Klinikum St. Marien in

Amberg/Oberpfalz
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Schmid keine Einschrankungen der renalen
Konzentrationsfahigkeit, keine tiber die
Grunderkrankung nicht zu erklarende Erho-
hungen der Nierenretentionswerte und keine
klinischen Fluorose-Zeichen. Erhhte Fluo-
ridwerte fallen jedoch nur sehr langsam ab.

ehr effektiv sind Volatila beim Antikon-
Svulsiva resistenten Status epilepticus.
Die Induktion eines Burst-Suppression-
EEG’s ist mit Sevofluran (etwa 2 MAC) ein-
facher und mit einer geringeren kardiozirku-
latorischen Depression verbunden als mit
Barbituraten. Mit Hilfe des BIS ldsst sich
der Behandlungserfolg direkt am Bett des
Patienten kontrollieren.

r. Schmid setzt Sevofluran auch zum

Entwdhnen von langzeitsedierten und -
beatmeten Patienten ein, damit kumulierte
intravendse Hypnotika abgebaut und aus-
geschieden werden kdnnen, die Patienten
nach Beenden der Sevofluranzufuhr schnel-
ler aufwachen und leichter zu verlegen sind.
Weitere Einsatzgebiete sind kardiogener
Schock mit Beatmungspflichtigkeit (Reduk-
tion des Katecholaminbedarfs, Kardiopro-
tektion und potenziell besseres Behand-
lungsergebnis) und Patienten, die voraus-
sichtlich nur kurzfristig beatmet werden
(z. B hypertensives Lungenédem, Schutzin-
tubation vor endoskopischen Eingriffen).

Erheblich verbessertes Outcome
von Reanimationspatienten

ie aktuell wichtigste Indikation fiir die
D inhalative Sedierung sind Patienten
nach erfolgreicher Reanimation. Volatila
wirken bei erhaltenem Atemantrieb additiv
zur Hypothermie neuroprotektiv und die
neurologischen Langezeitergebnisse bes-
serten sich nach Umstellung der Sedierung
erheblich. 2004 entlieBen die Amberger nur
35 % der erfolgreich reanimierten Patienten
in einem zufriedenstellenden Zustand. Nach
Einfilhrung von Hypothermie und Sevoflu-
ran stieg der Anteil 2007 auf 62 %, 2008 auf
88 % und 2009 auf 86 %. Diese Patienten
gingen ohne neurologisches Defizit nach
Hause und kehrten teilweise in das
Berufsleben wieder zuriick, betonte
Dr. Schmid. Gleichzeitig sank der Anteil
der Patienten mit apallischem Syndrom von
50 % (2004) auf 7 % (2009). W




Inhalative Sedierung des
herzchirurgischen Intensivpatienten

Prof. Dr. med. Beatrice Beck-Schimmer

Institut fiir Andsthesie, Universitdtsspital Ziirich

urch Pra- und Postkonditionierung mit
Dvolatilen Anésthetika lassen sich isché-
mische Organschdden begrenzen, berichte-
te Frau Prof. Dr. med. Beatrice Beck-Schim-
mer, Institut fiir Andsthesie, Universitits-

spital Ziirich. Die Moglichkeit der Organpro-

tektion macht die volatilen Anasthetika und
AnaConDa® fiir die Ziiricher Andsthesisten
interessant.

undchst testete Frau Prof. Beck-Schim-
Zmer die Prakonditionierung mit volatilen
Andsthetika in einer randomisierten Studie
bei 64 Leberteilresektions-Patienten.15 Um
den intraoperativen Blutverlust zu begren-
zen, wird bei diesem Eingriff die Blutzufuhr
der Leber unterbrochen (mittels Pringle-Ma-
ndver), einhergehend mit einer Ischamie.
Die Anédsthesie wurde bei allen Patienten
mit Propofol durchgefiihrt. Vor der mindes-
tens 30-minditigen Ischamie prakonditio-
nierte sie die Halfte der Patienten mit Sevo-
fluran, die andere Hilfte diente als Kontrol-
le. Sevofluran wirkte organprotektiv und
verminderte postoperative Transaminasen-
Anstiege (GPT und GOT) signifikant. Die An-
zahl der Komplikationen nach der Operation
war mit Sevofluran ebenfalls seltener (alle
Komplikationen 9 mit Prakonditionierung
vs. 22 ohne Prakonditionierung; grofiere
Komplikationen: 2 vs. 9). Die Zahl der Inten-
sivaufenthalte reduzierte sich von ¢ bei der
Kontrollgruppe auf 4 mit Sevofluran und die
mittlere Krankenhausaufenthaltsdauer war
um beinahe 2 Tage kiirzer, wenn auch nicht
statistisch signifikant.

it AnaConDa® arbeiteten die Schwei-
Mzer zundchst in einem Tiermodell im
endotoxinbedingter Lungenschddigung, wo
die volatile Postkonditionierung getestet
wurde.16 Postkonditionierungen lassen
sich, so Frau Prof. Beck-Schimmers Uberle-
gung, einfach auf der Intensivstation durch-
flihren und sind eleganter als Prakonditio-
nierungen. Den Ratten applizierten die Kol-
legen Endotoxine oder NaCl-L6sung (Kon-
trollen) intratracheal, anésthesierten die
Tiere 2 Stunden mit Propofol und setzten
dann die Narkose fiir 4 weitere Stunden mit
Sevofluran oder Propofol fort. Nach 6 Stun-

den wurde eine bronchoalveoldre Lavage
durchgefiihrt und die Lungen entnommen.
Sevofluran verbesserte die Oxygenierung
im Vergleich zu Propofol signifikant. AuBBer-
dem war nach Sevofluran-Postkonditionie-
rung der Albumingehalt der Lavagen als
Maf fiir die Gefdsspermeabilitat signifikant
niedriger.

Erste klinische Anwendung bei
herzchirurgischen Intensivpatienten

uf der Herzchirurgischen Intensivstation
Asetzte Frau Prof. Beck-Schimmer Sevo-
fluran und AnaConDa® erstmals im Rahmen
einer randomisierten, kontrollierten Studie
bei 120 herzchirurgischen Patienten nach
extrakorporaler Zirkulation ein. Die Patien-
ten, die intubiert aus dem Operationssaal
auf die Intensivstation kamen, wurden zu
einer weiteren 4 — 6-stiindigen Sedierung
mit Propofol oder Sevofluran (via AnaCon-
Da®) randomisiert (spate Postkonditionie-
rung mit Sevofluran). Endpunkte waren
Herz-, Lungen- und Nierenfunktion, PONV-
Inzidenz und die Serumspiegel inflammato-
rischer Mediatoren. Um die Studie und die
inhalative Sedierung durchfiihren zu kdn-
nen, erfolgten 10 interne Weiterbildungen
fiir Pflegende und Arzte. AuBerdem wurden
Arbeitsanweisungen fiir den Umgang mit
AnaConDa® erstellt.

n die Analyse gingen 100 Patienten ein,

20 Patienten schieden vorzeitig aus.
Sevofluran-Patienten hatten am ersten
postoperativen Tag signifikant niedrigere
CK-MB- und Troponin T-Werte, einen Trend
zu besserer Oxygenierung und weniger
pulmonale Komplikationen. Nierenfunktion
und PONV-Inzidenz unterschieden sich
nicht und die Analyse der Mediatoren ist
noch nicht abgeschlossen.

Arbeitsmediziner begleiteten
die Studie

a einige Pflegende Bedenken dusserten
Dwegen einer moglichen Umweltbelas-
tung durch das volatile Andsthetikum, er-
folgten wahrend der Studie arbeitsmedizi-

nische Untersuchungen. Einerseits analy-
sierten Arbeitsmediziner den genauen Ar-
beitsprozess und implementierten wichtige
Vorgehensweisen, so zum Beispiel das
sichere Entsorgen der AnaConDa® (mit De-
ckel versehen, nicht neben Patientenbett).
Die Standardarbeitsanweisungen wurden
daraufhin entsprechend angepasst. Ande-
rerseits wurden am Patientenbett Messun-
gen durchgefiihrt. Die Arbeitsplatz-Konzen-
tration, die bei 5 Sevofluran Patienten an 5
Tagen und bei einem Patienten, der Sevo-
fluran und Isofluran erhalten hatte (kein
Studienpatient), an 3 Tagen bestimmt wur-
de, ergab durchschnittliche Expositionen
der Mitarbeiter unter 1 ppm.
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Inhalative Sedierung des
neurologischen Intensivpatienten

ie Heidelberger Universitatsklinik se-

diert neurologische Intensivpatienten
erfolgreich mit AnaConDa®. Volatile Ands-
thetika konnen die Beatmung erleichtern,
Opiate einsparen, organprotektiv wirken,
und die Sedierung lasst sich sehr schnell
beenden, wenn der neurologische Status
des Patienten beurteilt werden soll. Hinzu
kommen die antikonvulsiven Effekte, die
bei Status epilepticus oder massiven Bewe-
gungsstorungen von Vorteil sind, berichtete
Dr. med. Julian Bosel, Neurologische Kli-
nik, Universitdt Heidelberg.

irnldsions-Patienten werden intubiert,
H erhalten traditionell eine Analgosedie-
rung und nach der ersten Diagnostik- und
Therapiephase wird auf der Intensivstation
die Sedierung angepasst. Die Analgosedie-
rung ist, so Dr. Bosel, zwar wichtig, bringt
aber auch Probleme wie Hypotonie, Magen-
Darm-Motilitatsstérungen, Akkumulation,
Toleranz, Entzug, prolongiertes Koma, Delir
und verlangerte Intensivaufenthalte mit sich.

Besonderheiten bei Hirnschaden

ei Hirnschdaden muss z.B. auf gestorte

Autoregulation mit konsekutiv passivem
Perfusionsdruckabfall bei Hypotonie und
Blutungsgefahren aufgrund hypertoner
Entgleisungen bei Untersedierung Riick-
sicht genommen werden. Ganz wichtig
sind auch die Regulation und Begrenzung

Analgosedierung — Protokoll Neurologische ICU Heidelberg

erforderlich? Remifentanil

Analgosedierung F_‘» Propofol + l_’ Akuteingriffe:

Dr. med. Julian Bdsel

Neurologische Klinik, Universitit Heidelberg

des intrakraniellen Drucks durch suffiziente
Analgosedierung. Dariiber hinaus sollte der
Patient nach Sedierungsende rasch neuro-
logisch beurteilbar sein.

m die volatile Sedierung kennenzuler-

nen, anderten die Heidelberger vor ei-
nem Jahr ihr Sedierungsschema (Abb. 6).
Sie beginnen nach wie vor mit Propofol plus
Remifentanil, selektieren die Patienten aber
jetzt nach Akutdiagnostik und -therapie ent-
sprechend der erwarteten Sedierungsdauer.
Wer nach klinischer Einschatzung mehr als
5 Tage sediert werden muss, bekommt Mi-
dazolam und Sufentanil, ist es weniger, sind
Isofluran oder Sevofluran plus Sufentan-
il/Remifentanil erste Wahl. Natiirlich muss
in individuellen Fallen zuweilen von diesem
Schema abgewichen werden.

Viele Vorteile mit Volatila

as schnelle Ein- und Ausleiten bei vola-

tiler Sedierung erleichtert die neurologi-
sche Beurteilbarkeit. Hinzu kommen besse-
re Beatmung durch Bronchodilatation, Opi-
ateinsparung, antikonvulsive Wirkungen
und moglicherweise auch neuroprotektive
Effekte bei Schlaganfall oder Subarachnoi-
dalblutung. Beatmete neurologische Patien-
ten sind in einem sehr kritischen Zustand
und haben eine schlechte Prognose, so
dass die potenzielle Umwandlung des Be-
atmungsnachteils in einen Vorteil (Neuro-

Midazolam +
/ Sufentanil
Akutdiagnostik, Isofluran
Akuttherapie,
Nein oder
Aaleacedi . ., Sevofluran
nalgosedierung fiir || \wahi
mehr als 5 Tage ;/' S'i:l-/t i
erforderlich? duliiuthl
Nein
Propofol +
2.Wahl  Sufentanil

Abbildung 6: Das aktuelle Sedierungs-Schema der Heidelberger Neurologie.
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protektion) von grofRem Interesse ist, erklarte
Dr. Bosel. Es gibt aber auch denkbare Risiken
wie Hypotonie mit konsekutiv reduziertem
zerebralem Perfusionsdruck, zerebrale Va-
sodilatation mit theoretisch moglichen Hirn-
drucksteigerungen und lokale Effekte wie
Stérungen der Pupillenmotorik ohne intra-
kranielle Drucksteigerung, was beziiglich der
neurologischen Beurteilung verwirren kann.

m die inhalative Sedierung zu dokumen-

tieren, konzipierten die Heidelberger
eine Beobachtungsstudie mit multimodalem
Monitoring bei inhalativ sedierten zerebro-
vaskuldren Intensivpatienten (VANISH).
Wahrend der Umstellung von Propofol auf
Isofluran werden die Patienten iiberwacht, der
Hirndruck invasiv gemessen, die Durchblutung
transkraniell per Ultraschall erfasst und die
zerebrale Oxygenierung (vendse Sauerstoff-
sattigung plus zerebrale Sauerstoffextrak-
tion) mit Nahinfrarotspektroskopie bestimmt.

Bisher kein kritischer
Hirndruckanstieg mit Isofluran

ie Auswertung der ersten 20 Patienten
Dzeigte einen stabilen Hirndruck nach
Umstellung auf Isofluran. Kein Patient tiber-
schritt die kritische Marke von 20 mmHg.
Der zerebrale Perfusionsdruck fiel in eini-
gen Fallen ab, so dass mit Katecholaminen
gegengesteuert werden musste. Ernsthafte
Probleme gab es aber nicht. Der Fluss in der
A. cerebri media nahm eine Stunde nach
Umstellung auf Isofluran tendenziell, aber
nicht signifikant zu und die zerebrale Sauer-
stoffextraktion war vergleichbar. l
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