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Haben wir einen Nutzen
vom intraoperativen
Monitoring der Narkose-
tiefe?

Zusammenfassung

Der Anisthesist ist fir die Uberwachung
einer addquaten Narkosetiefe verant-
wortlich. Bei einer zu flachen Narkose
kann es zu intraoperativen Wachheitszu-
standen kommen, wahrend eine zu tiefe
Narkose im Verdacht steht, mit erhohter
postoperativer Mortalitdt und mit einem
erhohten Auftreten eines postoperativen
Delirs vergesellschaftet zu sein. Um sich
diesem Themenkreis fokussiert ndhern zu
konnen, werden die unterschiedlichen
Eigenschaften der Andsthesie definiert
und dem entsprechenden intraopera-
tiven Monitoring zugeordnet. Weiter wird
in diesem Beitrag der aktuelle Wissens-
stand zur Narkosetiefe-Uberwachung
diskutiert.

Summary

The anaesthesiologist is responsible
for an adequate depth of anaesthesia.
However, a light anaesthesia regimen
may cause intraoperative awareness,
whilst deep anaesthesia is suspected to
increase postoperative mortality and the
incidence of postoperative delirium. To
target an adequate depth of anaesthesia,
different qualities of anaesthesia need
to be determined and the respective
monitoring applied. Further, the current
literature will be discussed focusing on
anaesthesia and awareness, delirium
and mortality.
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Is it worth to monitor anaesthetic depth?

V.-S. Eckle' - G. Schneider?

» Zitierweise: Eckle V-S, Schneider G: Haben wir einen Nutzen vom intraoperativen Monitoring der
Narkosetiefe? Anasth Intensivmed 2017;85:542-548. DOI: 10.19224/ai2017.542

Einleitung

Intraoperative Wachheitszustdnde (Aware-
ness) treten mit einer Inzidenz von 0,1
bis 0,2% auf [1]. Diese Awareness kann
zu posttraumatischen Belastungsstérun-
gen fithren [2]. Aufgrund der Vielzahl
an durchgefiihrten Narkosen hat dieses
Problem Relevanz, so dass der klinisch
tatige Andsthesist ein Konzept haben
muss, wie er Awareness vermeiden
kann. Auf der anderen Seite soll die
Narkose gut steuerbar sein, damit der
Patient postoperativ nicht durch mog-
liche Nachwirkungen der Narkose
belastet wird. Darlber hinaus wurde
in den letzten Jahren die Hypothese
aufgestellt, dass zu tiefe Narkose mit
einer erhohten Mortalitdt des Patienten
beziehungsweise mit dem Auftreten von
postoperativem Delir vergesellschaftet
ist. Diese Beobachtungen werden kon-
trovers diskutiert [3]. Trotzdem oder
vielleicht deswegen sollte der Anasthe-
sist ein Verstandnis davon haben, woran
man zu tiefe Narkose erkennen kann.

Bewusstlosigkeit

Andsthesie-bedingte Bewusstlosigkeit
bedeutet, dass der Patient nicht mehr
Aufforderungen folgt, wie zum Beispiel
die Augen zu offnen oder den Kopf
zu bewegen [4]. Bei Beendigung der
Narkose gelangt der Patient definitions-
gemall wieder zu Bewusstsein, wenn
er eben diese Aufforderungen befol-
gen oder dem Untersucher die Hand
driicken kann. Zur intraoperativen Uber-
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wachung von Bewusstlosigkeit wurden
die klinischen Surrogat-Parameter Blut-
druck, Herzfrequenz, Schwitzen und
Tranenfluss vorgeschlagen, die jedoch
keine intraoperative Wachheit detektie-
ren konnten [5].

Die neuronale Zielstruktur fiir Be-
wusstlosigkeit sind der zerebrale
Kortex und thalamokortikale Verbin-
dungen [6].

Somit ist die Aufzeichnung von elektri-
schen kortikalen Hirnstromen (Glossar)
tber das Elektroenzephalogramm (EEG)
vielversprechend, um intraoperative
Awareness oder zu tiefe Narkose vermei-
den zu kénnen (Tab. 1). Das EEG zeigt
spezifische Verdnderungen bei ansteigen-
den Anasthetika-Konzentrationen [7,8]:
Bei einem wachen Patienten zeigen sich
hochfrequente - und y-Wellen (Abb.
1). Unter Sedierung zeigen sich $- und
a-Wellen. Weiter sind keine Blinzel-
oder Blickartefakte mehr detektierbar.

Charakteristische EEG-Muster fiir
chirurgische Allgemeinandsthesie
sind langsame 6-Oszillationen, auf
deren Hockern typischerweise 6-
oder o-Wellen reiten (Abb. 1). Tiefe
Narkose ist durch Burst-Suppression
gekennzeichnet: Auf Aktivitits-
Salven (Bursts) folgen Phasen eines
Null-Linien-EEGs (Suppression).

Tabelle 1

Unterschiedliche Qualititen der Andsthesie
und deren intraoperative Uberwachungs-
moglichkeiten.

Komponenten der Intraoperatives
Allgemeinanisthesie Monitoring

Bewusstlosigkeit klinisch, EEG, MAC

Amnesie -

klinisch, MAC

Immobilitat

neuromuskuldre
Stimulation

klinisch,
Nozizeption

Muskelrelaxation

Analgesie

Klinische Anasthesie

Clinical Anaesthesia

Abbildung 1
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BIS:

Suppression

Null-Linie

i

_1 Sekunde _
< T >

EEG-Oszillationen Frequenz

Y >30 Hz

B >13 -30 Hz
o 8-12 Hz

0 4-<8Hz

d >0,1 - <4 Hz

Glossar: Frequenzbereiche des Elektroenzephalogrammes.

Spezifische EEG-Verdnderungen unter Narkose

Wird die Anisthetika-Konzentration
weiter erhdht, kommt es zum kompletten
Erliegen der elektrischen Hirnaktivitat
und es ist eine isoelektische Null-Linie

ableitbar (Abb. 1).

Die auf dem Markt erhéltlichen Monitore
(zum Beispiel Bispectral Index™, Narco-
trend®, Patient State Index) leiten frontal
an der Stirn ein 1- oder 2-Kanal-EEG ab.
Damit kénnen wir intraoperativ das Roh-
EEG der Patienten beurteilen (Abb.1).
Weiterhin prozessieren diese Monitore
die abgeleiteten Daten mit firmeneige-
nen Algorithmen. Der Bispectral-Index
(BIS) errechnet so einen Wert zwischen 0
und 100, wobei 0 einem isoelektrischen
EEG gleichzusetzen ist und 100 ein
wacher Patient bedeutet. Chirurgische
Allgemeinandsthesie soll bei Werten
zwischen 40 und 60 erreicht werden. In
dieser Ubersichtsarbeit wird beispielhaft
der Bispectral-Index (BIS) besprochen,
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(entnommen aus [9]).

da mit diesem EEG-basierten Verfahren
grofSe prospektive randomisierte Studien
durchgefihrt wurden.

Mit dem BIS konnte bei Hochrisiko-
patienten das Awareness-Risiko von
0,91% in der Kontrollgruppe auf
0,17% mit dem BIS-Monitor redu-
ziert werden [10].

In diesem Zusammenhang nicht uner-
wahnt bleiben darf die Studie von Schul-
ler und Mitarbeitern, die gezeigt hat,
dass der BIS weiterhin zu einem Anteil
von elektromyographischer Aktivitdt ab-
hdngig ist und so unter Muskelrelaxation
nicht sicher zwischen Wachheit und
Narkose unterschieden werden kann
[TT].
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Die Studie zeigt eindrucksvoll, dass
der BIS mit einer Latenz von bis zu 4
Minuten auf ein akutes Ereignis re-
agiert [11]. Insofern kann man intra-
operativ mit diesem Algorithmus
nicht immer zeitnah reagieren.

Daher wird von den Autoren dieses
Beitrags die intraoperative Beurteilung
des Roh-EEG favorisiert, das aktuelle
und spezifische Muster unter chirurgi-
scher Allgemeinandsthesie (5-Wellen
mit o- oder 0-Aktivitdt, Abb. 1) zeigt.
Grundlagen des Neuromonitoring und
Interpretation der Signale kénnen mit der
berufsbegleitenden modularen Fortbil-
dung und Zertifizierung ,Neuromonito-
ring in Andsthesie und Intensivmedizin”
des Wissenschaftlichen Arbeitskreises
Neuroandsthesie der DGAI erworben
werden [12] oder stehen auch im Internet
zur Verfiigung (Infobox, Seite 546).

Weiterhin bleibt die Anwendung eines
EEG-basierten Verfahrens bislang einge-
schrankt, da diese aufgrund limitierter
Datensdtze entwickelt wurden und die
jeweiligen Algorithmen nicht verof-
fentlicht wurden. Derzeitige Methoden
basieren auf der Beschreibung von EEG-
Veranderungen durch Allgemeinands-
thesie und lassen keine Justierung nach
Alter, Geschlecht und Narkoseart zu.
Solange die angewandte Methode nicht
direkt den Mechanismus Andsthetika-
induzierter Bewusstlosigeit tiberwacht,
sind schon allein durch Anwendung
eines ,One size fits all”-Prinzips Fehler
vorprogrammiert.

Amnesie

Lernen ist die neuronale Verarbei-
tung und Abspeicherung von Infor-
mation, die der Patient erhalten hat.
Kann diese Information abgerufen
werden, handelt es ich um explizite
Erinnerung.

Neuronales Korrelat fiir Lernen sind
die Amygdala und der Hippokampus
[13]. Sollte es zu dem Verdacht einer
intraoperativen Wachheit gekommen
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sein, ist es notwendig zu untersuchen,
ob der Patient sich daran erinnern kann.
Intraoperativ haben wir nicht die Mog-
lichkeit, Amnesie zu Uberwachen (Tab.
1).

Interessant sind in diesem Zusam-
menhang jedoch Studien mithilfe der
isolierten Unterarmtechnik unter Allge-
meinandsthesie: Vor Gabe eines Mus-
kelrelaxans wurde an einem Arm eine
Blutsperre (250 mmHg) angelegt, so dass
intraoperativ die Patienten die Fahigkeit
besalen, Fragen mit einem Handedruck
zu beantworten [14]. In einer neuen pro-
spektiven  Multicenter-Kohortenstudie
reagierten 4,6% der untersuchten Patien-
ten (12/260) nach Intubation [15]. 5 die-
ser Patienten gaben mit einem zweiten
Handedruck an, Schmerzen empfunden
zu haben. Keiner der postoperativ be-
fragten Patienten (n=253) gab jedoch
Awareness mit expliziter Erinnerung an.

Intraoperative Wachheit ohne expli-
zite Erinnerung kommt weitaus hau-
figer vor als Awareness mit expliziter
Erinnerung [16].

Letztgenannte Form der Wachheit tritt
mit einer Inzidenz von 0,1-0,2% auf und
kann zu posttraumatischen Belastungs-
storungen fithren [1]. Postoperativ sollte
daher das strukturierte Brice-Interview
zur Detektion von Awareness im Auf-
wachraum und nach Méglichkeit einige
Tage danach gefiihrt werden [17]:

1. Was ist das Letzte, woran Sie sich
erinnern, bevor Sie eingeschlafen
sind?

2. Was ist das Erste, an das Sie sich
erinnern, nachdem Sie wieder
aufgewacht sind?

3. Konnen Sie sich an irgendetwas
zwischen diesen zwei Zeitpunkten
erinnern?

4. Haben Sie wahrend der Narkose
etwas getraumt?

5. Was war das Unangenehmste bei
lhrer Operation?

Wichtig ist in diesem Zusammenhang
hervorzuheben, dass nur 39% der Aware-

ness-Patienten mit expliziter Erinnerung
dies bereits im Aufwachraum angeben
konnten [18]. Weitere 33% erinnerten
sich an diese Phase wdhrend des 2.
Interviews (1-3 Tage postoperativ) und
28% erst bei der 3. Befragung (7-14 Tage
nach dem Eingriff).

Immobilitat

Immobilitit ist das Ausbleiben einer
Abwehrbewegung auf einen Schmerz-
reiz und wird iiberwiegend auf Rii-
ckenmarksebene vermittelt.

Andsthetika verstairken hemmende Me-
chanismen im spinalen ventralen Horn,
so dass die reflexbedingte Antwort auf
einen chirurgischen Reiz unterdriickt
wird [19,20]. Intraoperativ wird Immo-
bilitait mithilfe des MAC quantifiziert
(Tab. 1). 1 MAC bedeutet die minimale
alveoldre Konzentration eines volatilen
Anasthetikums, bei der 50% der Pati-
enten nicht mehr auf einen definierten
Schmerzreiz mit einer Abwehrbewegung
reagieren.

In Studien konnte gezeigt werden,
dass zur Vermeidung von Awareness
ein BIS-Monitoring einer Uberwa-
chung endexspiratorischer Andsthe-
tika-Konzentrationen im Zielbereich
von 0,7 bis 1,3 MAC nicht iiberlegen
ist [21,22].

Es stellt sich natiirlich die Frage, warum
man mit diesem MAC-Konzept genauso
erfolgreich ist wie mit einem EEG-
basierten BIS-Monitor, obwohl man
damit einen Effekt auf Riickenmarks-
ebene iiberwacht. Mit dem MAC-Kon-
zept wird auf eine Messung eines
volatilen Andsthetikums in der Aus-
atemluft des Patienten fokussiert, die
eine Konzentration des Andsthetikums
im Korper widerspiegelt. Weiter ist eine
intraoperative Uberwachung ohne  zeit-
liche Verzogerung kontinuierlich durch-
flhrbar. Neben den genannten Vorteilen
stellt sich aber weiterhin die Frage, wie
ein endtidaler Zielbereich von 0,7-1,3
MAC zu erkldren ist: Mit diesem MAC
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wird eine Konzentration eingehalten, die bendétigt wird, um
Immobilitit auf Rickenmarksebene zu vermitteln (Abb. 2,
blaue Linie).

Anisthetika-induzierte Bewusstlosigkeit tritt schon bei weit-
aus niedrigeren Konzentrationen auf als Immobilitat
(Abb. 2, rote Linie).

So sind schon bei 0,62+0,03% Sevofluran (+Standardabwei-
chung) 50% der Patienten nicht mehr bei Bewusstsein, wahrend
Immobilitit erst bei einer 3-fach hoheren Sevofluran-Konzentra-
tion (1,84 +0,08%) auftritt [4].

Aus pharmakologischen Griinden kann mit der Einhaltung die-
ser MAC-Zielwerte (Abb. 2, graue Linien) eine hohe Sicherheit
geschaffen werden, um Awareness zu vermeiden.

Eine dhnliche Konzentrationsabhdngigkeit liegt auch fiir Pro-
pofol vor: So tritt Bewusstlosigkeit bei einer Konzentration von
290 nM auf, wahrend Immobilitat erst bei einer Konzentration
von 1,3 pM erreicht wird [23,24]. Bislang gibt es jedoch keine
patientenseitige Konzentrationsmessung flir intravendse Ands-
thetika als eine nétige Voraussetzung fiir ein analoges Konzept.

Muskelrelaxation

Von Immobilitdt abzugrenzen ist die Muskelrelaxation, die an
der neuromuskuldren Endplatte vermittelt wird und mithilfe
neuromuskuldrer Stimulation intraoperativ tiberwacht werden
kann (Tab. 1).

Unter Awareness mit expliziter Erinnerung werden neben
Stimmen und Ldarm (83%) Schmerzen (38%), Bewegungsun-
fahigkeit (34%), Hilflosigkeit oder Panik (34%) und das
Gefiihl von Schwiche oder Lahmung (17%) wahrge-

nommen [25]. Im Gegensatz zu

Horwahrnehmungen und  Schmerz-

empfindungen scheinen die Qualititen
MAC 0,7 MAC 1,3 Bewegungsunfahigkeit, Hilflosigkeitund
Panik besonders traumatisierend zu sein
[25]. Neuromuskuldre Blockade ver-
hindert beabsichtigte Bewegungen des
Awareness-Patienten in dieser Situation
und kann daher zu Hilflosigkeit und
50 einer katastrophalen Interpretation (Lah-
mung, Tod) der erlebten Geschehnisse
fihren [26].

Die Inzidenz von Awareness mit expliziter Erinnerung ist bei
Gebrauch von Muskelrelaxanzien deutlich hoher (0,18%)
als bei Patienten ohne Muskelrelaxation (0,1%) [18].

Abbildung 2

100 — ® ® —a

Probanden ohne Antwort (%)

: : ‘ : ‘ Bei Awareness-Verdacht sollte der
0,0 0,5 1,0 1,5 2,0 2,5 Andsthesist mit ruhiger Stimme den
Patienten verstandnisvoll ansprechen,
die Situation erklaren und dabei me-
e~ Bewusstlosigkeit  —m- Immobilitit dikamentos die Narkose vertiefen.

Sevofluran-Konzentration (%)

Sevofluran im Bereich von 0,7-1,3 MAC zur Vermeidung von Awareness (Hill-Kurven simuliert aus
50%, 95% Datenpunkten; entnommen von [4]).
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Neben klinischen Parametern (Blut-
druck, Herzfrequenz, vegetative Sym-
ptome) stehen erst seit kurzem objektive
Nozizeption-Uberwachungsinstrumente
fur die klinische Praxis zur Verfligung
(Tab. 1). Es sei an dieser Stelle auf die
Ubersicht von von Dincklage verwiesen
[27].

Aktuelle Studienlage zu intra-

operativem Monitoring der
Narkosetiefe

Awareness

Zusammenfassend kann festgehalten
werden, dass das BIS-Monitoring bei
Hochrisikopatienten im Vergleich zu
keiner Uberwachung das Auftreten von
Awareness um bis zu 80% reduzieren
kann [10]. In der Folge konnten Studien
jedoch zeigen, dass bei Einhaltung einer
endtidalen Konzentration von 0,7-1,3
MAC eines volatilen Andsthetikums der
BIS keine zusatzliche Reduktion von
Awareness erbringt [21,22].

Der BIS kann vor allem bei total in-
travenosen Narkosen (TIVA) Zusatz-
informationen zur Detektion von
Awareness liefern, da hier das MAC-
Konzept nicht anwendbar ist [28].

Delir

Das BIS-Monitoring senkt das Auf-
treten von postoperativem Delir.

Eine Cochrane-Analyse kam zu dem
Ergebnis, dass eine BIS-gefiihrte Narkose
die Inzidenz von postoperativem Delir
im Vergleich zu einer Kontrolle ohne Mo-
nitoring oder mit klinischer Einschdtzung
reduzieren kann (relatives Risiko von
0,71 bei einem 95%-Konfidenz-Intervall
von 0,60-0,85; 2.057 eingeschlossene
Patienten aufgrund von 2 Studien [29]).

Es gibt Hinweise, dass Burst-Suppres-
sion-Muster mit einem Auftreten von
postoperativem Delir assoziiert sind
[30].
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Insofern kann die Roh-EEG-Analyse
hilfreich sein, um intraoperativ Burst-
Suppression-Muster zu erkennen und zu
vermeiden (Abb. 1). In einer aktuell
laufenden prospektiven randomisierten
Studie wird untersucht, ob das Vermei-
den von Burst-Suppression-Mustern
mittels Roh-EEG-Analyse das Auftreten
von postoperativem Delir reduziert [9].

Mortalitat

Ob ein niedriger BIS-Wert mit einer
erhohten Mortalitit vergesellschaf-
tet ist, ist bislang unklar [3].

Wahrend eine grolle retrospektive Ob-
servationsstudie die Kombination eines
mittleren arteriellen Blutdrucks (MAP)
<75 mmHg, eines BIS-Wertes <45 und
eines MAC <0,8 als unabhdngigen
Faktor fiir eine erhohte postoperative
Mortalitat identifizieren konnte [31],
zeigte eine prospektive Studie keinen
Zusammenhang zwischen Mortalitdt
und einem niedrigen MAP-, BIS- und
MAC-Wert [32]. In diesem Zusammen-
hang muss eine grofle randomisierte
prospektive Studie erwdhnt werden,
die jedoch gezeigt hat, dass sich die
90-Tages-Mortalitat bei Patienten bei-
nahe verdoppelte (Hazard Ratio 1,99,
Konfidenz-Intervall von 1,2-3,2; 19.092
eingeschlossene Patienten), die intraope-
rativ Gber 60 Minuten einen MAP <75
mmHg und einen BIS <45 aufwiesen
[33]. Ein Erklarungsansatz dafiir ist auch,
dass das EEG unspezifisch reagiert:
Eine zerebrale Minderperfusion kann
zu dhnlichen EEG-Verdnderungen wie
unter tiefer Narkose fiithren und somit
einen niedrigen BIS-Wert bedingen
[34]. Eine weitere prospektive Studie
untersucht aktuell, ob ein niedriger BIS
(Zielwert 35) mit einer hoheren 1-Jahres-
Mortalitit assoziiert ist als ein hoherer
BIS mit einem Zielwert von 50 [35].

Zusammenfassende Empfeh-
lungen

e Unter Muskelrelaxation kann man
sich nicht auf den BIS-Wert verlassen.
e Zur Vermeidung von Awareness

kann ein Zielwert von 0,7-1,3 MAC
des volatilen Andsthetikums ange-
steuert werden.

e Das BIS-Monitoring hat seinen Stel-
lenwert bei TIVA-Narkosen, da hier
die Mdoglichkeit der endexspiratori-
schen  Andsthetika-Konzentrations-
messung fehlt [34].

e Die Roh-EEG-Analyse ist ein zusdtz-
liches Instrument, das der Anasthe-
sist beherrschen sollte [36]: 8-Oszilla-
tionen mit 6- oder a-Aktivitit deuten
auf eine addquate Narkosetiefe hin.

e Burst-Suppression-Muster  sollten
nach heutigem Kenntnisstand mog-
lichst vermieden werden. Fir das
Training der Roh-EEG-Analyse ste-
hen mehrere Online-Tutorials zur
Verfligung:

Mehr Informationen zur Elektro-
enzephalogramm-Analyse:

Online Tutorials:
http://icetap.org/

https://www.phscpd.org/activities/
activity-detail/clinical-electroence-
phalography-for-the-anesthesiologist

Neuromonitoring-Kurse:

http://www.wakna.dgai.de/curriculum-
neuromonitoring.html

https://www.sanktgeorg.de/
medizinische-bereiche/kliniken-
abteilungen/anaesthesiologie-
intensiv-und-schmerztherapie-
mit-abteilung-palliativmedizin/
praxiskurs-neuromonitoring.html

http://www.neuromonitoring-
workshop.eu/

e Weitergehende Moglichkeit der Fort-
bildung besteht mit der berufsbeglei-
tenden modularen Fortbildung und
Zertifizierung ,Neuromonitoring in
Andsthesie und Intensivmedizin” des
Wissenschaftlichen ~ Arbeitskreises
Neuroandsthesie der DGAL.
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