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Vergleich von Remifen-
tanil und Sufentanil

als Opioide der Allge-
meinanasthesie in der
ophthalmologischen
Chirurgie

Zusammenfassung

Hintergrund: Remifentanil wird als kurz-
wirksames Opioid vorrangig zur Analge-
sie bei kurzen operativen Eingriffen ein-
gesetzt. Aufgrund eines Lieferengpasses
wurde innerhalb eines achtmonatigen
Zeitraums im Jahr 2017 in unserer Klinik
fir Operationen in der Ophthalmologie
Sufentanil anstelle von Remifentanil
verwendet. Ziel dieser retrospektiven
Datenanalyse ist es zu untersuchen, in-
wiefern sich die Anwendung von Su-
fentanil zur Allgemeinandsthesie in
der Ophthalmochirurgie im Hinblick
auf den intra- und postoperativen an-
dsthesiologischen Therapieverlauf von
Remifentanil unterscheidet.

Methodik: Aus insgesamt 3.085 Patien-
tendatensdtzen konnten 620 Fille an-
hand einer Matched-Pair-Analyse den
zwei Studiengruppen zugeordnet wer-
den (Remifentanil(R)-Gruppe und Sufen-
tanil(S)-Gruppe). Die Datenerhebung
und -auswertung erfolgten anhand der
digitalisierten Narkoseprotokolle und
mittels SPSS. Als Zielparameter wurden
der intra- und postoperative andsthe-
siologische Behandlungsverlauf bis zur
Verlegung aus dem Aufwachraum ver-
gleichend ausgewertet.

Ergebnisse: Durch die paarweise Zu-
ordnung konnten zwei vergleichbare
Studiengruppen gebildet werden. Bei
Allgemeinandsthesien mit Remifentanil
wurde hdufiger eine Gabe von Atropin
(R-Gruppe: 12,6 %, S-Gruppe: 6,8 %,
p =0,014) oder Vasopressoren (R-
Gruppe: 55,8 %, S-Gruppe: 32,3 %,
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p <0,001) dokumentiert. Die Dauer der Klinik fiir Andsthesiologie und operative
Allgemeinanésthesie sowie die Dauer InFensivmedizin, Klini'kgm der‘Universitét
Witten/Herdecke, Kliniken Kéln gGmbH
bis zur Verlegungsfreigabe aus dem Auf- (Chefarzt: Prof. Dr. F. Wappler)
wachraum waren zwischen den beiden
Gruppen vergleichbar. Postoperatives
Zittern konnte haufiger in der R-Gruppe
beobachtet werden (R-Gruppe: 3,2 %,
S-Gruppe 0,6 %, p = 0,020). Zum Zeit-
punkt der Verlegung auf Normalstation
waren mehr Patienten in der S-Gruppe
schmerzfrei (R-Gruppe: 84,2 %, S-Grup-
pe 92,3 %, p=0,002), wobei in der
S-Gruppe intraoperativ haufiger ein
Nichtopioid-Analgetikum verabreicht
wurde als in der R-Gruppe (R-Gruppe:
10,6 %, S-Gruppe: 16,5 %, p =0,035)
und in der R-Gruppe postoperativ hdu-
figer die Gabe von Piritramid erfolgte
als in der S-Gruppe (R-Gruppe: 16,1 %,
S-Gruppe: 9,7 %, p = 0,017).
Schlussfolgerungen: Sufentanil kann als
Alternative zu Remifentanil bei kurzen
und schmerzhaften Eingriffen in der
Ophthalmochirurgie eingesetzt werden
und scheint hierbei positive Effekte auf
die intraoperative Hamodynamik und
den postoperativen Verlauf zu besitzen.
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sufentanil instead of remifentanil for ge-
neral anaesthesia in ophthalmic surgery
affected the intraoperative anaesthetic
course and postoperative recovery.

Methods: After a preselection of 3,085
datasets, a total of 620 datasets were
matched into two different groups (Re-
mifentanil (R) group and Sufentanil (S)
group). The collection and analysis of
data was performed using the digitalised
anaesthesia protocols and SPSS. Primary
outcomes were the intraoperative and
postoperative course of anaesthesiologic
treatment.

Results: After pairwise matching, the
two groups displayed no significant dif-
ferences in patient characteristics. During
general anaesthesia with remifentanil,
the administration of atropine (R group:
12.6 %, S group: 6.8 %, p=0.014) or
vasopressors (R group: 55.8 %, S group:
32.3 %, p <0.001) was more frequently
required. The duration of general anaes-
thesia as well as the length of stay in

the post-anaesthesia recovery area were
comparable. Postoperative shivering was
more common the R group. Postope-
rative shivering was observed more
frequently in the R group than in the S
group (R group: 3.2 %, S group: 0.6 %,
p = 0.020). At the time of their discharge
from the recovery room, more patients
in the S group were pain-free (R group:
84.2 %, S group: 92.3 %, p =0.002),
whereas the intraoperative administra-
tion of a non-opioid analgesic drug was
more frequent in the S group than in
the R group (R group: 10.6 %, S group:
16.5 %, p = 0.035) and the postopera-
tive administration of Piritramide was
more frequent in the R group than in the S
group (R group: 16.1 %, S group: 9.7 %,
p = 0.017).

Conclusions: Sufentanil is a suitable al-
ternative to remifentanil for short and
painful ophthalmic operations and fur-
thermore it also seems to have a positive
effect on intraoperative haemodynamic
stability and postoperative recovery.
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Das synthetische Opioid Remifentanil
wurde im Jahr 1991 in den USA paten-
tiert und ist in Deutschland seit 1996 zur
Anwendung am Menschen zugelassen
[1]. Seitdem wurde Remifentanil in der
klinischen Praxis, insbesondere zur pe-
rioperativen Analgesie im Rahmen der
Allgemeinandsthesie oder Sedierung,
eingesetzt.

Obwohl Remifentanil strukturell mit
Fentanyl verwandt ist, unterscheidet es
sich hinsichtlich seiner pharmakokineti-
schen und -dynamischen Eigenschaften
deutlich von anderen in der klinischen
Praxis verwendeten Opioiden. So ist es
das einzige Opioid, das vornehmlich
extrahepatisch durch nicht-spezifische
Gewebs- und Plasmaesterasen metabo-
lisiert wird. Aufgrund der hohen plas-
matischen Clearance von 3 |/min sowie
der kurzen terminalen Halbwertszeit im
Plasma von 10 bis 21 Minuten gilt Remi-
fentanil als gut steuerbar und somit als
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besonders geeignet, um unerwiinschte
residuelle Opioidwirkungen (z. B. Bra-
dypnoe, Somnolenz) nach Sedierungen
oder Allgemeinandsthesien zu redu-
zieren [2-4]. Aus diesen Griinden wird
Remifentanil in unserer Klinik als Opioid
zur Allgemeinandsthesie in der Ophthal-
mochirurgie verwendet. Aufgrund eines
mehrmonatigen Lieferengpasses und
Nichtverfiigharkeit fiir Remifentanil im
Jahr 2017 wurde stattdessen das langer
wirksame Sufentanil eingesetzt. Ziel der
vorliegenden Arbeit ist zu untersuchen,
inwiefern der Einsatz von Sufentanil als
Alternative zu Remifentanil den peri-
operativen andsthesiologischen Behand-
lungsverlauf bei operativen Eingriffen
am Auge beeinflusst.

Nach positivem Votum durch die Ethik-
Kommission der Universitit Witten/
Herdecke bezog sich der Beobach-
tungszeitraum dieser retrospektiven
Datenanalyse auf den achtmonatigen
Lieferengpass von Remifentanil vom
24.01.2017 bis zum 25.09.2017, in wel-
chem Sufentanil zur Analgesie verwendet
wurde (Sufentanil(S)-Gruppe). Als Ver-
gleichsgruppe (Remifentanil(R)-Gruppe)
wurden Patienten eingeschlossen, die
im Zeitraum des Vorjahres (24.01.2016 -
25.09.2016) behandelt wurden. Als Ziel-
parameter der Datenanalyse wurden
der intra- und postoperative andsthe-
siologische Behandlungsverlauf bis zur
Verlegung aus dem Aufwachraum aus-
gewertet und verglichen. Dieser wurde
anhand digitalisierter Andsthesieproto-
kolle erfasst und schloss unter anderem
die Dauer der Allgemeinandsthesie, me-
dikamentdse Interventionen (z. B. zur
Kreislaufstabilisierung, zusétzlicher An-
algetikabedarf), Komplikationen (z. B.
Kiltezittern, Ubelkeit und Erbrechen,
unbeabsichtigte Wachheit, Schmerzen)
und die Dauer bis zur Entscheidung zur
Verlegung aus dem Aufwachraum ein.

Insgesamt wurden 3.085 Datensdtze in
Form digitalisierter Narkoseprotokolle
(Medling Softwaresysteme GmbH, Ham-
burg) nach Ein- und Ausschlusskrite-
rien untersucht. Eingeschlossen wurden
samtliche operative Eingriffe am Auge,
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die in den jeweiligen Beobachtungs-
zeitrdumen eine andsthesiologische Ver-
sorgung erhielten. Nach Anwendung
definierter Ausschlusskriterien (Abb. 1)
umfasste die Patientenkohorte 964 Da-
tensdtze. Um moglichst vergleichbare
Studiengruppen zu identifizieren, er-
folgte anschliefend ein Matchingverfah-
ren zur paarweisen Zuordnung in zwei
Gruppen (R- und S-Gruppe) anhand
mehrerer Zuordnungskriterien: Remifen-
tanil oder Sufentanil zur Induktion und
Aufrechthaltung der perioperativen All-
gemeinandsthesie, Alter (18-39 Jahre,
40-59 Jahre, 60-79 Jahre, =80 Jahre),
ASA—Klassifikation (ASA: American So-
ciety of Anesthesiologists; 1, 2, 3, 4),
Geschlecht (weiblich, mannlich), Body-
Mass-Index (BMI) und Schmerzniveau

Abbildung 1

Andsthesieleistungen in
der Ophthalmochirurgie
24.01.-25.09.2016
24.01.-25.09.2017
n=3.085

des operativen Eingriffs (schmerzhaft,
weniger schmerzhaft; Abb. 1). Als
schmerzhafte operative Eingriffe wur-
den definiert: Pars-Plana-Vitrektomie,
Enukleation, Strabismusoperation, Kera-
toplastik, Tranenwegsoperation und son-
stige rekonstruktive Eingriffe. Als we-
niger schmerzhafte operative Eingriffe
wurden definiert: Kataraktoperation,
Operationen zum Ersatz einer Vorder-
kammerlinse, Lidoperation, Operation
beim Ek- oder Entropium [5]. So konnten
620 Datensatze (S-Gruppe: n =310,
R-Gruppe: n=310) zur statistischen
Analyse identifiziert werden (Abb. 1).
Zwecks Differenzierung zwischen einer
Opioid-induzierten und Noradrenalin-
induzierten Bradykardie erfolgte eine
Subgruppenanalyse. Hierzu wurden die-

v

Ausschlusskriterien (serieller Fallausschluss)
ambulanter Eingriff (n = 981)

keine Allgemeinanasthesie (n = 273)

keine Larynxmaske (n = 300)

Notfalleingriff (n = 230)

alternatives Opioid (n = 119)

alternatives Hypnotikum als Propofol (n = 35)
Alter unter 18 Jahren (n = 33)

unvollstandige Dokumentation (n = 150)

Patientenkohorte vor
dem Matching

n =964
Matchingkriterien
Patientenpaare (ein Partner erhielt Remifentanil, der ande-
re Partner erhielt Sufentanil), die in folgenden Kriterien
ibereinstimmen:
o ASA-Klassifikation (1/2/3/4)
e Altersgruppe (in Jahren: 18-39/40-59/60-79/=80)
e Geschlecht (mannlich/weiblich)
¢ Body-Mass-Index (in kg/m?: <18,5/18,5-29,9/=30)
¢ Schmerzintensitdt der Operation (gering/hoch) *

\ e OP-Dauer (in Minuten: 1-29/30-59/=60)
Studienkohorte
n =620

Flussdiagramm (iber die Patientenauswahl und den Matching-Prozess.

* Als schmerzhaft wurden definiert: Pars-Plana-Vitrektomie, Enukleation, Strabismus-Operation,
Keratoplastik, Tranenwegsoperation und sonstige rekonstruktive Eingriffe. Als weniger schmerhaft
wurden definiert: Kataraktoperation, Operationen zum Ersatz einer Vorderkammerlinse, Lidopera-

tion, Operation beim Ek- oder Entropium [5].
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jenigen Patienten aus der Studienkohorte
eliminiert, bei denen sowohl die Gabe
von Atropin als auch die Gabe von Va-
sopressoren dokumentiert wurde. An-
schliefend wurde erneut die Haufigkeit
einer intraoperativen Gabe von Atropin
und Vasopressoren zwischen den beiden
Gruppen untersucht.

Im Rahmen der prioperativen andsthe-
siologischen Evaluation der Patienten
wurde der Funktionsstatus samtlicher
andsthesierelevanter Organsysteme er-
fragt und untersucht. Zur Evaluation des
Risikos fiir postoperative Ubelkeit und
Erbrechen (PONV) wurde der Apfel-
Score verwendet. Im Rahmen der Daten-
auswertung unterschieden wir zwischen
Patienten mit einem Punktewert im
Apfel-Score =3 (geringes bis mittleres
Risiko) und 4 (hohes Risiko).

Die Narkosefiihrung erfolgte anhand
unserer klinikinternen Standards. Neben
der Patienteniiberwachung (Elektrokar-
diographie, pulsoxymetrisch gemessene
Sauerstoffséttigung, nicht-invasive Mes-
sung des arteriellen Blutdrucks; Infinity®
Delta XL, Drdager Medical, Liibeck) wur-
de zur Durchfiihrung einer intravendsen
Induktion der Allgemeinandsthesie ein
18-20 G Venenverweilkatheter eta-
bliert. Nach Praoxygenierung erfolgte die
Induktion und Aufrechthaltung der All-
gemeinandsthesie entweder mittels in-
travenoser Gabe von Remifentanil (0,2 -
0,4 pg/kg/min Idealkdrpergewicht, Fre-
senius Kabi, Bad Homburg vor der
Hohe) tiber einen Perfusor (Perfusor
Space, B. Braun SE, Melsungen) oder
mittels intravendser Bolusgabe von Su-
fentanil (0,2-0,5 pg/kg Idealkdrper-
gewicht, Sufentanil-hameln, hameln
pharma GmbH, Hameln). Zur Induk-
tion der Allgemeinandsthesie erfolgte
eine an das Alter, Vitalparameter und an
weitere (Patienten-)individuelle Faktoren
adaptierte Bolusgabe von Propofol (Fre-
senius Kabi). Zur Aufrechthaltung der
Allgemeinandsthesie erfolgte eine kon-
tinuierliche Propofolinfusion. Da die
Gabe von Propofol zur Induktion und
Aufrechthaltung der Allgemeinandsthe-
sie Bestandteil der Einschlusskriterien
war, wurden Fille, in denen ein anderes
Hypnotikum zur Induktion oder ein In-
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halationsandsthetikum verwendet wur-
den, von der Datenanalyse ausgeschlos-
sen.

Die Atemwegssicherung im Rahmen
der total-intravendsen Allgemeinands-
thesie erfolgte mittels Larynxmaske (Aura
Once/Aura Gain, Ambu GmbH, Bad
Nauheim). Die mechanische Ventilation
erfolgte Ublicherweise mittels druck-
kontrollierter Beatmung (Primus®, Dra-
gerwerk AG & Co. KGaA, Libeck). Der
perioperative Volumenbedarf wurde mit
der Gabe von balancierter Vollelektro-
lytldsung (Jonosteril®, Fresenius Kabi)
behandelt. Eine arterielle Hypotonie
wurde entweder mittels Noradrenalin-
Infusion (Sanofi-Aventis, Frankfurt am
Main) und/oder fraktionierter Gabe
einer 1:10 verdlnnten Cafedrin/Theo-
adrenalin-L6sung (Akrinor®, ratiopharm
GmbH, Ulm) therapiert. Zur Therapie
von Bradykardien wurde Atropin (initial
0,5 mg, B. Braun SE) eingesetzt. Weitere
medikamentose Interventionen wie die
Gabe von Antiemetika, Piritramid, Nicht-
Opioid-Analgetika und Antihypertensiva
wurden ebenfalls dokumentiert. Die
postoperative Uberwachung und The-
rapie erfolgten in einem drztlich be-
setzten Aufwachraum. Postoperative ands-
thesiologische Komplikationen wurden
systematisch durch das Aufwachraum-
protokoll erfasst. Diese umfassten post-
operatives Kiltezittern, Ubelkeit und Er-
brechen, Hypothermie und eine thera-
piebediirftige Hypotonie. Das Schmerz-
empfinden wurde anhand einer 11-stu-
figen numerischen Rating-Skala erho-
ben (0 = kein Schmerz, 10 = starkster
Schmerz). Die Entscheidung zur Verle-
gung auf Normalstation erfolgte, sobald
die standardisierten klinikinternen Verle-
gungskriterien erfiillt wurden. Die Dauer
der Allgemeinandsthesie, der Operation
und der Zeitpunkt der Entscheidung zur
Verlegung im Aufwachraum wurden
mit einer zeitlichen Auflésung von fiinf
Minuten dokumentiert.

Zur Datenerhebung wurden die digi-
talisierten Narkoseprotokolle (Medling
Softwaresysteme GmbH, Hamburg) und
SPSS (IBM Corp., Armonk, USA) verwen-
det. Zur Testung der Hypothese auf Nor-
malverteilung wurde der Shapiro-Wilk-
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Test durchgefiihrt. Bei einem p-Wert
groBer als das Signifikanzniveau von
5% wurde die Nullhypothese einer
Normalverteilung der Stichprobe verwor-
fen. Flr normalverteilte parametrische
Daten wurden t-Tests fiir unabhdngige
Stichproben, flir nicht normalverteilte
kontinuierliche Variablen der Mann-
Whitney-U-Test zur Untersuchung der
Stichproben eingesetzt. Kategoriale Da-
ten wurden mittels Pearson Chi-Quadrat-
Test hinsichtlich der Unterschiede zwi-
schen den beiden Gruppen untersucht.
Ein Signifikanzniveau wurde durch einen
p-Wert <0,05 definiert. Sofern nicht
anderweitig gekennzeichnet, werden
kontinuierliche Variable als Mittelwert
(Standardabweichung) angegeben.

Hinsichtlich der Patientencharakteristika
wurden nach paarweiser Zuordnung an-
hand der definierten Kriterien vergleich-
bare Studiengruppen gebildet (Tab. 1).
Beide Gruppen waren vergleichbar hin-
sichtlich der Dauer der Allgemeinan-
dsthesie (R-Gruppe: 60,4 Minuten, S-
Gruppe 61,0 Minuten, p =0,525), der
Komplexitdt des Eingriffs und den zu er-
wartenden Schmerzen. Hinsichtlich des
Punktewertes des Apfel-Scores zeigte
sich eine nicht signifikante Tendenz in
Richtung hoherer Punktewerte in der
S-Gruppe (Apfel-Score = 4: R-Gruppe:
n=26 (8,4 %), S-Gruppe: n =41
(13,2 %), p = 0,052; Tab. 2).

Es zeigte sich ein signifikanter Unter-
schied in der Haufigkeit der intraope-
rativen Gabe von Vasopressoren (R-
Gruppe: n =173 (55,8 %), S-Gruppe:
n =100 (32,3 %), p <0,001). Die Gabe
von Atropin wurde in der R-Gruppe bei
39 (12,6 %) und in der S-Gruppe bei 21
(6,8 %) der Datensdtze dokumentiert
(p =0,014). Weiter war in der R-Gruppe
bei mehr Patienten eine Gabe von Atro-
pin und zugleich Vasopressoren im Rah-
men der Allgemeinanasthesie notwendig
(R-Gruppe: n =29 (9,4 %), S-Gruppe:
n=13 (4,1%), p=0,011). Nach Aus-
schluss der Félle, in denen zugleich eine
Gabe von Atropin und Vasopressoren
erfolgte, zeigte sich eine vergleichbare
Haufigkeit einer intraoperativen Gabe
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Tabelle 1

Patientencharakteristika (n = 620).

Remifentanil-Gruppe

(n=310)

Clinical Anaesthesia

Sufentanil-Gruppe
(n=310)

Klinische Anadsthesie

Alter (Jahre) 68,7 (13,8) 67,7 (13,7) 0,382

Geschlecht (n) weiblich/ 154/156 154/156 1,000*
mannlich

ASA 1 (n) 5 (1,6 %) 5(1,6 %) 1,000*
ASA 2 (n) 171 (55,2 %) 171 (55,2 %) 1,000*
ASA 3 (n) 134 (43,2 %) 134 (43,2 %) 1,000*
Gewicht (n) 79,5 (16,5) 79,6 (18,3) 0,735

Grole (cm) 169 (10,3) 169 (10,2) 0,634

BMI (kg-m?) 27,8 (5,4) 27,9 (5,6) 0,936

Apfel-Score 1,4 (0,8) 1,5 (0,9) 0,272

Apfel-Score = 4 (n) 26 (8,4 %) 41 (13,2 %) 0,052

ASA: American Society of Anesthesiology; BMI: Body-Mass-Index.

Der Apfel-Score dient der Risikoeinschitzung von postoperativer Ubelkeit und Erbrechen (PONV:
Postoperative Nausea and Vomiting) verwendet. Jeweils ein Punkt wird zum Gesamtwert addiert
fiir: Weibliches Geschlecht, Nichtraucher, Kinetose oder postoperative Ubelkeit. Sofern nicht ander-

weitig gekennzeichnet, werden Werte als Mittelwert (Standardabweichung) angegeben.

* Matching-Kriterium.

Tabelle 2

Intraoperativer Behandlungsverlauf (n = 620).

Remifentanil-Gruppe

(n=310)

Sufentanil-Gruppe
(n=310)

OP-Dauer (min) 36,9 (29,0) 37,2 (27,8) 0,522
Zeit Beginn der Induktion der | 60,4 (32,5) 61,0 (30,8) 0.525
Allgemeinandsthesie bis zum

Entfernen der Larynxmaske (min)

Komplexer /schmerzhafter 120 (38,7 %) 120 (38,7 %) 1,000*
Eingriff (n)

Intraoperative Gabe von 39 (12,6 %) 21 (6,8 %) 0,014
Atropin (n)

Intraoperative Gabe von 173 (55,8 %) 100 (32,3 %) <0,001
Vasopressoren (n)

Intraoperative Gabe von 29 (9,4 %) 13 (4,1 %) 0,011
Atropin und Vasopressoren (n)

Intraoperativer Einsatz 33 (10,6 %) 51 (16,5 %) 0,035
Nicht-Opioid-Analgetika (n)

Intraoperative Gabe von 9 (2,9 %) 7 (2,3 %) 0,612
Piritramid (n)

Nach Lesin et al. [5] wurden folgende Operationen als komplexe/schmerzhafte Eingriffe gewertet:
Operationen zur Entfernung des Glaskorpers, Enukleation, Strabismus-Operation, Keratoplastik, Tra-
nenwegsoperation und sonstige Rekonstruktionen. Als weniger komplexe weniger schmerzhafte Ein-
griffe wurden gewertet: Katarakt-Operation, Implantation einer Vorderkammerlinse. Nicht-Opioid-
Analgetika: Nichtsteroidale Antirheumatika. Sofern nicht anderweitig gekennzeichnet werden Werte

als Mittelwert (Standardabweichung) angegeben.
* Matching-Kriterium.

von Atropin zwischen den beiden
Gruppen (R-Gruppe: n=10 (3,6 %),
S-Gruppe: n=8 (2,7 %), p =0,550).
Auch in der Subgruppenanalyse erfolgte

bei mehr Patienten in der R-Gruppe eine
intraoperative Gabe von Vasopressoren
als in der S-Gruppe (R-Gruppe: n = 144
(51,3 %), S-Gruppe: n =287 (29,3 %),

p <0,001). Demgegeniiber bestand ein
signifikanter Unterschied in der Haufig-
keit der intraoperativen Gabe von Nicht-
Opioid-Analgetika (R-Gruppe: n =33
(10,6 %), S-Gruppe: n=51 (16,5 %),
p = 0,035). Hinsichtlich der Haufigkeit
der intraoperativen Gabe von Piritramid
zeigte sich kein Unterschied zwischen
den beiden Gruppen (R-Gruppe: n =9
(2,9 %), S-Gruppe: n=7 (2,3 %), p=
0,612; Tab. 2).

Hingegen wurde in der R-Gruppe post-
operativ haufiger Piritramid verabreicht
als in der S-Gruppe (R-Gruppe: n =50
(16,1 %), S-Gruppe: n =39 (9,7 %), p =
0,017). Postoperatives Zittern wurde in
der R-Gruppe hdufiger dokumentiert
als in der S-Gruppe (R-Gruppe: n =10
(3,2 %), S-Gruppe: n=2, (0,6 %), p=
0,020). PONV trat mit einer vergleich-
baren Haufigkeit in beiden Gruppen auf
(R-Gruppe: n =9 (2,9 %), S-Gruppe: n =
12 (3,9 %), p = 0,505). In der S-Gruppe
konnten mehr Patienten schmerzfrei
(NRS, Numerische Rating-Skala = 0) ver-
legt werden als in der R-Gruppe (NRS
=0, R-Gruppe: n=261 (84,2 %) S-
Gruppe: n =286 (92,3 %), p = 0,002). In
der postoperativen Phase gab es keinen
Unterschied in der Entscheidung bis zur
Verlegung auf Normalstation (R-Gruppe:
71,9 Minuten, S-Gruppe: 73,8 Minuten,
p = 0,539; Tab. 3).

Das primare Ziel dieser retrospektiven
Datenanalyse war, den Einsatz von
Remifentanil und Sufentanil zur Allge-
meinandsthesie bei kurzen operativen
Eingriffen in der Ophthalmochirurgie zu
untersuchen. Die Ergebnisse zeigen, dass
Sufentanil als vorteilhafte Alternative zu
Remifentanil zur Allgemeinandsthesie in
der Ophthalmochirurgie eingesetzt wer-
den kann. Trotz der langeren Wirkdauer
unterscheiden sich weder die Dauer der
Allgemeinandsthesie noch die Dauer
bis zur Verlegungsfreigabe im Aufwach-
raum. Hingegen scheint der Einsatz
von Sufentanil vorteilhaft hinsichtlich
der Haufigkeit therapiebedirftiger intra-
operativer arterieller Hypotonien und
Bradykardien zu sein. Zudem werden
mehr Patienten schmerzfrei aus dem
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Tabelle 3
Postoperativer Behandlungsverlauf (n = 620).

Remifentanil-Gruppe

Klinische Anasthesie

Clinical Anaesthesia

Sufentanil-Gruppe

(n=310) (n =310)
Zeit bis zur Entscheidung zur | 71,9 (36,4) 73,8 (41,9) 0,539
Verlegung auf Normalstation
(min)
Postoperative Gabe von 50 (16,1 %) 301(9,7 %) 0,017
Piritramid (n)
Postoperative Hypothermie* (n) | 0 0 -
Postoperative Gabe eines 18 (5,8 %) 29 (9,4 %) 0,095
Antihypertensivums im
Aufwachraum (n)
Postoperatives Zittern im 10 (3,2 %) 2 (0,6 %) 0,020
Aufwachraum (n)
PONYV im Aufwachraum (n) 9 (2,9 %) 12 (3,9 %) 0,505
Gabe eines Antiemetikums im | 7 (2,3 %) 15 (4,8 %) 0,082
Aufwachraum (n)
Verlegung mit NRS = 0 261 (84,2 %) 286 (92,3 %) 0,002

* Kérpertemperatur <36,6 °C; PONV: postoperative nausea and vomiting (Postoperative Ubelkeit
und Erbrechen); NRS: Numerische Rating-Skala. Sofern nicht anderweitig gekennzeichnet werden
Werte als Mittelwert (Standardabweichung) angegeben.

Aufwachraum verlegt und die Inzidenz
von postoperativem Kéltezittern ist nie-
driger.

Aufgrund der unterschiedlichen physi-
kochemischen Eigenschaften der Opi-
oide wirken diese auch in unterschied-
licher Weise auf kardiozirkulatorische
Funktionen ein. Die Ursachen der kar-
diozirkulatorischen Wirkungen der Opi-
oide werden unter anderem durch eine
Stimulation zentraler und peripherer
Opioidrezeptoren hervorgerufen [6].
Hierbei wird die negativ chronotrope
Wirkung der Opioide mitunter durch eine
Stimulation von p-Opioidrezeptoren im
Nucleus dorsalis nervi vagi und durch
eine direkte Hemmung der sinuatrialen
Reizweiterleitung erklart [7-9]. In einer
systematischen Ubersichtsarbeit von Ko-
matsu et. al. konnte anhand 58 klinischer
Studien gezeigt werden, dass die intra-
operative Verwendung von Remifentanil,
verglichen mit anderen Opioiden, mit
hoheren relativen Risiken fiir arterielle
Hypotonie (relatives Risiko: 1,68 (95 %-
Konfidenzintervall: 1,36-2,07)) und Bra-
dykardie (relatives Risiko: 1,46 (95 %-
Konfidenzintervall: 1,04-2,05)) einher-
geht [10]. Ebenso konnte in dieser Uber-
sichtsarbeit beobachtet werden, dass

Vasopressoren bei der Verwendung von
Remifentanil gehduft eingesetzt wer-
den mussten (relatives Risiko: 1,40
(95 %-Konfidenzintervall: 1,13-1,72))
[10]. Da die perioperative arterielle
Hypotonie einen erheblichen Einfluss
auf die perioperative Morbiditdt hat
[11,12], soll im Rahmen dieser Studie
die Haufigkeit behandlungsbeddrftiger
Bradykardien und arterieller Hypotonien
bei der Verwendung von Remifentanil
und Sufentanil zur Allgemeinandsthesie
in der Ophthalmochirurgie verglichen
werden. Im Rahmen der vorliegenden
retrospektiven Untersuchung konnten
hier vergleichbare Effekte der negativen
Beeintrachtigung der intraoperativen
Hamodynamik unter Gabe von Remi-
fentanil beobachtet werden. In Bezug
auf die haufigere Gabe von Atropin in
der R-Gruppe miissen jedoch auch die
negativ chronotropen Effekte bei Ver-
wendung von Noradrenalin beriicksich-
tigt werden. Hierzu erfolgte eine Sub-
gruppenanalyse unter Ausschluss der-
jenigen Fille, in denen Atropin und
Vasopressoren gemeinsam gegeben wur-
den. In dieser Subgruppenanalyse zeig-
te sich nach Ausschluss der Fdlle mit
gleichzeitiger Gabe von Atropin und
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Vasopressoren eine vergleichbare Hau-
figkeit einer intraoperativen Atropingabe
zwischen den Gruppen. Daher kann die
hdufigere Anwendung von Vasopres-
soren (vornehmlich Noradrenalin) als
Ursache der ebenfalls haufigeren Gabe
von Atropin in der R-Gruppe diskutiert
werden. Aufgrund der hierfiir geringen
Fallzahlen ldsst sich an dieser Stelle
jedoch kein eindeutiger Kausalzusam-
menhang postulieren.

In der Grundgesamtheit der verwende-
ten Datensdtze (n = 3.085) betrug das
durchschnittliche Patientenalter 68,2 Jah-
re. In 43 % der Datensdtze der unter-
suchten Studienkohorte wurde ein ASA-
Punktewert von 3 vergeben. Im Hinblick
auf diese Alters- und Risikoprofilstruktur
der untersuchten Kohorte und der Tat-
sache, dass die perioperative arterielle
Hypotonie mit dem Auftreten von Kom-
plikationen wie Myokardinfarkt, cereb-
ralen Ischdmien und (passageren) Nie-
renfunktionsstérungen vergesellschaftet
ist [13], ist die Vermeidung negativer
kardiozirkulatorischer Effekte von be-
sonderer Bedeutung. Aullerdem treten
im Rahmen von Operationen am Auge
aufgrund des okulokardialen Reflexes
gehduft Bradykardien und arterielle Hy-
potonien durch vagale Stimulation auf
[14]. So werden behandlungsbediirftige
Bradykardien bei Strabismusoperationen
mit einer Haufigkeit von bis zu 65 %
beobachtet [15]. Der Anteil der Ope-
rationen am vorderen Augenabschnitt
(Kataraktoperation: 29 %, Vitrektomie:
24 %, Operation zur Senkung des Au-
geninnendrucks: 10 %) iiberwog in un-
serer Kohorte. Der Anteil an Operatio-
nen mit relevanter Manipulation am
Bulbus war hier sehr gering (Operation
der Augenmuskel: 3 %). Trotzdem lief8
sich in der vorliegenden Untersuchung
ein Unterschied der Haufigkeit behand-
lungsbeddirftiger Bradykardien und ar-
terieller Hypotonien feststellen.

Die Ergebnisse unserer Auswertung sind
ebenso kongruent zu vorbeschriebenen
dosisabhdngigen Effekten von Remifen-
tanil auf die Inzidenz postoperativen
Zitterns [16,17]. In einer Metaanalyse
konnte anhand von 18 randomisierten
kontrollierten Studien gezeigt werden,
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dass nach Verwendung von Remifentanil
im Vergleich zu anderen Opioiden hau-
figer postoperatives Zittern auftritt [18].
Postoperatives Zittern stellt ein relevan-
tes Problem dar und sollte nicht nur
wegen des Dyskomforts, sondern auch
wegen des hieraus resultierenden erhéh-
ten Sauerstoffbedarfs des Organismus
vermieden werden.

Die durchschnittliche Verweildauer der
Patienten im Aufwachraum war ver-
gleichbar zwischen den beiden Gruppen.
Nach Verwendung von Sufentanil wurde
in den untersuchten Datensétzen haufi-
ger ein Wert von 0 als NRS bei Verlegung
aus dem Aufwachraum dokumentiert.
Auch dieser Vorteil von Sufentanil ist
womdglich auf eine im Vergleich zu
Remifentanil langere Wirkdauer zuriick-
zufiihren. Hier sei darauf hingewiesen,
dass in der S-Gruppe hingegen bei mehr
Patienten intraoperativ zusatzlich ein
weiteres Nicht-Opioid-Analgetikum (ent-
weder Paracetamol oder Metamizol)
appliziert wurde. Der additive analgeti-
sche Effekt muss in Bezug auf die hohere
Rate an Schmerzfreiheit bei Verlegung
aus dem Aufwachraum in der S-Gruppe
vermutet werden. Hingegen wurde in
der R-Gruppe im Aufwachraum signi-
fikant haufiger Piritramid verabreicht
(R-Gruppe: n =50 (16,1 %), S-Gruppe:
n =30 (9,7 %), p=0,017; Tab. 2). Es ist
anzunehmen, dass hier die postopera-
tive Gabe von Piritramid einen starkeren
Effekt auf die Analgesie hatte als die
intraoperative Gabe eines Nicht-Opioid-
Analgetikums. Die zugrundeliegenden
pharmakologischen Eigenschaften des
Sufentanil scheinen in der untersuchten
Kohorte daher nicht nur die intraopera-
tive hamodynamische Stabilitdt, sondern
auch die postoperative Analgesie positiv
zu beeinflussen.

Durch den begrenzten Datensatz des
digitalisierten Andsthesieprotokolls und
des retrospektiven Untersuchungsansat-
zes unterliegt die vorliegende Studie
einigen Limitationen.

Durch den Lieferengpass fiir Remifen-
tanil ergibt sich eine Art ,Pseudo-Rando-
misierung” der intraoperativen Opioid-
therapie. Dieser ist nicht mit einem re-
guldren Randomisierungsprozess ver-
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gleichbar, erlaubt jedoch hinsichtlich der
Patientenselektion eine verzerrungsarme
Gruppenzuordnung und Datenauswer-
tung.

Die exakte Dosierung des jeweiligen
Opioids, des Nicht-Opioid-Analgeti-
kums, des Propofol oder der Vasopres-
soren konnten nicht genau berechnet
werden, da die verabreichte Dosis nicht
digital erfasst wurde. Ahnliches gilt fir
die perioperativen Vitalparameter. De-
zidiert erfasst wurden hingegen andsthe-
siologische Verlaufsbeobachtungen (z. B.
therapiebediirftige arterielle Hypotonie
oder Bradykardie), die Rickschlisse auf
perioperative Organfunktionsstorungen
zulassen. Es handelt sich somit um einen
pragmatischen Auswertungsansatz, der
eine entsprechende bedarfsgerechte Do-
sisanpassung und Reaktion auf Vital-
funktionsstérungen nach andsthesiologi-
schem Facharztstandard voraussetzt. Im
Hinblick auf die hdufigere Verwendung
eines Nicht-Opioid-Analgetikums in der
Sufentanil-Gruppe sollte eine randomi-
sierte kontrollierte Studie mit definierter
Gabe eines Nicht-Opioid-Analgetikums
in beiden Gruppen durchgefiihrt wer-
den, um den Effekt auf die postoperative
Analgesie bei der Verwendung von Su-
fentanil anstelle von Remifentanil in der
Ophthalmochirurgie weiter zu untersu-
chen.

Schlussfolgerung

Im Hinblick auf die klinische Effektivitat
stellt Sufentanil eine zumindest ver-
gleichbare Alternative zu Remifentanil
im Rahmen der Allgemeinandsthesie
in der Ophthalmochirurgie dar. Im Ver-
gleich zu Remifentanil war bei Ver-
wendung von Sufentanil intraoperativ
seltener eine Gabe von Atropin und Va-
sopressoren notwendig. In der S-Gruppe
erfolgte intraoperativ haufiger die Gabe
eines Nicht-Opioid-Analgetikums. Dem-
gegeniiber wurde in der R-Gruppe im
Aufwachraum héufiger Piritramid verab-
reicht. Insgesamt konnten mehr Patien-
ten der S-Gruppe schmerzfrei aus dem
Aufwachraum verlegt werden und hatten
eine geringere Haufigkeit postoperativen
Kaltezitterns.
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