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1. Einleitung

1.1  Hirntumore und ihre Epidemiologie

Neoplasien des zentralen Nervensystems (ZNS) stellen mit einer Inzidenz von 16,5 pro
100.000 Einwohner im Vergleich zu anderen Krebsarten eine eher seltene Erkrankung dar.
Manner sind im Mittel mit einer Inzidenz von 3,7 pro 100.000 haufiger betroffen als Frauen
(2,6 pro 100.000) [1]. Es lassen sich primare und sekundare Neoplasien unterscheiden.
Primare Neoplasien gehen von Zellen des ZNS aus, wahrend sekundére Neoplasien
Absiedlungen anderer Organsysteme in das ZNS darstellen. Nicht hirneigene Tumore sind
haufiger als primare Hirntumore. Insgesamt haben Hirntumore einen Anteil von etwa 1 bis 2
% an allen neu diagnostizierten Krebserkrankungen im Erwachsenenalter [2]. Hirntumore
treten Uber alle Altersgruppen verteilt auf, wobei die gruppenspezifischen Inzidenzen
unterschiedlich sind. Insgesamt zeigt sich in der Altersgruppe von 0 bis 19 Jahren die
niedrigste Inzidenz mit 5 pro 100.000 im Vergleich zu 50 pro 100.000 in der Gruppe von 65
bis 84 Jahren [2]. Im Kindesalter sind Hirntumore nach den Leukdmien die haufigste
Neoplasie. Nach ihrem histologischen Ursprung werden Hirntumore in vier Gruppen
unterteilt. Zu den neuroepithelialen Tumoren zahlen die Tumore der Astrozytom-Reihe
einschlie3lich Glioblastom, die Oligodendrogliome sowie die Ependymome. Meningeome
und Hamangioblastome werden als Tumore der Hirnhaute klassifiziert. Ferner finden sich
Keimzelltumore und Tumoren der Sellaregion einschlieBlich Kraniopharyngeom und

Hypophysentumor.

1.2  Lokalisation und Symptomatik

Hirntumore kodnnen in jeder Region des Gehirns auftreten. Unterschieden wird eine Lage
oberhalb des Tentorium cerebelli, als supratentoriell bezeichnet, von darunter befindlichen
Tumoren, als infratentoriell bezeichnet. Supratentoriell schlie3t Tumoren innerhalb der
Grof3hirnhemispharen und im Zwischenhirn ein, wohingegen die infratentorielle Lage den
Hirnstamm und das Kleinhirn einbezieht. Da dem Gehirn durch seine intrakranielle Lage kein
Platz fir Ausdehnung zur Verfigung steht, kommt es bei gré3enprogredienten zerebralen

Raumforderungen zur Kompression von Hirnstrukturen. Haufig anzutreffende Symptome
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sind Kopfschmerzen, Ubelkeit, Erbrechen und Krampfanfille sowie Wesensveranderungen.
Je nach Lage des Tumors kdnnen auch sogenannte eloquente Hirnareale betroffen sein,
deren Schadigung durch einen Krankheitsprozess wie eine Neoplasie oder durch
chirurgische Manipulation im Rahmen eines operativen Eingriffs einen unwiderruflichen
Verlust der neurologischen Funktion dieses Areals zur Folge hat. Zu den eloguenten
Hirnarealen werden der motorische und der sensorische Kortex, Seh- und Sprachzentrum,
die Capsula interna und die Basalganglien, Thalamus und Hypothalamus, Hirnstamm und
Nucleus dentatus gezadhlt [24]. Ist ein solches Areal affektiert, besteht klinisch meist ein
pathognomonisches Ausfallsmuster, dessen Ausmall mit Hilfe von neurologischen und
neuropsychologischen Testverfahren dokumentiert werden kann. Grundlage dieser Arbeit
sind zerebrale Raumforderungen, die fir die Sprache relevante Hirnareale affektieren oder in
deren unmittelbarer Néhe liegen. Klinische Auffalligkeiten kdnnen in Form von motorisch
und-oder  sensorisch  aphasischen Stérungen bestehen. Die  therapeutische
Herangehensweise wird von Lokalisation und Dignitat der Raumforderung bestimmt.

Erste Erkenntnisse beziiglich der neuroanatomischen Reprasentation der Sprache lieferten
Broca 1861 und Wernicke 1874 mit ihren Untersuchungen an Patienten mit aphasischen
Stérungen [50, 51]. L&sionen des Gyrus frontalis inferior sind demnach mit gestorter
Sprachproduktion assoziiert, wahrend L&sionen des Gyrus temporalis superior das
Sprachverstandnis beeintrachtigen. Lichtheim formulierte 1885 die Theorie eines kortikalen
Netzwerks mit neuronalen Verbindungen unter den beiden zuvor genannten Arealen [52].
Caplan erganzte dieses Modell 1994, indem er den Gyrus angularis und den Gyrus
supramarginalis als weitere sprachrelevante Schaltstellen identifizierte [53]. Schon einige
Jahre zuvor zeigte Ojemann durch intraoperative Stimulationsstudien an 117 Patienten, dass
Sprachfunktionen individuell sehr unterschiedlich reprasentiert sind und die bekannte
Einteilung nach Broca und Wernicke nur Orientierungspunkte bietet [59]. Neuere Arbeiten
wie die Analysen von Corina und Bennett bestéatigen, dass die Sprache durch ein funktionell-
anatomisch weit verzweigtes Netzwerk perisylvischer frontaler, temporaler und parietaler

Kortexanteile reprasentiert ist [54, 55].

1.3 Behandlung

Hirntumoren sind wie Neoplasien in anderen Korperarealen den drei grundlegenden

Therapiemdglichkeiten Operation, Chemotherapie und Strahlentherapie zuganglich. Je nach
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Tumorentitat, —dignitat und -lokalisation existieren spezielle Behandlungsprotokolle, die sich
in Abgleich mit Forschungsergebnissen in stetiger Weiterentwicklung befinden. In
Abhangigkeit von der Lokalisation, der Grol3e sowie der vermuteten histologischen Diagnose
stellt die operative Entfernung des Tumors meist die primare Behandlungsoption dar. Sie
ermdglicht durch histologische Aufarbeitung die genaue Diagnose- und somit
Weichenstellung fur die weitere Therapieplanung. Durch Reduktion der Tumorlast findet
haufig eine unmittelbare Symptomlinderung statt und die Ansprechrate fir eine adjuvante
Chemo- und/oder Strahlentherapie kann erhtht werden. Als Kontraindikationen fiir eine
primér operative Behandlung seien beispielhaft multiple Metastasierung, infauste Prognose
und Inoperabilitat aufgrund internistischer Begleiterkrankungen und/oder Lokalisation des
Tumors in inoperablen Hirnregionen genannt.

Operationen am Gehirn verbieten aufgrund der lebenswichtigen Funktionen eine grofRziigige
Resektion mit Sicherheitsabstand, wie es beispielsweise bei Operationen von Darmtumoren
praktiziert wird. Hieraus ergibt sich der Anspruch, im Falle einer Operation eine Verlangerung
der Uberlebenszeit durch moglichst maximale Entfernung der Raumforderung zu erreichen,
jedoch ebenso einen Erhalt der Funktionalitdt des umliegenden, gesunden Hirnparenchyms
Zu gewabhrleisten. Eine mdglichst maximale operative Tumorentfernung stellt einen wichtigen
prognostischen Parameter fir den Patienten dar [3, 4, 37]. Operationen am offenen Schadel
finden fur gewohnlich im Rahmen einer Allgemeinanésthesie statt, ist jedoch ein eloquentes
Kortexareal wie das sprachrelevante frontale Operculum der dominanten Hemisphéare von
der Raumforderung betroffen oder liegt dieses in unmittelbarer raumlicher Nahe, so kann die
Indikation zu einer Operation mit intraoperativer Sprachtestung im Wachzustand gestellt

werden.

1.4  Historie und Indikation der Wachoperation

Die ersten Kraniotomien in Lokalanasthesie wurden von Horsley 1886 durchgefiihrt, spater
um 1934 kombinierte Davidoff die Lokalandsthesie mit einer systemischen Analgosedierung
des Patienten [45]. Penfield und Boldrey beschrieben 1937 erstmals Operationen am
motorischen Kortex und sensorischen Kortex mit elektrischer Kortexkartierung an 163
Patienten [40]. Die Stimulation kam dabei an beiden Hemisphéaren zur Identifizierung der
motorischen Areale bei infiltrierenden Tumorerkrankungen als auch zur Lokalisierung
epileptogener Foci zur anschlieRenden Resektion zum Einsatz. Spater um 1950 beschrieb
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Penfield selbiges Verfahren bei Epilepsie fur Operationen in der Sprachregion [9]. 1959
fuhrte De Castro das Prinzip der Neuroleptandsthesie ein, was eine Kombination von
Haloperidol und Phenoperidin beinhaltete [46]. 1992 wurde durch Silbergelds Arbeit Propofol
der Standard fur die Wachkraniotomien, da es gute hypnotische Eigenschaften hat und
durch seine pharmakokinetischen Eigenschaften ein zeitarmer Wechsel zwischen Wach- und
Schlafzustand moglich wird [47]. Die Testung hoherer kognitiver Leistungen wahrend der
Operation und auch im Rahmen der Tumorresektion wird durch diese Operationstechnik
moglich. Zusatzlich zur Funktionsiberwachung ist eine Funktionslokalisation durch die
Technik der elektrischen Reizung des Hirnparenchyms mdglich. Eine gefahrenreduzierte
maximale Resektion des Tumors und gleichzeitig minimiertes Risiko flr ein bleibendes
funktionelles Defizit werden so gewahrleistet. Danks konnte mit dieser Methode bei 122
Patienten mit Tumoren im Motorkortex, im visuellen Kortex, im sensorischen Kortex und in
sprachrelevanten Kortexarealen ein Resektionsausmald von Uber 80 % bei 80 % der
Patienten erreichen. In 57 % der Falle sogar eine Totalexstirpation [5]. Es handelte sich in
dieser Gruppe um uberwiegend hdhergradige Gliome.

Als nicht-invasive Methoden der Funktionsabbildung im Bereich des Sprachkortex stehen
bildgebende  Verfahren zu Verfligung. Hier st vor allem die funktionelle
Magnetresonanztomographie zu nennen, die neben der bildmorphologischen Abbildung des
Sprachkortex auch zur Identifizierung des motorischen Kortex [6] und sensorischer
Kortexareale angewandt wird [7, 8]. Die préoperative Kartierung sprachrelevanter
Kortexareale mit Hilfe der funktionellen Magnetresonanztomographie (fMRT) hat die
intraoperative Testung im Rahmen einer Wachoperation jedoch nicht ersetzen kénnen, da
die Sensitivitat und Spezifitdt der Methode fir die Operationsplanung nicht ausreichend ist
und andererseits die Kartierung sprachrelevanter subkortikaler Faserbahnsysteme sowie die
intraoperative Funktionstiiberwachung durch die fMRT nicht mdglich ist. So konnte Lurito in
einer Untersuchung zeigen, dass die intraoperative Kartierung des Sprachkortex mit den
Ergebnissen der fMRT nicht identisch ist, jedoch eine gute préoperative Ortung erlaubt [10].
Fir die Kartierung des motorischen Kortex existieren ahnliche Ergebnisse. Lehéricy zeigte
bei einer Studie an 60 Tumorpatienten, dass zwischen fMRT und intraoperativer Kartierung
eine Ubereinstimmung von 92% vorlag [26]. Ferner konnte Haglund bei 40 Gliompatienten
zeigen, dass der Resektionsabstand zu sprachrelevanten Arealen eng mit dem
postoperativen Auftreten von Sprachstorungen korreliert und am sichersten mindestens ein
Zentimeter betragen sollte [41]. Neuere Arbeiten zeigen, dass die Tumorresektion ohne

Abstand bis unmittelbar an das funktionstragende Gewebe heran ausgedehnt werden kann,
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wobei es nur zu transienten neurologischen Defiziten kommt [77]. Speziell auch fir bilinguale
Patienten bestehen sprachrelevante Areale Uber den Kortex verteilt und sind am sichersten
Uber eine intraoperative Sprachtestung zu identifizieren [44].

Die statische préoperative bildgebende Lokalisation der sprachrelevanten Kortexareale ist
der dynamischen Funktionsuberwachung wahrend der Operation folglich unterlegen.
Dariiber hinaus bietet die Wachoperation den Vorteil, dass auch an Sprachproduktion und
Sprachverarbeitung beteiligte Faserbahnsysteme intraoperativ durch subkortikale Stimulation
genau wie der Kortex analysiert werden kdnnen. Neuere bildgebende Verfahren wie das DTI
Fiber Tracking kénnen zur praoperativen Analyse der Lagebeziehungen subkortikaler
Faserbahnen zum Tumor zum Einsatz kommen, liefern jedoch noch keine verlasslichen
Ergebnisse, um das operative Vorgehen entscheidend beeinflussen zu kénnen oder gar eine
Testung im Wachzustand obsolet erscheinen zu lassen [56, 66]. Die Wachoperation mit
Sprachmonitoring bleibt demnach der Goldstandard und hat sich auch in der
Patientenzufriedenheit als adaquates Operationsverfahren etabliert. So zeigte Whittle in
einer Befragung von 15 Patienten, dass alle mit der Operation zufrieden waren, obwohl
praoperativ Angst vor dieser speziellen Methode bestand [11].

1.5 Technik und Ablauf der Wachoperation

Der Indikationsstellung zur Operation mit Sprachtestung geht an unserer Klinik ein
diagnostischer Algorithmus voraus, wobei jeder Patient ein fMRT erhélt und einem Aachener
Aphasie Test (AAT) unterzogen wird. Der AAT umfasst eine Testbatterie, welche die
alltagsrelevanten Sprachmodalitdaten einzeln Uberprift und die Leistung des Patienten als
Prozentrang des bestmoglichen Ergebnisses angibt. Dadurch soll, unter Bericksichtigung
der methodenimmanenten Ungenauigkeit, zum einen die sprachliche Kooperationsfahigkeit
beurteilt werden, um eine erfolgreiche intraoperative Sprachtestung zu gewéhrleisten und
zum anderen ein objektives Vergleichsmal3 flr eine eventuelle postoperativ bestehende
Sprachstérung generiert werden. Ein Prozentrang von = 50 % in jedem Untertest wird
vorausgesetzt, um eine zuverlassige intraoperative Sprachtestung zu erméglichen.

Die Anforderungen an die Neuroanasthesie bestehen in der Gewahrleistung optimaler
Operationsbedingungen mittels eines adaquaten Analgosedierungsgrades und einer stabilen

Hamodynamik, wobei eine gute Balance zwischen individuell ausreichender Analgesie und
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Erhalt der Spontanatmung bei atemdepressiver Wirkung der Schmerzmedikation gefunden
werden muss. Das anasthesiologische Management beinhaltet das kontinuierliche
Monitoring von EKG, Atemfrequenz, endexspiratorischem CO,, Blutdruck, Kdérpertemperatur
und pulsoxymetrischer Sauerstoffsattigung [12]. Die Operation folgt einem dreiphasigen
Ablauf, der mit den Worten ,Schlaf-Wach-Schlaf/Wach“-Technik beschrieben werden kann.
Der Kopf des Patienten wird an unserer Klinik frei gelagert und die Analgosedierungstiefe der
Operationsphasen anhand des Ramsay Sedation Score ermittelt und beschrieben [49].
Dieser Score unterscheidet sechs Stufen mit zunehmender Analgosedierungstiefe, wobei der
Patient auf Stufe eins unruhig, angstlich und agitiert ist und auf Stufe sechs keine Reaktion
auf einen lauten akustischen Stimulus bietet. Fir die ,Schlaf‘-Phasen der Operation wird
Stufe 5 bis 6 angestrebt, wobei keine Reaktion auf Schmerzreize erfolgen darf. Fir die
~-Wach“-Phasen wird Stufe 2 bis 3 anvisiert, wobei der Patient bei Bewusstsein, ruhig und
kooperativ sein soll. Die Sedierung des Patienten erfolgt mittels korpergewichtsadaptierter
titrierter Gabe von Propofol. Eine kraniale Leitungsblockade ist die Voraussetzung der
operativen Analgesie. Die Analgesie wird durch Kkontinuierlich intravends appliziertes
Remifentanil supplementiert. Nach Erdffnung des Schéadels und der Dura mater erfolgt nach
Uberfihrung des Patienten in den ,Wach“-Zustand am freigelegten Kortex die
Sprachtestung. Hierfir werden die Propofol- und Remifentanilzufuhr entweder vollstandig
unterbrochen oder auf einem niedrigen Level weitergefuhrt [12, 13, 14]. Durch Applikation
eines bipolaren elektrischen Stroms auf der Kortexoberflache (50Hz, 5 bis 15mA,
Elektrodenabstand 5 mm) wird dieses kortikale Areal fur die Dauer des Stromflusses (3 bis 4
Sekunden) gehemmt. Parallel zur Stimulation muss der Patient eine Sprachaufgabe
bewadltigen, in der Regel das Benennen eines optisch prasentierten Objektes. Gelingt dies
wahrend der Stimulation reproduzierbar nicht, wird dieses Kortexareal als fur die getestete
Sprachfunktion essentiell angesehen [15]. Diese Prozedur ist das sogenannte ,Mapping®.
Nach Komplettierung der kortikalen Sprachtestung erfolgt die Resektion des Tumors
entweder in Analgosedierung (mit der Mdoglichkeit weiterer intraoperativer Sprachtestung,
dem sogenannten ,kontinuierlichen Sprach-Monitoring“) oder in Allgemeinanasthesie. Picht
entwickelte diesbeziiglich ein risikofaktorenabhéngiges Gruppenmodell, wonach die
Tumorresektion entweder unter Analgosedierung oder in Allgemeinanasthesie erfolgt [12].
Eine bedeutende Rolle spielt dabei das nach Durchfiihrung der kortikalen Kartographie

abzuschatzende Morbiditatsrisiko.
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1.6 Spezifische Risiken der Wachoperation

In der Literatur existieren diverse Arbeiten, die die Inzidenz von Komplikationen im Rahmen
von Wachkraniotomien untersucht haben [14, 16, 17, 18]. Gegenstand der Untersuchung
sind hierbei intraoperative Ereignisse, die als Komplikationen verstanden werden.
Unterschieden  werden dabei  anésthesiologische und  neurologisch-chirurgische
Komplikationen. Hypoventilation und obstruktive Apnoe werden als anasthesiologische
Komplikation verstanden, in deren Folge sich Hypoxamie und Hyperkapnie entwickeln, was
einen Anstieg des intrakraniellen Blutvolumens zur Folge hat. Hohe Blutdruckwerte stellen
eine potenzielle Gefahr fur Blutungen dar. Krampfanfalle und Erbrechen sind aufgrund
unkontrollierter Bewegungen des Patienten und der Aspirationsgefahr bei nicht gesicherten
Atemwegen ebenfalls als Komplikation zu werten, die das chirurgische Vorgehen
beeintrachtigen kdnnen.

See dokumentierte bei 17 Wachkraniotomien in drei Fallen Hamoglobin-Sattigungswerte
unter 90 %, in vier Féallen Blutdruckwerte Uber 160 mmHg und in zwei Fallen Hirnschwellung.
Ubelkeit und Erbrechen traten bei einem Patienten auf [17]. Archer fand bei einem Review
von 354 Patienten in 8 % der Falle Ubelkeit und Erbrechen [19]. Insgesamt werden
Komplikationen bei Wachkraniotomien in der Literatur als selten beschrieben und die gute
Vertraglichkeit dieser Operationsmethode betont [16]. Manninen ermittelte bei 50 wach
operierten Patienten eine postoperative Zufriedenheit von 93 % [21]. Taylor fihrte an 200
Patienten mit supratentoriellen Tumoren Wachkraniotomien durch und beschrieb einen
kirzeren postoperativen Aufenthalt auf der Intensivstation und eine insgesamt Kkirzere
Hospitalisierungszeit im Vergleich zu intrakraniellen Eingriffen in Vollnarkose [20]. Khu
konnte in einer retrospektiven Interview-basierten Befragung von 27 Patienten ebenfalls
grolRe Zufriedenheit mit Wachoperationen ermitteln. Alle 27 Patienten wirden die
Wachoperation weiterempfehlen und sich bei Notwendigkeit erneut einer solchen
unterziehen [65].

Obwohl die Wachkraniotomie in der klinischen Praxis und der Literatur als gut vertragliches
Operationsverfahren anerkannt und beschrieben ist, existieren nur wenige Studien, die einen
Vergleich zur Allgemeinanasthesie vornehmen. Keiner Studie liegt hierbei die
phasenspezifische Analyse der intraoperativ dokumentierten Vitalparameter im Verlauf von
Tumoroperationen zu Grunde. Eine wichtige Studie stellt die Analyse von Skucas dar, die

einen retrospektiven Vergleich von 332 Wachkraniotomien mit 129 Intubationsnarkosen bei
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Epilepsiepatienten  bezliglich der intraoperativ aufgetretenen respiratorischen und
hamodynamischen Komplikationen unternahm [22]. Sie stellte signifikant haufigeres
Auftreten von Sauerstoffsattigungswerten des Hamoglobins unter 95 %, von Hyper- und
Hypotension sowie von Tachykardie bei den Wachkraniotomien fest. Fur unerwinschte
Ereignisse wie Krampfanfalle, Blutungen und Hirnschwellung lie? sich kein statistisch
signifikanter ~ Unterschied  aufzeigen. Eine  Arbeit, die = Wachkraniotomie  und
Allgemeinanasthesie beziglich der Vitalparameter bei Tumoroperationen vergleicht, existiert

in der Literatur bislang nicht.

1.7  Zel der Arbeit und Fragestellung

Ziel dieser Arbeit war es, einen Vergleich der intraoperativ dokumentierten Vitalparameter,
der Operationsdauer und des Auftretens von Komplikationen zwischen Wachkraniotomie und

Allgemeinanasthesie vorzunehmen. Es sollte untersucht werden, ob

a. beziglich der Ho6he der intraoperativ dokumentierten Vitalparameter Blutdruck,
Atemfrequenz und Sauerstoffséttigung des H&amoglobins Unterschiede zwischen
Wachoperation und Allgemeinanésthesie bestehen.

b. die Inzidenz von unerwiinschten intraoperativen Ereignissen bei der Wachoperation
hoher ist als bei der Allgemeinanasthesie. Krampfanfalle, Hirnschwellung, Blutungen,
Abbruch der Operation und Apnoephasen wurden als Ereignisse definiert, die als
Komplikation sowohl von Seiten der Anasthesie als auch von Seiten der Chirurgie
gewertet werden.

c. Patienten mit vorbekanntem arteriellem Hypertonus und adipdse Patienten im
Rahmen von Wachoperationen haufiger o.g. Ereignisse entwickeln als Patienten
ohne vorbekannten arteriellen Hypertonus und normalgewichtige Patienten.

d. und inwiefern das Auftreten von o.g. Ereignissen wahrend einer Wachoperation mit

Vitalparameterschwankungen Kkorreliert.
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2. Patienten und Methoden

2.1  Studiendesign

Zur Bearbeitung der oben genannten Fragestellung wurde das Design einer retrospektiven
Fall-Kontroll-Studie gewahlt.

Diesbezlglich wurden zwei selektierte Patientengruppen der Neurochirurgischen Klinik der
Charité Berlin untersucht, die sich zwischen 1997 und 2009 einem intrakraniellen Eingriff

unterzogen haben.

Fallkohorte-Einschlusskriterien:

¢ Wachoperation zwischen 1997 und 2009
Fallkohorte-Ausschlusskriterien:

e Obstruktives Schlaf-Apnoe-Syndrom (OSAS)

e Prozentrang im Aachener Aphasie Test <50 %
Kontrollkohorte-Matchingkriterien:

e Geschlecht

e Alter

e BMI

e Tumordignitat

e ASA PS-Klassifikation

e Begleiterkrankungen

In der Fallkohorte hatten alle Patienten einen links fronto-temporal gelegenen Hirntumor und
wurden einer Operation mit Sprachmonitoring zugefihrt.

Alle Patienten, die sich zwischen 1997 und 2009 einer Wachoperation mit Sprachtestung
unterzogen, wurden anhand von Suchlaufen in der klinikinternen Datenbank erfasst. Dabei
wurden zunachst mittels Keyword ,Kraniotomie“ samtliche Patienten herausgefiltert, die sich
zwischen 1997 und 2009 einer Kraniotomie unterzogen haben. In einem weiteren Schritt
wurde innerhalb dieser Gruppe mit den Keywords ,Raumforderung® und ,Tumor nach

Kraniotomien aufgrund zerebraler Raumforderungen gesucht. AbschlieBend wurde in dieser
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Gruppe mit den Keywords ,Wach-OP*, ,Wachoperation* und ,Sprachmonitoring“ nach
Patienten gesucht, die sich einer Wach-OP unterzogen haben. In der vorliegenden Arbeit
wurde nur die Behandlung der Patienten an der Charité Berlin ausgewertet. Mdgliche
Voroperationen in einer anderen Klinik blieben unbertcksichtigt. Ausgangslage fur die
retrospektive Studie war die Analyse der Krankengeschichte fur den Zeitraum des
stationaren Aufenthalts in der Neurochirurgischen Kilinik.

Um einen Vergleich mit den erhobenen Daten aus den Wachoperationen mit Operationen in
Allgemeinanasthesie zu ermdglichen, wurde eine Kontrollkohorte gebildet.

In die Kontrollkohorte wurden Patienten eingeschlossen, die aufgrund eines rechts fronto-
temporal gelegenen Hirntumors einer Operation in Allgemeinandsthesie ohne
Sprachmonitoring zugefuhrt wurden. Die Kklinikinterne Datenbank wurde mit Hilfe der
Keywords ,Kraniotomie“, ,Raumforderung® und ,Tumor® auf samtliche Patienten durchsucht,
die sich zwischen 1997 und 2009 einem intrakraniellen Eingriff aufgrund eines Hirntumors
unterzogen. Weiterhin wurde diese Gruppe von Patienten mittels der Keywords ,temporal®
und ,rechts temporal® auf Tumoren untersucht, die spiegelbildlich zu denen der Fallkohorte
lokalisiert waren.

Um eine strukturgleiche Kontrollkohorte zu bilden, wurden durch Paarbildung beziiglich Alter,
Geschlecht und Diagnose mit dem Pendant aus der Fallkohorte méglichst Ubereinstimmende
Patienten flr die Kontrollkohorte rekrutiert.

Nach Erfassung aller Patienten der Fall- und Kontrollkohorte wurden in der Klinikinternen
Datenbank die stationdren Aufenthaltszeiten recherchiert und die Krankengeschichten
einschliellich Operations- und Narkoseprotokoll der entsprechenden Zeitrdume aus dem
Zentralarchiv bestellt. Samtliche Daten wurden aus den archivierten Patientenakten
gewonnen. Es wurden Entlassungsbriefe, Operationsprotokolle, Anasthesieprotokolle,
radiologische Untersuchungsbefunde, Bildaufnahmen und Pflegekurven zur

Datengewinnung herangezogen.

2.2 Patientenkollektiv

Das fir die Studie zur Verfigung stehende Gesamtkollektiv belduft sich auf 43 Patienten,
welche abhangig vom anasthesiologischen Verfahren drei Gruppen zugeteilt wurden.
Die Fallkohorte wurde in zwei Gruppen unterteilt. Gruppe 1 (im Folgenden Grl genannt)

umfasst 11 Patienten. In Grl waren alle Patienten in der Trepanationsphase analgosediert,
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fur die Sprachtestung wach und wahrend der Tumorresektion intubiert, wahrend Patienten in
Gruppe 2 (im Folgenden Gr2 genannt) nach Ende der Sprachtestung analgosediert wurden.
Gr2 beinhaltet 14 Patienten. Gruppe 3 (im Folgenden Gr3 genannt) bildet die Kontrollkohorte

und beinhaltet 18 Patienten.

Die Fallkohorte beinhaltet somit 25 Patienten, die Kontrollkohorte 18 Patienten.

Tab. 1: Gruppenibersicht mit Darstellung des Anasthesiemanagements in den Operationsphasen
Fallkohorte: Gruppe 1 + Gruppe 2 [25 Patienten]
Kontrollkohorte: Gruppe 3 [18 Patienten]

Trepanation Sprachtestung Tumorresektion
(Phase 1) (Phase 2) (Phase 3)
Fallkohorte Grl | n11 Analgosedierung Wachzustand Allgemeinanéasthesie
Kollektiv Fallkohorte Gr2 | n:14 Analgosedierung Wachzustand Analgosedierung
Kontrollkohorte | Gr3 | n:18 Allgemeinanasthesie - Allgemeinanasthesie

2.2.1 Demografische und klinische Charakteristika der Studienkohorten

Unter insgesamt 43 Patienten finden sich 21 Frauen (49 %) und 22 Manner (51 %). In der
Fallkohorte findet sich mit 52 % ein leichtes Uberwiegen des weiblichen Geschlechts, in der

Kontrollkohorte mit rund 56 % hingegen mehr Mé&nner.

In der Fallkohorte liegt das Durchschnittsalter bei Operation bei 49 Jahren, wéhrend das
Durchschnittsalter in der Kontrollkohorte bei 45 Jahren liegt. Der jlingste Patient, der einer
Wachoperation zugefiihrt wurde, wurde mit 25 Jahren operiert, wahrend der jingste Patient

der Kontrollkohorte mit 21 Jahren operiert wurde.

Patienten der Fallkohorte haben im Durchschnitt einen ebenso hohen BMI wie die Patienten
der Kontrollkohorte. Es besteht kein signifikanter Unterschied zwischen den beiden

Kohorten.
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In beiden Kohorten zeigt sich ein Uberwiegen der malignen Hirntumore gegeniiber den

benignen Tumoren. Es besteht kein statistisch signifikanter Unterschied in der

Dignitatsverteilung innerhalb der beiden Kohorten.

GemalR der ASA PS-Klassifikation [78] wurden die Patienten

Gesundheitszustandes in Gruppen eingeteilt. In beiden Studienkohorten ist die Mehrzahl der

beziiglich des

Patientin in Gruppe Il angesiedelt und somit als Patienten mit leichter Allgemeinerkrankung

klassifiziert.

Tab. 2: demografische und klinische Charakteristika der Kohorten. Fallkohorte : 25 Patienten; Kontrollkohorte : 18
Patienten. Fur Alter und BMI konnte die Annahme einer Normalverteilung der Werte in den beiden Kohorten

bestétigt werden (Schiefe zwischen -1 und 1), so dass die Darstellung von Mittelwert und Standardabweichung

erfolgt.
Fallkohorte | Kontrollkohorte Signifikanz
Geschlechtenverteilung )
n.s. (x™-Test)
- Méanner (n) 12 10
- Frauen (n) 13 8
durchschnittliches Alter bei OP (J) 49 + 16 45 + 16 n.s. (T-Test)
durchschnittlicher BMI (kg/mz) 25,2 £3,9 25,2 +45 n.s. (T-Test)
Tumordignitat
- maligne (n 16 14
gne () n.s. (x’-Test)
- benigne (n) 9 4
ASA PS-Klassifikation
- 1) 3 4 n.s. (x’-Test)
- (n) 16 12
- Il (n) 6 2
Arterielle Hypertonie (n) 8 6 n.s. (xz-Test)
Asthma bronchiale (n) 2 2 n.s. (xz-Test)
kardiale Vorerkrankung (n) 1 1 n.s. (xz—Test)
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Gemal den WHO-Richtlinien wird der BMI in Gruppen unterteilt, um eine Aussage lber den
Ernahrungszustand treffen zu kdnnen. Die folgende Tabelle verdeutlicht, dass innerhalb der
Studienkohorten die Mehrheit der Patienten normalgewichtig ist und einige wenige

Ubergewichtig bis adip6s sind.

Tab. 3: Body-Mass-Index in kg/m2 nach WHO-Einteilung mit Anzahl der zugehérigen Patienten
Gruppe 1: Fallkohorte mit Anasthesiemanagement Analgosedierung-Wach-Allgemeinanésthesie
Gruppe 2: Fallkohorte mit Anasthesiemanagement Analgosedierung-Wach-Analgosedierung

Gruppe 3: Kontrollkohorte mit Allgemeinanasthesie

<18,5 kg/m2 18,5-25 kg/m2 25-30 kg/m? >30 kg/m?
(Untergewicht) (Normalgewicht) (Ubergewicht) (Adipositas)
n (%) n (%) n (%) n (%)

Fallkohorte

i 19,1 %) 7 (63,6 %) 19,1 %) 2 (18,2 %)
r

Kollektiv Fallkohorte

0 5 (35,7 %) 6 (42,9 %) 3 (21,4 %)
Gr2
Kontrollkohorte 0 12 (66,7 %) 5 (27,8 %) 1(5,5 %)

2.2.2 Diagnosen

Alle 43 Patienten wurden aufgrund von tumorésen Raumforderungen einer Operation
zugefuhrt. Bei der Betrachtung der Tumorhistologie zeigt sich bei geringer Fallzahl ein
heterogenes Bild. Am haufigsten innerhalb der Fall- und Kontrollkohorte ist das maligne
Gliom WHO Iv° (Glioblastom) vertreten, gefolgt von den niedermalignen Tumoren der
Gliomreihe. Insgesamt finden sich bei 40 Patienten hirneigene Tumore, wahrend nur drei

Patienten aufgrund von Metastasen operiert wurden.

-17 -



Tab. 4: histologische Diagnosen mit Anzahl in den Patientengruppen
Gruppe 1: Fallkohorte mit Anésthesiemanagement Analgosedierung-Wach-Allgemeinanéasthesie
Gruppe 2: Fallkohorte mit Anasthesiemanagement Analgosedierung-Wach-Analgosedierung

Gruppe 3: Kontrollkohorte mit Allgemeinanasthesie

Fallkohorte | Fallkohorte | Kontrollkohorte

Grl Gr2 Gr3

(W) (W) (n)
Metastase 1 1 1
Astrozytom Il 4 3 2
Astrozytom lll 1 5 6
Glioblastom 5 3 7
Oligodendrogliom 0 1 1
Kavernom 0 1 1

2.3 Datenerfassung

In einem ersten Arbeitsschritt wurden fir beide Kollektive folgende epidemiologische

Basisdaten aus den zur Verfigung stehenden Krankenakten gewonnen.

e Name, Geschlecht, Alter bei OP, BMI
e Histologische Diagnose

e Lokalisation

e ASA PS-Klassifikation

e Resektionsausmald total-subtotal

e Intraoperative Ereignisse

e Begleiterkrankungen

Nachdem diese grundlegenden Daten erfasst waren, wurden aus samtlichen

Andasthesieprotokollen alle im Operationsverlauf dokumentierten Werte fur den Blutdruck, die
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Atemfrequenz und die pulsoxymetrisch gemessene Sauerstoffsattigung des Hamoglobins
manuell ausgelesen und in Microsoft Excel 2010 dokumentiert. Blutdruckwerte werden
intraoperativ im Abstand von funf Minuten im Narkoseprotokoll dokumentiert, Sattigungs- und
Atemfrequenzwerte im Abstand von 15 Minuten. Ebenso ausgelesen wurden die
kontinuierlich dokumentierten Dosierungen fir das Anasthetikum Propofol und das Opioid
Reminfentanil sowie jegliche dokumentierte Gabe von kristallinen und Kkolloidalen
Volumenersatzmitteln. Verabreichungen von entwdssernden Medikamenten in Form von
Mannit wurden ebenfalls ausgelesen. Besondere Aufmerksamkeit wurde dokumentierten
Ereignissen gewidmet, die im Laufe der Operation eintraten und die nachfolgend als

Komplikationen verstanden werden sollen. Dazu zahlen:

e relevante Blutung laut chirurgischem Operationsprotokoll; Gabe von Blutprodukten

e relevante Hirnschwellung laut chirurgischem Operationsprotokoll; Applikation von
Mannit

e Krampfanfall

e OP-Abbruch

e Apnoe

Zur Ubersicht und Auswertung der gesammelten Daten wurden diese den jeweiligen

Operationsphasen zugeordnet.

Phase 1 (im Folgenden Phl) beschreibt die Trepanationsphase, also die Zeitspanne
zwischen dem Beginn der chirurgischen MalRnahmen (Hautschnitt, Trepanation und
Kortexdarstellung) und dem Beginn der Sprachtestung. Phase 2 (im Folgenden Ph2) ist die
Phase der Sprachtestung. Phase 3 (im Folgenden Ph3) umfasst die Resektion des Tumors
beziehungsweise die Zeitspanne zwischen Ende der Sprachtestung und dem Beginn des
Schadelverschlusses. Die Wachoperation besteht demnach aus drei Operationsphasen
(Ph1, Ph2 und Ph3), wahrend die Operation in Allgemeinanasthesie in zwei Phasen unterteilt
werden kann (Ph1 und Ph3).

Da pro Patient aufgrund unterschiedlicher Operationslangen unterschiedlich viele Messwerte
existieren, erfolgte eine phasenbezogene Auswertung Uber eine Medianbildung, um eine
biostatistische Auswertung zu definierten Messzeitpunkten zu ermdglichen und somit eine

Aussage Uber den perioperativen Verlauf treffen zu kénnen.
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Die Phase der Schadelerdffnung mit Kortexdarstellung hat ebenso wie der Wundverschluss
mit Duranaht, Knochenlappenreimplantation und Hautnaht an unserer Institution eine
durchschnittliche Dauer von 45 Minuten.

Die ersten 45 Minuten der Operation in Allgemeinanasthesie werden analog zur
Wachoperation als Phase 1 betrachtet. Die Messwerte der letzten 45 Operationsminuten
beider Operationsformen gehen nicht in Auswertung mit ein, da sie als Bestandteil des

Schéadelverschlusses und nicht der Tumorresektion gewertet werden.

2.4  Statistik

Samtliche Werte wurden zunéchst mit Excel 2010 (Microsoft Corporation) tabellarisch
gelistet, um dann in das Statistikprogramm PASW 18 (IBM) Uberfiihrt zu werden. Die
Datenauswertung und grafische Darstellung erfolgte unter Verwendung der Statistiksoftware
SAS (SAS Institute) und PASW 18 (IBM).

Die Auswertung erfolgte Uber einen Medianvergleich zu definierten Messzeitpunkten. Als
Messzeitpunkte wurden die Operationsphasen definiert. Fir jeden Patienten geht somit pro
Operationsphase ein Wert in die Auswertung ein. Es wurden fir die Parameter Blutdruck,
Atemfrequenz und Sauerstoffsattigung immer 2zwei Phasen unterschiedlicher Gruppen
miteinander vergleichen. Als statistischer Test kam der Mann-Whitney-Test flr
unverbundene Stichproben und nicht normalverteilte Werte zum Einsatz. Die Testung auf
Normalverteilung erfolgte mit dem Kolmogorov-Smirnov-Test. Als statistisch signifikant

wurde ein p-Wert < 0,05 erachtet.
Die Auswertung der Daten beinhaltet folgende Vergleiche:

1. Trepanation in Analgosedierung vs. Trepanation in Allgemeinanasthesie (Grl vs Gr3)
Trepanation in Analgosedierung vs. Trepanation in Allgemeinanésthesie (Gr2 vs Gr3)

3. Tumorresektion in Analgosedierung vs. Tumorresektion in Allgemeinanasthesie
(Gr2 vs Gr3)

4. Tumorresektion in Analgosedierung vs. Tumorresektion in Allgemeinanasthesie
(Gr2 vs Grl)

5. Sprachtestung vs. Sprachtestung (Grl vs Gr2)
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Um die eingangs erwahnte Frage nach der Komplikationstrachtigkeit einer Operation mit
Sprachtestung zu beantworten, wurden die oben genannten Ereignisse als Komplikationen
beschrieben. Um eine Aussage Uber das Auftreten von Ereignissen bei Wachoperationen im
Vergleich zu Operationen in Allgemeinanasthesie zu treffen, wurden beide Hauptkollektive
anhand eines Chi-Quadrat-Testes verglichen. Von Interesse ist dartiber hinaus die Frage, ob
bei Operationen mit Ereignis(sen) Unterschiede in den Vitalparametern gegeniber
Operationen ohne Ereignis(se) auffallen. Gleichermal3en erfuhr der Blutdruck als bekannter
Risikofaktor wahrend chirurgischer Eingriffe besondere Beachtung, indem untersucht wurde,
ob Patienten mit bekanntem arteriellen Hypertonus auch im Verlauf der Operation sichtbar
andere Blutdruckwerte aufweisen als solche ohne vorbekanntem Hypertonus. Demzufolge
wurden fur die Vitalparameter Blutdruck, Atemfrequenz und Sauerstoffsattigung weiterhin

folgende phasenbezogene Vergleiche angestellt.

1. Patienten mit Ereignis vs. Patienten ohne Ereignis (nur Fallkohorte)

2. Patienten mit Hypertonus vs. Patienten ohne Hypertonus (nur Fallkohorte)

Auch hier kam fir die statistische Auswertung der Test nach Mann-Whitney fir zwei

unverbundene Stichproben mit nicht normalverteilten Werten zum Einsatz.

Lineare gemischte Modelle wurden verwendet, um Einflussfaktoren fiir den systolischen
Blutdruck, fur einen Abfall der Sauerstoffséattigung und fur einen Abfall der Atemfrequenz im
Operationsverlauf zu identifizieren. Vor der Regression wurden die Werte fiir den Abfall der
Sauerstoffsattigung logarithmiert, um die urspriinglich schief verteilten Werte naher an eine

Normalverteilung zu bringen.

Erklarung des Modells: Durch die Verwendung gemischter Modelle ist es moglich, einerseits
den Einfluss von Variablen auf Seiten der Individuen (wie Geschlecht, Alter, BMI usw.) und
andererseits Veranderungen im zeitlichen Verlauf und Einflussgrof3en, die sich im zeitlichen
Verlauf andern (Medikamentendosen), zu berlcksichtigen. Gemischte Modelle sind
hierarchische Regressionsmodelle. Hier werden Modelle mit zwei Ebenen verwendet.
Analyseeinheiten auf der unteren Ebene sind die verschiedenen Messzeitpunkte,
Analyseeinheiten der héheren Ebene sind die Individuen. Durch die Verwendung gemischter
Modelle wird der Ahnlichkeit beziehungsweise Korreliertheit der Daten des gleichen
Individuums Rechnung getragen. Es wurden getrennte Modelle fir die Operationsphasen

analysiert. In den Modellen fir die Resektionsphase wurden Daten von Patienten aus allen
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drei Gruppen analysiert, wahrend in den Modellen fiir die Trepanations- und die
Sprachtestungsphase nur die Daten von Patienten der Fallkohorte analysiert wurden.
Getestete Einflussvariablen: Geschlecht, BMI, Alter, arterieller Hypertonus,
Gruppenzugehdrigkeit,  Propofoldosis zum  Messzeitpunkt,  Remifentanildosis  zum
Messzeitpunkt. In den finalen Modellen wurden nur Einflussgroflen mit signifikanten

Koeffizienten eingeschlossen.

3. Ergebnisse

3.1  Operative Daten
3.1.1 Operationsdauer

Gegenstand dieser Arbeit sind 43 Patienten, die im Zeitraum 1997 bis 2009 einem
intrakraniellen Eingriff zugefuhrt wurden. 25 dieser Patienten unterzogen sich einem Eingriff
mit intraoperativer Sprachtestung im Wachzustand und 18 Patienten einem Eingriff in
Allgemeinanasthesie. Von den 25 Patienten der Fallkohorte erfolgte bei 11 Patienten im
Anschluss an die Sprachtestung ein Wechsel des Anadsthesiemanagements auf
Allgemeinanasthesie, wahrend die Ubrigen 14 Patienten in Analgosedierung weiter operiert

wurden.

Bei unterschiedlichem Anasthesiemanagement zeigen sich starke Gruppenunterschiede in
der Operationsdauer. Im Mittel ist mit 245 + 123 Minuten die reine Wachoperation am
kurzesten, aufgrund der hohen Standardabweichung und Spannweite lasst sich sagen, dass
diese Operationsmethode in der Dauer hohe interindividuelle Unterschiede aufweist.
Operationen mit Sprachtestung und nachfolgendem Wechsel zur Tumorresektion unter

Allgemeinanésthesie haben im Mittel mit 411 + 93 Minuten die langste Dauer.
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Tab. 5: Dauer der Operationsmethode in Minuten bezogen auf die Patientenkollektive
Gruppe 1: Fallkohorte mit Anésthesiemanagement Analgosedierung-Wach-Allgemeinanéasthesie
Gruppe 2: Fallkohorte mit Anasthesiemanagement Analgosedierung-Wach-Analgosedierung

Gruppe 3: Kontrollkohorte mit Allgemeinanasthesie

Operationsdauer (min)

(Mittelwert £ SD [min, max])

Wachoperation mit Allgemeinanésthesie (Grl) | 411 + 93 [260, 610]

reine Wachoperation (Gr2) 245 + 123 [80, 500]

Kontrollkohorte (Gr3) 254 + 60 [145, 395]

3.1.2 Operationserfolg

In allen Patientenkollektiven zeigt sich eine zahlenmaRige Uberlegenheit der malignen
Hirntumore. Bei der Wachoperation mit Wechsel des Anasthesieverfahrens sind es 64 %, bei
der reinen Wachoperation ebenfalls 64 % und in der Kontrollkohorte liegt der Anteil der

malignen Tumoren bei 78 %.

Betrachtet man das durch die Operateure im Operationsprotokoll vermerkte
Resektionsausmal3, fallt auf, dass in allen Patientengruppen die makroskopische
Totalexstirpation Uberwiegt. Die Operation ohne Sprachtestung setzt sich hier mit 89 % von
den Wachoperationen mit Sprachtestung ab. Mit 71 % ist die Quote der Totalexstirpationen

bei den Wachoperationen in Analgosedierung am niedrigsten.

Tab. 6: Dignitat und Resektionsgrad der Tumoren bezogen auf die Patientengruppen

Dignitat Resektionsgrad

benigne (%) | maligne (%) | total (%) | subtotal (%)

Wachoperation mit 36 64 73 27
Allgemeinanéasthesie (Grl)

reine Wachoperation (Gr2) 36 64 71 29

Kontrollkohorte (Gr3) 22 78 89 11
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3.1.3 Dosierung der Narkosemedikamente

Aufgrund drei unterschiedlicher Verfahren zum anésthesiologischen Management ist das
Patientenkollektiv in drei Gruppen aufgeteilt.

Zum Einsatz kam als Anasthetikum Propofol und als Analgetikum das Opioid Remifentanil.
Bezogen auf die Operationsphasen ist die mediane Dosierung von Propofol in den Phasen
mit Allgemeinanasthesie erwartungsgemafl hoher als bei Analgosedierung. Wahrend der
Trepanation unter Analgosedierung kommen mediane Dosierungen von 35 pg/kg/min (20,
50) in Gruppe 1 und 39 pg/kg/min (25, 50) in Gruppe 2 zum Einsatz, wahrend bei
Trepanation in Allgemeinanasthesie mediane Dosierungen von 83 pg/kg/min (75, 100)
verwendet wurden. Wahrend der Sprachtestung wurde in 75 % aller Wachoperationen die

Propofolverabreichung pausiert.

Tab. 7: mediane Dosisraten von Propofol bezogen auf die Operationsphasen und Patientengruppen
Gruppe 1: Fallkohorte mit Anasthesiemanagement Analgosedierung-Wach-Allgemeinanéasthesie
Gruppe 2: Fallkohorte mit Anasthesiemanagement Analgosedierung-Wach-Analgosedierung
Gruppe 3: Kontrollkohorte mit Allgemeinanasthesie

Analgosedierung-Allgemeinanéasthesie | Analgosedierung Allgemeinanasthesie

(Gr1) (Gr2) (Gr3)

Median [25., 75. Perzentile] Median [25., 75. Perzentile] | Median [25., 75. Perzentile]
Trepanation 35 [20, 50] 39 [25, 50] 83 [75, 100]
Sprachtestung 0 [0,0] 0 [0,0]
Tumorresektion 74 [45, 75] 38 [25, 66] 85 [80, 97]

Die mediane Remifentanildosierung in der Trepanationsphase ist erwartungsgemal bei
Allgemeinanéasthesie ohne eine Regionalanasthesie des Skalpes hoher als in den Phasen
der Analgosedierung auf der Basis von Blockaden der skalpversorgenden Nerven. Zur
Analgesie wahrend der Schadelerdffnung wurden unter Analgosedierung mediane
Dosierungen von 0,03 pg/kg/min (0,02; 0,05) in Gruppe 1 und 0,05 pg/kg/min (0,04; 0,1) in
Gruppe 2 verwendet. Unter Allgemeinanasthesie lag die mediane Remifentanildosierung bei
0,35 pg/kg/min (0,27; 0,4). Wahrend der Sprachtestung wurden in der Fallkohorte mediane
Dosisraten von 0,01 pg/kg/min (0; 0,03) in Gruppe 1 und 0,03 pg/kg/min (0,02; 0,05) in

Gruppe 2 verwendet. Die Analgesie bei der Tumorresektion unter Allgemeinanasthesie
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erfolgte in der Kontrollkohorte mit medianen Dosisraten von 0,3 pg/kg/min (0,27; 0,4) und in

der Fallkohorte mit 0,35 pg/kg/min (0,27; 0,4).

Tab. 8: mediane Dosisraten von Remifentanil bezogen auf die Operationsphasen und Patientengruppen
Gruppe 1: Fallkohorte mit Anasthesiemanagement Analgosedierung-Wach-Allgemeinanasthesie
Gruppe 2: Fallkohorte mit Andsthesiemanagement Analgosedierung-Wach-Analgosedierung

Gruppe 3: Kontrollkohorte mit Allgemeinanasthesie

Analgosedierung-Allgemeinanésthesie | Analgosedierung Allgemeinanéasthesie

(Gr1) (Gr2) (Gr3)

Median [25.; 75. Perzentile] Median [25.; 75. Perzentile] | Median [25.; 75. Perzentile]
Trepanation 0,03 [0,02 ; 0,05] 0,05 [0,04 ;0,1] 0,35 [0,27 ;0,4]
Sprachtestung 0,01 [0; 0,03] 0,03 [0,02 ; 0,05] -
Tumorresektion 0,20 [0,2; 0,55] 0,04 [0,03;0,2] 0,3 [0,27 ; 0,4]

3.1.4 Gesamtverbrauch von Narkosemedikamenten und OP-Kosten

Der mediane Verbrauch von Propofol und Remifentanil ist unter den vorgestellten
Operationsmethoden bei der Wachoperation in Analgosedierung (Gruppe 2) am geringsten
und bei der Operation in Allgemeinanasthesie (Kontrollkohorte) erwartungsgemafl am

héchsten.

Tab. 9 Gesamtverbrauch Propofol (g) und Remifentanil (mg) pro Patientengruppe
Gruppe 1: Fallkohorte mit Andsthesiemanagement Analgosedierung-Wach-Allgemeinanésthesie
Gruppe 2: Fallkohorte mit Andsthesiemanagement Analgosedierung-Wach-Analgosedierung

Gruppe 3: Kontrollkohorte mit Allgemeinanasthesie

Propofolverbrauch (g) Reminfentanilverbrauch (mg)

Median [25., 75. Perzentile] | Median [25., 75. Perzentile]

Wachoperation mit Allgemeinanasthesie (Grl) | 1,6 [1,2; 2,1] 0,004 [0,003; 0,007]
reine Wachoperation (Gr2) 0,7 [0,4; 1] 0,001 [0,0007; 0,002]
Kontrollkohorte (Gr3) 2,3 [1,9; 2,6] 0,009 [0,007; 0,01]
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Aus dem Gesamtverbrauch der Narkosemedikamente, der Miete fiir den Operationssaal
sowie den Kosten fir das Operationspersonal konnte eine Kalkulation der Gesamtkosten der
jeweiligen Operationsmethode erstellt werden. Fir Personal und Miete wurden hierbei 3,78 €
pro Minute veranschlagt, fir ein Gramm Propofol 5,08 € und fir ein Milligramm Remifentanil
9,98 €. Die Zahlen sind der Kostenaufstellung der Anasthesiologischen Klinik der Charité

Berlin enthommen.

Tab. 10: Kosten fir Narkosemedikamente, Personal und Operationssaal fir jede Patientengruppe
Gruppe 1: Fallkohorte mit Anésthesiemanagement Analgosedierung-Wach-Allgemeinanéasthesie [11 Patienten]
Gruppe 2: Fallkohorte mit Andsthesiemanagement Analgosedierung-Wach-Analgosedierung [14 Patienten]

Gruppe 3: Kontrollkohorte mit Allgemeinanasthesie [18 Patienten]

Kosten fiir Kosten fiir Kosten fiir
Gesamtkosten (€)

Propofol (€) Remifentanil (€) Personal (€)

Median [25., 75. Median [25., 75. Median [25., 75. Median [25., 75.

Perzentile] Perzentile] Perzentile] Perzentile]
Wachoperation mit
Allgemeinanasthesie (Grl) 8 [6, 11] 36 [31, 70] 1890 [1810, 2190] | 1930 [1843, 2274]
reine Wachoperation (Gr2) 4 [2,5] 10 [7, 19] 1389 [888, 1531] 1405 [898, 1580]
Kontrollkohorte (Gr3) 12 [10, 13] 87 [69, 101] 1313 [1209, 1455] | 1451 [1333, 1581]

Die Kosten fir Propofol und Remifentanil sind bei der Wachoperation in Analgosedierung
erwartungsgemaf am geringsten. Ein intraoperativer Wechsel des Anédsthesiemanagements
geht in diesem Kollektiv mit héheren Gesamtkosten einher. Aufgrund der durchschnittlich
langsten Operationsdauer in Grl finden sich hier die héchsten Kosten fiir Saalmiete und
Personal. Im Median kostet eine Wachoperation mit Wechsel des Anasthesiemanagements
1930 Euro (1843, 2274). Die Wachoperation in Analgosedierung und die Operation in
Allgemeinanésthesie liegen in etwa gleichauf mit medianen Gesamtkosten von 1405 Euro
(898, 1580) fur die reine Analgosedierung und 1451 Euro (1333, 1581) fur die
Allgemeinanasthesie. Die Wachoperation in Analgosedierung ohne Wechsel des

Andasthesieverfahrens ist somit in diesem Kollektiv die kostenglinstigste Operationsform.
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3.2  Statistische Analyse der Vitalparameter

Im Folgenden werden samtliche aus den Anasthesieprotokollen gewonnenen Daten fur die
Vitalparameter dargelegt. Als grafisches Element der Darstellung werden hier Boxplots und

Tabellen verwendet.

3.2.1 systolischer Blutdruck

In der Fallkohorte liegt der mediane systolische Blutdruck wahrend der Schédeleréffnung
unter Analgosedierung bei 138 mmHg in Gruppe 1 und bei 160 mmHg in Gruppe 2. In der
Kontrollkohorte liegt der mediane systolische Blutdruck wahrend der Trepanation unter

Allgemeinanasthesie bei 120 mmHg.

Wahrend der Tumorresektion zeigt sich ein &hnliches Bild. Der mediane systolische
Blutdruck liegt bei Tumorresektion unter Analgosedierung bei 130 mmHg und ist damit hdher
als unter Allgemeinanasthesie (115 mmHg in Gruppe 1 der Fallkohorte bzw. 118 mmHg in

der Kontrollkohorte).

In der Phase der Sprachtestung liegt der mediane systolische Blutdruck in der Gruppe mit
spaterem Wechsel auf Allgemeinanasthesie bei 158 mmHg und damit héher als in der

Gruppe mit reiner Analgosedierung (149 mmHg).

Tab. 11: systolischer Blutdruck (mmHg) im perioperativen Verlauf, dargelegt anhand der Operationsphasen.
Statistische Auswertung im Phasenvergleich. Bei mit einem * markierten Werten besteht ein signifikanter
Unterschied zu der im Exponenten angegebenen Gruppe.

Gruppe 1: Fallkohorte mit Andsthesiemanagement Analgosedierung-Wach-Allgemeinanasthesie

Gruppe 2: Fallkohorte mit Andsthesiemanagement Analgosedierung-Wach-Analgosedierung

Gruppe 3: Kontrollkohorte mit Allgemeinanasthesie

BDsyst BDsyst BDsyst
Trepanation Sprachtestung Tumorresektion
Median (mmHg) Median (mmHg) Median (mmHg)
[25., 75. Perzentile] [25., 75. Perzentile] [25., 75. Perzentile]
Wachoperation mit Allgemeinanéasthesie (Grl) 138 [125, 150] *° 158 [140, 170] 115 [110, 120] **
reine Wachoperation (Gr2) 160 [130, 160] ** 149 [130, 165] 130 [128, 150] *-*
Kontrollkohorte (Gr3) 120 [115, 130] *"2 - 118 [110, 120] **
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Fur die Phase der Schadeleréffnung besteht ein statistisch signifikanter Unterschied
zwischen den Gruppen der Fallkohorte und der Kontrollkohorte. Wahrend der
Schadeleréffnung ist der mediane systolische Blutdruck unter Analgosedierung in den
Gruppen der Fallkohorte signifikant hoéher als in der Kontrollkohorte. Wahrend der
Tumorresektion zeigt sich ein &hnliches Bild. Es besteht ein statistisch signifikanter
Unterschied fir den medianen systolischen Blutdruck unter Analgosedierung gegeniiber dem
medianen systolischen Blutdruck unter Allgemeinanasthesie. In der Phase der
Sprachtestung besteht kein statistisch signifikanter Unterschied zwischen den Gruppen der
Fallkohorte.

Zusammenfassend lasst sich sagen, dass der mediane systolische Blutdruck in
Operationsphasen mit Allgemeinanasthesie niedriger ist als in Operationsphasen mit

Analgosedierung.

Verfahren
200+ o
Gr1: Analgosedierung
wighrend Trepanation und
. Mapping,
190 Allgemeinanssthesie

wahrend Tumorresektion
Gr2: Analgosedierung

180 M era: Allgemeinangsthesie
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160
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Trepanation Sprachtestung Tumorreselktion

Operationsphase

Abb. 1. BDsyst: systolischer Blutdruck (mmHg) im Gruppenvergleich definiert durch die Operationsphasen. Als
Referenzwert wurde 140 mmHg als Grenze zur Hypertension definiert.

Gruppe 1: Fallkohorte mit Anasthesiemanagement Analgosedierung-Wach-Allgemeinanasthesie

Gruppe 2: Fallkohorte mit Anasthesiemanagement Analgosedierung-Wach-Analgosedierung

Gruppe 3: Kontrollkohorte mit Allgemeinanasthesie
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In der Trepanationsphase liegen die medianen systolischen Blutdruckwerte der Patienten
aus der Kontrollkohorte mit Allgemeinandsthesie im normotensiven Bereich unter 140
mmHg, es existiert ein Ausreil3er. In den Gruppen der Fallkohorte mit Analgosedierung ist
die Spannweite der medianen systolischen Blutdruckwerte gréRer und es finden sich bei

vielen Patienten hypertensive mediane systolische Blutdruckwerte.

Uber 50 % aller Patienten aus der Gruppe mit Wechsel des Anéasthesieverfahrens nach der
Sprachtestung haben in der Phase der Sprachtestung hypertensive mediane Blutdruckwerte.
In der Wachoperationsgruppe mit durchgehender Analgosedierung sind die interindividuellen
Unterschiede bei den medianen systolischen Blutdruckwerten in dieser Phase sehr grof3.
Auch in dieser Gruppe haben Uber 50 % aller Patienten im Median hypertensive

Blutdruckwerte.

In der Tumorresektionsphase liegen abgesehen von einem bzw. zwei Ausreilern samtliche
medianen systolischen Blutdruckwerte der Patienten aus der Kontrollkohorte und aus der
Fallkohorte mit Tumorresektion in Allgemeinanasthesie im normotensiven Bereich unter 140
mmHg mit geringer Spannweite. Hingegen zeigen sich bei der Wachoperation mit
Tumorresektion unter Analgosedierung groR3e interindividuelle Unterschiede und in vielen

Fallen hypertensive mediane systolische Blutdruckwerte.

3.2.1.1 syst. Blutdruck bei vorbestehendem Hypertonus (nur Fallkohorte)

In der Fallkohorte finden sich acht Patienten mit vorbestehender, medikamentds therapierter
arterieller Hypertonie. Der mediane systolische Blutdruck ist in der Phase der Sprachtestung
und wahrend der Tumorresektion statistisch nicht signifikant unterschiedlich zwischen
Patienten mit und ohne vorbestehendem arteriellen Hypertonus. Wahrend der
Schadeler6éffnung ist der mediane systolische Blutdruck bei Patienten mit vorbekanntem

arteriellen Hypertonus niedriger als bei Patienten ohne arterielle Hypertonie.
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Tab. 12: BDsyst: systolischer Blutdruck (in mmHg) bei Patienten der Fallkohorte mit und ohne vorbekanntem
arteriellen Hypertonus. Patienten mit Hypertonus: 8-25 ; Patienten ohne Hypertonus: 17-25. Bei mit einem *
markierten Werten besteht ein signifikanter Unterschied zu der im Exponenten angegebenen Gruppe.

BDsyst BDsyst BDsyst
Trepanation Sprachtestung Tumorresektion
Median (mmHg) Median (mmHg) Median (mmHg)

[25., 75. Perzentile] | [25., 75. Perzentile] | [25., 75. Perzentile]

nein | 150 [126, 160] 150 [140, 165] 120 [114, 138]
worbekannter Hypertonus
ja 138 [130, 150] 158 [130, 175] 125 [115, 135]

3.2.2 Atemfrequenz

Bei identischem Interquartilsabstand ist die mediane Atemfrequenz in der Phase der
Schéadeler6ffnung bei der reinen Wachoperation hoher als bei der Wachoperation mit
Tumorresektion in Allgemeinanasthesie, obwohl in beiden Gruppen die Trepanation in
Analgosedierung durchgefiihrt wurde. In der Kontrollkohorte liegt bei maschineller Beatmung
unter Allgemeinanasthesie die mediane Atemfrequenz ebenfalls wie bei der Wachoperation
mit Tumorresektion in Allgemeinanasthesie bei 10/min, hingegen findet sich hier ein groRerer
interindividueller Unterschied bei Betrachtung des Interquartilsabstandes.

In der Phase der Sprachtestung zeigt Abb. 2 mediane Atemfrequenzen von 6/min bis 22/min
bei der Wachoperation mit Tumorresektion in Allgemeinanasthesie und von 10/min bis
17/min bei der reinen Wachoperation. Die interindividuellen Unterschiede der medianen
Atemfrequenzen in dieser Operationsphase sind in der Gruppe der Patienten, bei denen die
Tumorresektion in Allgemeinanasthesie stattfand, am grof3ten.

Die mediane Atemfrequenz in der Phase der Tumorresektion ist bei den maschinell
beatmeten Patienten der Kontrollkohorte geringer als bei den maschinell beatmeten
Patienten der Fallkohorte. Diese wiederum haben die gleiche mediane Atemfrequenz wie die

spontan atmenden Patienten der Fallkohorte.
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Tab. 13: AF: Atemfrequenz in f/min, dargelegt anhand der Operationsphasen. Statistische Auswertung im
Phasenvergleich. Bei mit einem * markierten Werten besteht ein signifikanter Unterschied zu der im Exponenten
angegebenen Gruppe.

Gruppe 1: Fallkohorte mit Anasthesiemanagement Analgosedierung-Wach-Allgemeinanasthesie

Gruppe 2: Fallkohorte mit Andsthesiemanagement Analgosedierung-Wach-Analgosedierung

Gruppe 3: Kontrollkohorte mit Allgemeinanasthesie

AF AF AF
Trepanation Sprachtestung Tumorresektion
Median (f/min) Median (f/min) Median (f/min)

[25., 75. Perzentile] | [25., 75. Perzentile] | [25., 75. Perzentile]

Wachoperation mit Allgemeinanasthesie (Grl) | 10 [9, 14] 14 [11, 17] 13 [11, 15]
reine Wachoperation (Gr2) 13 [10, 15] 14 [12, 15] 13 [10, 16] 3
Kontrollkohorte (Gr3) 10 [8, 14] - 10 [9, 12] ¥

In der Trepanationsphase konnte im Gruppenvergleich zwischen der Fallkohorte und der
Kontrollkohorte kein statistisch signifikanter Unterschied gefunden werden.

In der Phase der Sprachtestung und in der Phase der Tumorresektion besteht zwischen den
beiden Gruppen der Fallkohorte kein signifikanter Unterschied.

Ein solcher konnte nur im Vergleich der medianen Atemfrequenzen bei der Wachoperation in
reiner Analgosedierung mit der Kontrollkohorte gefunden werden: die mediane Atemfrequenz
der Patienten der Fallkohorte ist wahrend der Tumorresektion unter Analgosedierung
signifikant hoéher als die mediane Atemfrequenz der Patienten aus der Kontrollkohorte in
Allgemeinanasthesie.
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Abb. 2: AF: Atemfrequenz (f/min) im Gruppenvergleich definiert durch die Operationsphasen. Als Referenzbereich
fur die physiologische Atemfrequenz von Erwachsenen wurde ein Intervall von 12/min-18/min gewahilt.

Gruppe 1: Fallkohorte mit Anésthesiemanagement Analgosedierung-Wach-Allgemeinanéasthesie

Gruppe 2: Fallkohorte mit Anasthesiemanagement Analgosedierung-Wach-Analgosedierung

Gruppe 3: Kontrollkohorte mit Allgemeinanasthesie

In der Trepanationsphase ist die Spannweite der medianen Atemfrequenzen in der
Kontrollkohorte unter Allgemeinanasthesie groer als in den Gruppen der Fallkohorte unter
Analgosedierung. Die medianen Atemfrequenzen in dieser Phase liegen zum Grofdteil im
niedrignormalen  Bereich. Bei der Wachoperation mit spaterem Wechsel auf
Allgemeinanésthesie finden sich bei Spontanatmung mediane Atemfrequenzen unterhalb
des Referenzbereichs, ebenso wie bei den maschinell beatmeten Patienten der
Kontrollkohorte.

Wahrend der Sprachtestung werden grof3e interindividuelle Unterschiede in der Gruppe der
Patienten, die nach dieser Phase intubiert wurden, ersichtlich. 50 % aller medianen
Atemfrequenzen liegen im normfrequenten Bereich, wahrend ebenso mediane

Atemfrequenzen ober- und unterhalb des Referenzbereichs zu finden sind. Die Spannweite
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der medianen Atemfrequenzen bei der reinen Wachoperation ist geringer und bis auf einen
Ausreil3er liegen alle Werte im Referenzbereich.

In der Phase der Tumorresektion liegt bei der reinen Wachoperation der Grof3teil der
medianen  Atemfrequenzen im  Referenzbereich. In  der  Kontrollkohorte  mit
Allgemeinanasthesie liegen mehr als 50 % der medianen Atemfrequenzen unterhalb von 12-
min, wahrend sich in der Fallkohorte mit Tumorresektion in Allgemeinanasthesie erneut die
gréRte Spannweite der individuellen medianen Atemfrequenzen findet und tber 50 % aller

Werte im Referenzbereich liegen.

3.2.3 Pulsoxymetrische Sauerstoffsattigung des Hamoglobins

Tab. 14: SpO,: pulsoxymetrisch gemessene Sauerstoffsattigung des Hamoglobins in Prozent, dargelegt anhand
der Operationsphasen. Statistische Auswertung innerhalb der Phasen. Bei mit einem * markierten Werten besteht
ein signifikanter Unterschied zu der im Exponenten angegebenen Gruppe.

Gruppe 1 :Fallkohorte mit Anéasthesiemanagement Analgosedierung-Wach-Allgemeinanésthesie

Gruppe 2: Fallkohorte mit Andsthesiemanagement Analgosedierung-Wach-Analgosedierung

Gruppe 3: Kontrollkohorte mit Allgemeinanasthesie

SpO, SpO, Spo,
Trepanation Sprachtestung Tumorresektion
Median (%) Median (%) Median (%)

[25., 75. Perzentile] | [25., 75. Perzentile] | [25., 75. Perzentile]

Wachoperation mit Allgemeinanésthesie (Grl) | 99 [98, 100] 99 [97, 99] 100 [99, 100] **
reine Wachoperation (Gr2) 98 [96, 99] *° 97 [94, 99 98 [97, 99] **
Kontrollkohorte (Gr3) 99 [98, 100] *2 - 99 [98, 100]

In der Phase der Schadeleroffnung besteht bei der Wachoperation mit spaterem Wechsel
des  Anasthesieverfahrens und der Kontrollkohorte eine identische mediane
Sauerstoffsattigung bei identischer Interquartilsrange. Hingegen ist die mediane
Sauerstoffsattigung bei der reinen Wachoperation geringer als die mediane
Sauerstoffsattigung in der Kontrollkohorte und die interindividuellen Unterschiede sind
ebenfalls gréRer. Hier besteht ein statistisch signifikanter Unterschied zwischen
Analgosedierung und Allgemeinanésthesie.

In der Phase der Sprachtestung zeigt Abb. 3 die groRen interindividuellen Unterschiede in

bei der reinen Wachoperation auf. Diese liegen in der Fallkohorte mit Wechsel auf
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Allgemeinanasthesie trotz identischem Anasthesiemanagement nicht vor. Ein statistisch
signifikanter Unterschied zwischen beiden Gruppen besteht nicht.

Vergleicht man in der Phase der Tumorresektion die Wachoperation mit Tumorresektion in
Allgemeinanasthesie mit der Kontrollkohorte, so fallt eine &hnliche Verteilung der
individuellen medianen Sauerstoffsattigungen in dieser Phase bei identischem
Anasthesiemanagement auf. Im  Vergleich zwischen Analgosedierung und
Allgemeinanésthesie fallen jedoch Unterschiede auf. Die mediane Sauerstoffsattigung ist
niedriger bei Analgosedierung und die Spannweite der individuellen medianen
Sauerstoffsattigungen in dieser Phase ist grofRer. Im Vergleich der beiden Gruppen der
Fallkohorte besteht ein signifikanter Unterschied. Im Vergleich von reiner Wachoperation mit

der Kontrollkohorte besteht hingegen kein signifikanter Unterschied.
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Abb. 3 SpO,: pulsoxymetrisch gemessene Sauerstoffsattigung des Hamoglobins in Prozent im Gruppenvergleich
definiert durch die Operationsphasen. Als Referenzwert wurde ein Wert von 90% als Grenze zur Hypoxamie
gewahlt.

Gruppe 1: Fallkohorte mit Anasthesiemanagement Analgosedierung-Wach-Allgemeinanasthesie

Gruppe 2: Fallkohorte mit Andsthesiemanagement Analgosedierung-Wach-Analgosedierung

Gruppe 3: Kontrollkohorte mit Allgemeinanasthesie
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3.3 Ereignisse
3.3.1 Allgemeine Daten

Von 25 Patienten der Fallkohorte entwickelten sechs Patienten ein oder mehrere
intraoperative Ereignisse. Von 18 Patienten der Kontrollkohorte entwickelten drei Patienten
ein intraoperatives Ereignis. Ein statistisch signifikanter Unterschied zwischen Fall- und
Kontrollkohorte besteht nicht.

In der Fallkohorte traten insgesamt 15 Ereignisse auf, in der Kontrollkohorte insgesamt drei.
Beziglich der Anzahl der aufgetretenen Ereignisse besteht ein signifikanter Unterschied

zwischen Fallkohorte und Kontrollkohorte.

Tab. 15: Art und Anzahl der intraoperativ aufgetretenen Ereignisse

Krampfanfall 7
Blutung 1
Apnoe 1
OP-Abbruch 1
Hirnschwellung 8

Die haufigste Komplikation im hier untersuchten Kollektiv ist demnach die Hirnschwellung,
gefolgt vom Krampfanfall. Als Indikator fir eine aufgetretene Hirnschwellung wurde die im
Narkoseprotokoll vermerkte intraoperative Gabe von Mannit gewertet. Dabei wurden
Mannitgaben wahrend der ersten Dreiviertelstunde nicht als Indikator fur eine Hirnschwellung
gewertet, da sie im Rahmen des Operationsbeginns und der Schadelerdffnung als
Routinegaben anzusehen sind und unabhéngig vom individuellen Hirnschwellungsgrad
verabreicht werden.

Bei einer Patientin trat eine Kkurzzeitige Apnoe mit einer Sauerstoffsattigung des
Hamoglobins von 75 % ein.

Bei einem Patienten trat nach Eroffnung der Dura mater eine subdurale Blutung auf.

Von 15 dokumentierten Ereignissen entfallen 11 (73 %) auf die Wachoperation mit Wechsel

des Anasthesiemanagements und vier Ereignisse (27 %) auf die reine Wachoperation.
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Tab. 16: Art und Anzahl aufgetretener Ereignisse bezogen auf die Operationsphase

Phase 1: Hautschnitt bis Kortexdarstellung

Phase 2: Sprachtestung
Phase 3: Tumorresektion

Trepanation (Phl)

Sprachtestung (Ph2)

Tumorresektion (Ph3)

Krampfanfall 1 6 -
Blutung 1 - -
Apnoe 1 - -
OP-Abbruch - 1 -
Hirnschwellung 3 - 5
Die dokumentierten Hirnschwellungen traten in der  Trepanations- und

Tumorresektionsphase

Sprachtestung auftraten.

auf, wahrend

Krampfanfalle

hauptsachlich  wahrend

Tab. 17: Art und Anzahl aufgetretener Ereignisse bezogen auf das Andsthesiemanagement

Gruppe 1: Fallkohorte mit Andsthesiemanagement Analgosedierung-Wach-Allgemeinanésthesie

Gruppe 2: Fallkohorte mit Anasthesiemanagement Analgosedierung-Wach-Analgosedierung

Gruppe 3: Kontrollkohorte mit Allgemeinanasthesie

der

Analgosedierung-

Allgemeinanasthesie

Analgosedierung

Allgemeinanésthesie

(Gruppe 1) (Gruppe 2) (Gruppe 3)
Krampfanfall 5 2 -
Blutung - 1 -
Apnoe 1 - -
OP-Abbruch - 1 -
Hirnschwellung 5 - 3

Krampfanfalle traten hauptséachlich in der Gruppe der Patienten auf, die zur Tumorresektion

intubiert wurden. Eine Wachoperation

ist aufgrund einer

intraoperativ aufgetretenen

motorischen Aphasie abgebrochen werden. Intraoperative Hirnschwellungen traten nur bei

der Wachoperation mit Wechsel des Anasthesiemanagements und in der Kontrollkohorte

auf. Bei der reinen Wachoperation trat keine Hirnschwellung auf.

Die folgenden Untersuchungen haben im Sinne der Fragestellungen nur die Fallkohorte zum

Gegenstand.
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3.3.2 arterieller Hypertonus und Ereignis (nur Fallkohorte)

Als moglicher Risikofaktor beziehungsweise als fragliche EinflussgroRe fur das Auftreten
eines Ereignisses listet die folgende Vierfeldertafel Patienten mit und ohne vorbekanntem
arteriellen Hypertonus auf.

Tab. 18 Kreuztabelle fiir vorbekannten Hypertonus und intraoperatives Ereignis innerhalb der Fallkohorte

Ereignis
Ja Nein
Ja 3 5
Hypertonus
Nein 3 14

37,5 % aller Patienten mit vorbekanntem Hypertonus entwickelten intraoperativ ein Ereignis.
Es besteht kein signifikanter Zusammenhang zwischen vorbekanntem arteriellem

Hypertonus und intraoperativem Ereignis.

3.3.3. BMIl und Ereignis (nur Fallkohorte)

Als weitere fragliche Einflussgrof3e fiir das Auftreten einer Komplikation listet die folgende

Tabelle BMI und Ereignis auf.

Tab. 19 Kreuztabelle fir den BMI nach WHO-Einteilung und

Anzahl der Patienten in der Fallkohorte mit/ohne Ereignis

Ereignis
nein ja Gesamt
<18.5 1 0 1
BMI (kg-m2) 18.5-25 8 4 12
25-30 6 1 7
>30 4 1 5
Gesamt 19 6 25
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Die meisten Ereignisse traten bei den normalgewichtigen Patienten auf, die gleichzeitig
auch die groRte Fraktion der Fallkohorte darstellen. Im Kollektiv der Ubergewichtigen und
adipésen Patienten findet sich jeweils nur ein Ereignis. Es besteht kein signifikanter

Zusammenhang zwischen Normalgewicht ja/nein und Ereignis ja/nein.

3.3.4 Vitalparameter und Ereignisse

Um ein mdoglichst aussagekraftiges Ergebnis zu erhalten, wurde aus mathematischen

Grinden jeweils nur in Betracht gezogen, ob ein Ereignis eintrat oder nicht. Dem

Ereignischarakter im Sinne einer Unterteilung in Krampfanfall, Blutung, Apnoe,

Hirnschwellung und OP-Abbruch konnte nicht nachgekommen werden, da diese Gruppen,

verglichen mit dem Gesamtkollektiv, zu klein und nicht aussagekraftig gewesen waren.

Systolischer Blutdruck:

Tabelle 20 und Abbildung 4 zeigen die medianen systolischen Blutdriicke der Patienten mit
und ohne intraoperativem Ereignis bezogen auf die drei Operationsphasen Trepanation,

Sprachtestung und Tumorresektion.

Patienten, bei denen ein oder mehrere intraoperative Ereignisse auftraten, haben in jeder
Phase der Wachoperation einen hoheren medianen systolischen Blutdruck als Patienten, bei
denen wahrend der Operation kein Ereignis auftrat. Es kann jedoch bei kleiner Fallzahl fiir

keine Operationsphase ein statistisch signifikanter Unterschied gefunden werden.

Tab. 20: BDsyst: systolischer Blutdruck in mmHg bei Patienten der Fallkohorte mit/ohne Ereignis. Bei mit einem *
markierten Werten besteht ein signifikanter Unterschied zu der im Exponenten angegebenen Gruppe.

BDsyst BDsyst BDsyst

Trepanation Sprachtestung Tumorresektion

Median (mmHg)

[25., 75. Perzentile]

Median (mmHg)

[25., 75. Perzentile]

Median (mmHg)

[25., 75. Perzentile]

nein
intraoperative Ereignisse
ja

136 [125, 160]

150 [150, 160]

143 [130, 165]

165 [155, 170]

120 [110, 135]

125 [115, 170]
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Die interindividuellen Unterschiede bei Betrachtung der Wertespannweite bei Patienten mit
intraoperativ. aufgetretenen  Ereignissen sind in der Trepanations- und der
Sprachtestungsphase geringer als bei Patienten ohne aufgetretenes Ereignis. In der Phase

der Tumorresektion ist dieser Sachverhalt umgekehrt.

intracperative
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1907 Oia
180 I
1707

£ 160+ *
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1207 —‘[ o

1107

100

T T T
Trepanation Sprachtestung Tumorreselktion

Operationsphase

Abb. 4 systolische Blutdruckwerte bei Patienten der Fallkohorte mit/ohne Ereignis.

Atemfrequenz:

Tabelle 21 und Abbildung 5 zeigen die medianen Atemfrequenzen bei Patienten mit ein oder
mehreren intraoperativ aufgetretenen Ereignissen im Vergleich zu Patienten ohne

intraoperativ aufgetretenes Ereignis.

Die mediane Atemfrequenz bei Patienten mit intraoperativ aufgetretenem Ereignis liegt in
jeder der drei Operationsphasen Uber der medianen Atemfrequenz der Patienten, bei denen
intraoperativ kein Ereignis auftrat. Ein statistisch signifikanter Unterschied im Vergleich der

beiden Kollektive besteht in keiner der Operationsphasen.
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Tab. 21: AF: Atemfrequenz in f/min bei Patienten der Fallkohorte mit/ohne intraoperativen Ereignissen, dargelegt
anhand der Operationsphasen. Statistische Auswertung innerhalb der Phasen. Bei mit einem * markierten Werten

besteht ein signifikanter Unterschied zu der im Exponenten angegebenen Gruppe.

AF AF AF
Trepanation Sprachtestung Tumorresektion
Median (f/min) Median (f/min) Median (f/min)

[25., 75. Perzentile] | [25., 75. Perzentile] | [25., 75. Perzentile]

nein 12 [10, 16] 14 [12, 17] 14 [11, 16]
intraoperative Ereignisse

ja 11 [10, 13] 13 [10, 14] 11 [10, 13]

Die Spannweite der phasenbezogenen medianen Atemfrequenzen ist bei Patienten mit
intraoperativ aufgetretenen Ereignissen in jeder Operationsphase geringer als bei Patienten
ohne aufgetretenes Ereignis, somit sind die interindividuellen Unterschiede der
phasenbezogenen medianen Atemfrequenzen bei Patienten mit aufgetretenen Ereignissen
geringer. In jeder Operationsphase liegt ein Grof3teil der medianen Atemfrequenzen bei

Patienten mit aufgetretenen Ereignissen unterhalb des Referenzbereichs.

26 : .
intraoperative
Ereignisse
247 Clnein
Oija
22+ o]
204
L= T (el pt et Il
E 161
= physiologische
= Atemfrequenz der
L 14 Erwachsenen 12-
18/min
127" 1r-""717 """ O s
107
8—
.
4

T T T
Trepanation Sprachtestung Tumorresektion

Operationsphase
Abb. 5: AF: Atemfrequenz in f/min bei Patienten der Fallkohorte mit-ohne intraoperative Ereignisse, dargelegt
anhand der Operationsphasen. Referenzbereich 12/min — 18/min.
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Sauerstoffséattigung des Hamoglobins:

In der Trepanations- und Resektionsphase ist die mediane, pulsoxymetrisch gemessene

Sauerstoffsattigung des Hamoglobins bei Patienten mit intraoperativ aufgetretenem Ereignis

ebenso hoch wie bei Patienten ohne intraoperativ aufgetretenes Ereignis. In der

Sprachtestungsphase ist die mediane Sauerstoffsattigung bei Patienten mit Ereignis geringer

als bei Patienten ohne Ereignis. Es besteht in keiner der drei Operationsphasen ein

statistisch signifikanter Unterschied zwischen den beiden Kollektiven.

Tab. 22: SpO,: pulsoxymetrisch gemessene Sauerstoffsattigung des Hamoglobins in Prozent bei Patienten der

Fallkohorte mit/ohne intraoperative Ereignisse, dargelegt anhand der Operationsphasen. Statistische Auswertung

innerhalb der Phasen. Bei mit einem * markierten Werten besteht ein signifikanter Unterschied zu der im

Exponenten angegebenen Gruppe.

SpO;

Trepanation

SpO,

Sprachtestung

SpO;

Tumorresektion

Median (%)

[25., 75. Perzentile]

Median (%)

[25., 75. Perzentile]

Median (%)

[25., 75. Perzentile]

nein | 99 [97, 100] 98 [97, 99] 99 [98, 100]
intraoperative Ereignisse

ja | 97 [95, 98] 97 [94, 99] 99 [97, 100]
In allen Operationsphasen zeigt sich eine &hnliche Verteilung der

medianen

Sauerstoffsattigungen sowohl bei Patienten mit Ereignis wie auch bei Patienten ohne

Ereignis. In keiner Phase findet sich eine mediane Sauerstoffséattigung unter 90 %.
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Abb. 6: SpO,: pulsoxymetrisch gemessene Sauerstoffsattigung des Hamoglobins in % bei Patienten der

Fallkohorte mit/ohne intraoperative Ereignisse, dargelegt anhand der Operationsphasen

Vitalparameter zum Zeitpunkt eines Ereignisses:

Die folgende Tabelle zeigt die Vitalparameter zum Zeitpunkt des jeweiligen Ereignisses und

dem unmittelbar zuvor liegenden Dokumentationszeitpunkt.

Tab. 23: Vitalparameter vor und zum Zeitpunkt des Ereignisses bei Patienten der Fallkohorte
BDsyst: systolischer Blutdruck in mmHg

AF: Atemfrequenz in f/min

SpO;: pulsoxymetrisch gemessene Sauerstoffsattigung des Hamoglobins in Prozent

BDsyst BDsyst AF AF SpO, SpO,

(mmHg) (mmHg) (f/min) (f/min) (%) (%)

5 min vor wahrend 15 min vor wahrend 15 min vor wahrend
OP-Abbruch 190 190 10 fehlend 95 fehlend
Apnoe 150 140 10 fehlend 98 75
Blutung 150 175 10 9 96 92
Hirnschwellung 138 140 13 8 95 99
Krampfanfall 168 176 11 17 97 97
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Zum Zeitpunkt des OP-Abbruchs und flunf Minuten zuvor bestand ein Blutdruck von 190
mmHg. Wahrend der bei einer Patientin aufgetretenen Apnoe-Phase fiel die
Sauerstoffsattigung auf 75 %, 15 Minuten zuvor lag der Wert bei 98 %. Der Blutdruck fiel um
10 mmHg gegeniuber dem funf Minuten zuvor gemessenen Wert. Vor Eintritt der bei einem
Patienten aufgetretenen subduralen Blutung wurde ein Blutdruck von 150 mmHg gemessen,
zum Zeitpunkt der Blutung wurden 175 mmHg gemessen. Gleichermal3en erfolgte ein Abfall
der Sauerstoffsattigung von 96 % auf 92 %. Bei insgesamt funf aufgetretenen Ereignissen
von Hirnschwellung lag der wahrend des Ereignisses dokumentierte Blutdruck
durchschnittlich 2 mmHg Uber dem funf Minuten zuvor dokumentierten Wert, wahrend die
Atemfrequenz sich durchschnittlich deutlich verringerte. Vergleichbar verhélt es sich mit dem
mittleren Blutdruck wéahrend der sieben aufgetretenen Krampfanfélle. Gegentber dem funf
Minuten vor dem Ereignis gemessenen Wert stieg der Blutdruck um durchschnittlich 8
mmHg, ebenso stieg die Atemfrequenz im Durchschnitt deutlich an. Insgesamt ist der
durchschnittliche Blutdruck vor und wahrend der Krampfanfélle um mehr als 30 mmHg hoher

als vor und wéahrend der Hirnschwellungen.

3.4 Regression

Mit Hilfe linearer gemischter Modelle wurde im Rahmen einer Regression versucht,
Einflussfaktoren auf den systolischen Blutdruck im Operationsverlauf, auf einen Abfall der

Sauerstoffsattigung und auf einen Abfall der Atemfrequenz zu identifizieren.

Fir den systolischen Blutdruck werden groRRe individuelle Schwankungen in Bezug auf den
zeitlichen Verlauf der Operation ersichtlich. Geschlecht, BMI und vorbestehender Hypertonus
hatten keinen signifikanten Einfluss auf den systolischen Blutdruck in der
Trepanationsphase. In den Gruppen der Fallkohorte hatten altere Patienten einen etwas
hoheren Blutdruck als jlingere Patienten. Der Alterseinfluss ist aber nicht signifikant. In der
Gruppe mit Wechsel des Anasthesieverfahrens sind die Blutdruckwerte signifikant niedriger
als in der Gruppe mit reiner Analgosedierung. Propofol hat in der Trepanations- und
Tumorresektionsphase keinen signifikanten Zusammenhang zum Blutdruck. Ho6here

Remifentanildosen stehen im Zusammenhang mit héheren Blutdruckwerten.

Die relativ grol3en zufélligen Effekte machen deutlich, dass die individuellen Unterschiede in

Bezug auf den Blutdruck im zeitlichen Verlauf und zwischen Blutdruck und verschiedenen
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EinflussgroBen individuell sehr verschieden sind. Insbesondere die mittleren bzw.
Anfangsblutdruckwerte (Interzept) sind individuell sehr verschieden, aul3erdem die
Veranderungen im zeitlichen Verlauf, aber auch der Zusammenhang zwischen Propofol und

den Blutdruckwerten schwankt stark zwischen den Individuen.

In der Sprachtestungsphase hatte neben Geschlecht, BMI und vorbekanntem arteriellen
Hypertonus auch das Alter keinen signifikanten Einfluss auf den systolischen Blutdruck.
Zwischen den beiden Gruppen der Fallkohorten lasst sich fur die Phase der Sprachtestung
kein signifikanter Unterschied beziiglich der Hohe der Blutdruckwerte feststellen. Bezuglich
des Einflusses der Narkosemittel verhalt es sich in dieser Phase wie folgt: eine hdhere Dosis
Remifentanil steht hier in keinem signifikanten Zusammenhang mit einem Blutdruckanstieg,
hingegen steht eine verringerte Propofoldosis in signifikantem Zusammenhang mit héheren

Blutdruckwerten.

In der Phase der Tumorresektion hatten wiederholt Geschlecht, Alter, BMI und vorbekannter
arterieller Hypertonus keinen signifikanten Einfluss auf den systolischen Blutdruck. Im
Gruppenvergleich lasst sich zwischen der Gruppe mit Wechsel des Anasthesieverfahrens
und der Kontrollkohorte kein signifikanter Unterschied feststellen, hingegen sind die
Blutdruckwerte bei reiner Analgosedierung signifikant hoher als in der Kontrollkohorte mit
Allgemeinanasthesie. In der Tumorresektionsphase zeigt sich im Gegensatz zur
Trepanationsphase folgender signifikanter Zusammenhang zwischen Remifentanildosis und
Blutdruckwerten: geringere Remifentanildosen gehen mit hdheren Blutdruckwerten einher,
wohingegen kein signifikanter Zusammenhang zwischen Propofoldosis und Blutdruckhdhe

festzustellen ist.

Ebenso wie beim systolischen Blutdruck finden sich bei der Atemfrequenz groR3e
interindividuelle Unterschiede im Verlauf Uber die Zeit. Sowohl in der Trepanations- als auch
in der Sprachtestungsphase hatte keine der getesteten Gréf3en einen signifikanten Einfluss
auf die Atemfrequenz. In der Phase der Tumorresektion stehen bei allen Gruppen eine
hohere Propofoldosis und eine hohere Remifentanildosis mit einem starkeren Abfall der

Atemfrequenz in Zusammenhang.

Die Sauerstoffsattigung unterliegt ebenfalls grol3en inter- und intraindividuellen
Schwankungen im Verlauf der Operation. Geschlecht, BMI und vorbekannter Hypertonus
hatten keinen signifikanten Einfluss auf einen Sattigungsabfall. In der Trepanationsphase

sind altere Patienten von einem héheren Sattigungsabfall betroffen. Die Narkosemittel hatten
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keinen signifikanten Einfluss auf einen Abfall der Sauerstoffsattigung. In der
Sprachtestungsphase hatte keiner der untersuchten Parameter einen signifikanten Einfluss
auf einen Abfall der Sauerstoffsattigung des Hamoglobins. In allen Gruppen ging eine
geringere Propofoldosis mit einem gréflReren Abfall der Sauerstoffséattigung des Hamoglobins

einher.
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Abb. 7: systolische Blutdruckwerte im zeitlichen Verlauf in jeder Operationsphase. Phase 1: Trepanation, Phase 2: Sprachtestung, Phase 3: Tumorresektion.
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Abb. 8: Sauerstoffsattigung des Hamoglobins in Prozent im zeitlichen Verlauf in jeder Operationsphase. Phase 1: Trepanation, Phase 2: Sprachtestung, Phase 3:

Tumorresektion.
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Abb. 9: Atemfrequenz in f/min im zeitlichen Verlauf in jeder Operationsphase. Phase 1: Trepanation, Phase 2: Sprachtestung, Phase 3: Tumorresektion.
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Tab. 24: Lineare gemischte Modelle fir den systolischen Blutdruck

Getestete Einflussgréfien
Feste Effekte

Interzept

Alter

Gr. 1 (Ref.: Gr.2- Gr. 3 fur Ph.3)
Gruppe 2 (Referenz: Gruppe3)
Zeit

Zeit quadriert

Propofol

Remifentanil

Zufallige Effekte

Interzept

Zeit

Propofol

Trepanationsphase (Fallkohorte)

beta p
160.99 <0.001
0.32 0.098
-11.02 0.046
Nicht rel.

-0.21 0.084
-0.002 <0.001
0.06 0.769
51.54 0.011
1333.09 0.013
0.13 0.008
0.42 0.030

Sprachtestungsphase (Fallkohorte)

beta p

128.09 <0.001

Nicht relevant

-0.52 0.169
-0.004 0.025
-0.34 0.010
27.96 0.214
4623.92 0.003
0.46 0.004
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Tumorresektionsphase (beide)

beta p
120.19 <0.001
-3.34 0.545
13.26 0.047
-0.002 0.910
0.00008 0.03
-0.07 0.558
-14.28 <0.001
185.48 <0.001
0.008 <0.001
0.34 0.001



Tab. 25: Lineare gemischte Modelle fur den Atemfrequenzabfall

Getestete EinflussgréfRen
Feste Effekte

Interzept

Propofol

Remifentanil

Zuféllige Effekte

Interzept

Residuenvarianz

Trepanationsphase (Fallkohorte)

beta

-12.45

9.18

5.32

<0.001

0.001

<0.001

Sprachtestungsphase (Fallkohorte)

beta p
-13.99 <0.001
9.60 0.005
7.45 <0.001
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Tumorresektionsphase

Kontrollkohorte)

beta

-12.06
0.02
1.89

6.71

3.28

(Fall-

<0.001
0.013
0.017

<0.001

<0.001

und



Tab. 26: Lineare gemischte Modelle

Getestete EinflussgréfRen
Feste Effekte
Interzept

Alter

fur den Sattigungsabfall (logarithmiert)

Trepanationsphase (Fallkohorte)

beta

0.50

0.01

Gruppe 1 (Ref.: Gruppe2- Gruppe 3 -0.21

fur Phase3)

Gruppe 2 (Referenz: Gruppe3)
Propofol

Zufallige Effekte

Interzept

Residuenvarianz

Nicht relevant

0.04

0.02

<0.001

0.0003
0.022

0.002

<0.001

Sprachtestung (Fallkohorte)

beta

0.47

Nicht relevant

0.058

0.01
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<0.001

<0.001

<0.0001

Tumorresektion

Kontrollkohorte)

beta

0.33

-0.15

0.11

-0.001

0.033

0.02

(Fall-

<0.001

0.035

0.15
0.043

<0.001

<0.001
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4. Diskussion

4.1. Diskussion der Methodik

In der vorliegenden Arbeit wurden mit der Wachoperation in Analgosedierung und der
Allgemeinanasthesie zwei Verfahren des andasthesiologischen Managements bei der
mikrochirurgischen Exstirpation von Hirntumoren verglichen. Bei beiden Verfahren wurden
die gleichen Anasthetika eingesetzt, die Wirkstoffe nur in unterschiedlicher Dosierung. Es
sollte gepriuft werden, ob das Verhalten von Blutdruck und Gasaustausch wahrend der
operativen Prozedur zwischen den Verfahren unterschiedlich ist und mit einer
unterschiedlichen Inzidenz von unerwiinschten intraoperativen Ereignissen korreliert. Als
Studiendesign wurde eine retrospektive Fall-Kontroll-Studie gewahlt.

Zu diesem Zweck wurden Uber Suchlaufe in der Kklinikinternen Datenbank Patienten
identifiziert, die sich in den Jahren 1997 bis 2009 einer Wachoperation aufgrund eines links
frontotemporal gelegenen Hirntumors unterzogen hatten. Der Grad der subjektiven Selektion
durch den Untersucher war dabei durch das einzige Einschlusskriterium der stattgehabten
Wachoperation und die Patientenzahl limitiert. Es fanden sich 25 Falle, von denen alle in die
Untersuchung eingeschlossen wurden. Die Auswahl der Kontrollkohorte erfolgte ebenfalls
durch Suchlaufe in der klinikinternen Datenbank und nach festen Kriterien. Es sollten
Patienten zum Vergleich herangezogen werden, die sich einer Operation in
Allgemeinanasthesie unterzogen, wobei die begriindende Tumorerkrankung bezlglich der
Lokalisation spiegelbildlich liegen sollte, also rechts frontotemporal.

Um Strukturgleichheit in die Kollektive zu bringen, wurden die Patienten paarweise gematcht.
Faktoren fir die Selektion der Kontrollkohortenpatienten waren hierbei Geschlecht, Alter,
BMI, Tumordignitat, Begleiterkrankungen und Punkte in der ASA PS-Klassifikation.

Es konnten 18 mit rechts frontotemporal gelegenen Tumoren und nach zuvor genannten
Kriterien Strukturgleichheit gewahrleistende Patienten ermittelt werden. Die Auswertung
erfolgte nicht als Paarvergleich, sondern als Vergleich unverbundener Gruppen, so dass die
geringere Anzahl von Patienten in der Kontrollkohorte aus statistischer Sicht zu
vernachlassigen ist. Da die Auswahl der Kontrollkohorte nicht randomisiert erfolgte, sind
Confounder durch den Untersucher nicht ausgeschlossen. Die Patientenrekrutierung fir
Gruppenvergleiche und individuelle Untersuchungen Uber Suchlaufe in Klinikdatenbanken

stellt auch in der Literatur eine Ubliche Methodik dar [22, 23]. Die Datenakquirierung erfolgte
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retrospektiv aus den Unterlagen der Krankenakten. Die Sichtung von Patientenakten ist eine
gangige Methode zur retrospektiven Datenerfassung und Datenanalyse [19, 30].

Hinsichtlich der Datenerfassung ist zu erwdhnen, dass abgesehen von den grundlegenden
biometrischen und Klinischen Daten zur Charakterisierung der Patienten (Alter, Diagnose,
Geschlecht, KorpergrofRe, Korpergewicht) samtliche anasthesiologische Daten aus den
Narkoseprotokollen manuell ausgelesen wurden. Die Struktur und das Layout der
Narkoseprotokolle hat sich in den Jahren 1997 bis 2009 mehrfach verandert und erst seit
2005 besteht an der Charité Berlin ein einheitliches Erfassungssystem fur Narkoseprotokolle,
welches EDV-basiert ist. Altere Protokolle finden sich in den archivierten Krankenakten. In
vier Fallen waren die Narkoseprotokolle in den Akten unleserlich, so dass hier keine
Fehlerfreiheit bei der Datenauslesung garantiert werden konnte. Drei Krankenakten von
Patienten konnten nicht mehr angefordert werden, sondern existieren nur noch auf
Mikrofilmen, so dass eine Auslesung der digitalisierten Narkoseprotokolle am Computer
erfolgte. Auch hier konnten Fehlauslesungen nicht sicher ausgeschlossen werden. Alle
Daten wurden nach der manuellen Ubertragung in Microsoft Excel separat gepriift, um
Ubertragungsfehler zu minimieren.

Die Interpretation der Ergebnisse ist durch den Umstand limitiert, dass das intraoperative
Monitoring der Vitalparameter kontinuierlich erfolgt, die schriftliche Protokollierung durch den
Narkosearzt jedoch nicht. Blutdruckwerte werden im Abstand von funf Minuten protokolliert,
Werte fur Atemfrequenz und Sauerstoffsattigung viertelstiindlich dokumentiert. Gegenstand
dieser Arbeit sind samtliche protokollierten Werte der Vitalparameter, welche letztlich nur
einen liickenhaften Uberblick beziehungsweise Einblick in das perioperative Geschehen
geben und nicht den exakten Verlauf widerspiegeln. Ebenso ist die Erfassung von
Ereignissen limitiert durch die Dokumentation wahrend der Operation. Potentiell nicht im
Protokoll dokumentierte Ereignisse konnten mit der Methodik dieser Studie nicht erfasst
werden.

Einschluss- und Ausschlusskriterien fir Operationen mit intraoperativer Sprachtestung am
wachen Patienten missen sorgfaltig definiert werden und kénnen sich von Klinik zu Klinik
unterscheiden. Durch Anwendung von Ein- und Ausschlusskriterien soll die periprozedurale
Morbiditat reduziert werden, indem Patienten mit vermutlichen Risikofaktoren von einer
Wachoperation ausgeschlossen werden beziehungsweise dieser nur nach sorgfaltiger
Abwagung des Nutzen-/Risikoprofils zugefiihrt werden. Eine positivere Selektion zugunsten
der Wachoperation kann mit den zugrundeliegenden Ergebnissen nicht nachvollzogen

werden. Patienten der Fallkohorte sind durchschnittlich vier Jahre &lter als Patienten der
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Kontrollkohorte und bezlglich der physischen Voraussetzungen wurde ein nahezu
identischer Durchschnitts-BMI in beiden Kollektiven ermittelt. Dariiber hinaus findet sich in
beiden Kollektiven eine vergleichbare Verteilung der ASA-Klasse, mit 24 % gegenitber 11 %

finden sich mehr Patienten in ASA-Klasse |l in der Fallkohorte.

Retrospektive Fall-Kontroll-Studien profitieren von bereits vorhandenen Daten, gestatten
jedoch aufgrund ihres nicht-interventionellen Charakters keine Beweisfiihrung zur
Untersuchung eines Kausalzusammenhangs, sondern dienen lediglich zur Starkung

vorhandener Hypothesen und zur Hypothesenneubildung.

4.2 Diskussion der Ergebnisse

4.2.1 Operationsdauer und Resektionsausmalf}

Beim Blick auf die dokumentierte Operationsdauer fallt auf, dass in dieser retrospektiven
Analyse die reine Wachoperationn in ausschlie3licher Analgosedierung die kirzeste Dauer
hat, gefolgt von der Operation in Allgemeinanasthesie. Erfolgt nach der Sprachtestung ein
Wechsel auf Allgemeinanésthesie zur Tumorresektion, verlangert sich die Operationsdauer
um durchschnittlich 166 Minuten. Dies liegt zum einen am Zeitaufwand fiir den Wechsel des
Andsthesiemanagements, ist aber vor allem auch auf Tumorentitat, Tumorvolumen und
individuelles operatives Risiko des Patienten zurtickzufiihren. Mit Operationslange ist hier die
Dauer der chirurgischen Prozeduren gemeint, also der Zeitabstand von Hautschnitt bis
Hautnaht. Die gesamte Aufenthaltsdauer im Operationssaal mit Narkoseeinleitung durch die
Andasthesie, Lagerung des Patienten, Abdeckung und Desinfektion des Operationsgebietes
ist wesentlich langer und bedeutet auch eine langere Zeit unter Einfluss von Narkosemitteln.
Die langste Wachoperation in der Fallkohorte liegt mit einer Dauer von 610 Minuten
innerhalb der in der Literatur beschriebenen Spannweite von 390 bis 850 Minuten [19].
Gupta errechnete bei seinem Vergleich zwischen Wachoperation und Allgemeinanasthesie
eine Prozedurendauer von durchschnittich 196 Minuten fiir die reine Wachoperation
gegenliber 182 Minuten flr die Operation in Allgemeinanésthesie [60]. Die Ergebnisse der
eigenen Arbeit mit einer Prozedurendauer von durchschnittlich 245 Minuten (Bereich: 80 bis
500 Minuten) fur die Operation in Analgosedierung mit Sprachtestung und 254 Minuten

(Bereich: 145 bis 395 Minuten) fur die Operation in Allgemeinanésthesie liegen auf einem
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vergleichbaren Niveau. Festzuhalten bleibt, dass die Angaben in der Literatur beziiglich der
Operationsdauer sparlich sind und mitunter stark variieren. Fur Vergleiche muss beachtet
werden, ob die gesamte Aufenthaltsdauer im Operationssaal oder die reine Dauer der
chirurgischen Prozeduren gemeint ist. Die im Rahmen dieser Arbeit erfassten Operationen
liegen bezuglich der durchschnittichen Prozedurendauer im Bereich der in der Literatur
beschriebenen Zeitangaben, teilweise finden sich innerhalb der Fallkohorte im Vergleich mit
den zitierten Arbeiten kirzere Operationen (Bereich: 80 bis 500 Minuten fir die reine
Wachoperation in Analgosedierung).

Die vorbeschriebene gute Vertraglichkeit und die teilweise kurze Operationsdauer bei
niedrigem Verbrauch an Narkosemitteln mit reduzierter Hospitalisierungszeit erklart, warum
intrakranielle Eingriffe in Analgosedierung mit der Moglichkeit einer Funktionstestung am
wachen Patienten an einigen Institutionen als Routineverfahren bei supratentoriell gelegenen
Hirntumoren eingesetzt werden [20, 57]. Seit 2008 finden sich in der Literatur auch Arbeiten,
die sowohl von Tumorbiopsien als auch von Kraniotomien in Analgosedierung auf
ambulanter Basis berichten. Eine Tatsache, die der guten Vertraglichkeit und geringen

Ressourcenbeanspruchung dieser Operationsmethode geschuldet ist [16, 21, 65, 68-70].

Bezuglich des Resektionsausmafles wurde in dieser Untersuchung auf die von den
operierenden Chirurgen verfassten Operationsprotokolle zurlickgegriffen, da erst seit 2005
an dieser Institution regelhaft frih postoperative Magnetresonanztomographien (MRT) zur
Beurteilung des Resektionsausmaflles gemacht werden und die Gruppe der Patienten mit
post-OP MRT im Rahmen dieser Analyse zu klein und nicht aussagekraftig gewesen ware.
Fur Wachoperationen sind in der Literatur in vielen Arbeiten Resektionsausmalie
beschrieben. Die Unterscheidung erfolgt einstimmig in Totalresektion, Subtotalresektion und
Partialresektion. Aufgefiihrt sind jeweils die Angaben fir Total- und Subtotalresektion. Die

Definitionen unterscheiden sich mitunter. Tabelle 33 fasst diese Informationen zusammen.
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Tab. 27: Literaturrecherche zu Resektionsausmaflen bei Wachoperationen aufgrund von Hirntumoren

Zhang et al.: 22 low-grade Tumore, 8 high-grade Tumore. Keine Definition des Resektionsausmaliies.

Danks et al.: 44 low-grade Tumore, 57 high-grade Tumore, 21 andere. Totalresektion: kein KM-Enhancement in
T1 bzw. keine Hyperintensitéat in FLAIR.

Spena et al.: 9 low-grade Tumore, 12 high-grade Tumore, 6 andere. Totalresektion: kein KM-Enhancement in T1
bzw. keine Hyperintensitat in FLAIR. Subtotalresektion: <10cm?3 Tumorrest.

Reulen et al.: 17 low-grade Tumore, 7 high-grade Tumore, 3 andere. Totalresektion: >90%.

Pfisterer et al.: 12 high-grade Tumore, 6 low-grade Tumore. Keine Definition des Resektionsausmalies.

Duffau et al.: nur low-grade Tumore. Keine Definition des Resektionsausmalies.

De Amorim et al.: 2 high-grade Tumore, 3 Kavernome, 3 Oligodendrogliome, 4 andere. Totalresektion: 100%.
Subtotalresektion: 80-100%.

Eigene Arbeit: 15 high-grade Tumore, 6 low-grade Tumore, 4 andere.

Patienten Totalresektion Subtotalresektion Methode
Zhang (2008) [15] 30 47 % 40 % Post-OP MRT
Danks (2000) [5] 122 57 % 43 % Post-OP MRT
Spena (2010) [56] 27 30,7 % 59,2 % Post-OP MRT
Reulen (1997) [58] 30 73 % 27 % Post-OP MRT
Pfisterer (2005) [62] 18 67 % 33 % Post-OP MRT
Duffau (2003) [64] 103 30,1 % 49,5 % Post-OP MRT
De Amorim (2008) [67] 12 66 % 34 % Post-OP CT

Eigene Arbeit (2009) Grl: 11 Grl: 73 % Grl: 27 % OP-Bericht

Gr2: 14 Gr2: 711 % Gr2: 29 %

In allen aufgefihrten Arbeiten diente die vorgenannte postoperative Bildgebung als
Verfahren der Wahl zur Bestimmung des ResektionsausmafRes. Die Werte der eigenen
Arbeit finden sich in dieser Hohe nur bei Reulen, dort auch in einem vergleichbar grof3en
Patientenkollektiv [58]. Mehrheitlich sind in der Literatur niedrigere Werte fir
Totalresektionen bei Operationen in Analgosedierung mit Funktionstestung am wachen
Patienten beschrieben, die Unterschiede sind jedoch auch abhéngig von der Grofl3e des
Patientenkollektivs zu betrachten. In den Arbeiten von Pfisterer und De Amorim mit
verhaltnismaRig kleiner Patientenzahl ist die Quote der Totalresektionen mit 66 %
beziehungsweise 67 % hoher als bei Danks mit 57 % und Duffau mit 30,1 % und grof3en
Patientenkollektiven. Eine Verallgemeinerung der aufgelisteten Daten ist nicht zulassig, da
das ResektionsausmalR nicht nur von der Narkosemethode, sondern vielmehr von
Tumorentitdt, Tumorvolumen und Infiltrationsausmal3 der eloguenten Areale bestimmt wird
und somit von diversen Faktoren beeinflusst wird. Der Erfolg der Operation hangt ebenso
entscheidend von der Erfahrung des Chirurgen und des Operationsteams ab. Darlber
hinaus ist die Bildgebung mittels MRT innerhalb der ersten 48 Stunden nach der Operation
dem subjektiven Urteil des Chirurgen Uberlegen und ein verlassliches Verfahren zur

Beurteilung des Resektionsausmaflles [5, 15, 18]. Das bildmorphologisch erfasste
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tatsachliche Resektionsausmald ist meistens geringer als es der subjektive Eindruck des

Chirurgen war.

4.2.2 Anéasthesiologisches Management

Fur intrakranielle Eingriffe mit Funktionstestung am wachen Patienten sind in der Literatur

diverse Moglichkeiten des anasthesiologischen Managements beschrieben [27-35].

Das in dieser Institution angewandte Anésthesiemanagement mit den
Narkosemedikamenten Propofol und Remifentanil stellt ein Ubliches Management flr
Wachoperationen dar und hat sich als tauglich erwiesen [27, 28]. Propofol als Anasthetikum
findet in der Neuroanasthesie sowohl bei der Allgemeinanasthesie als auch bei der
Wachoperation in Analgosedierung breite Anwendung, da es gut steuerbar ist, im Vergleich
zu volatilen Anasthetika den intrakraniellen Druck nicht erhéht und den zerebralen
Perfusiondruck gering beeinflusst [36]. Als géangige Dosierungen fir Propofol bei
Wachoperationen in Analgosedierung sind dabei mittlere Werte von 75 bis 250 ug/kg/min
[22], 16 bis 50 pg/kg/min [38] und 33 bis 50 ug/kg/min [48] beschrieben, so dass die im
Rahmen dieser Arbeit in den Fallkohorten erfassten medianen Dosierungen von 35
pMg/kg/min  und 39 ug/kg/min in der Trepanationsphase und 38 ug/kg/min in der
Tumorresektionsphase im in der Literatur beschriebenen Bereich liegen. Gleichermalien
verhdlt es sich mit den Dosisraten von Remifentanil.

Fur Remifentanil sind bei Wachoperationen in Analgosedierung mittlere Dosierungen von
0,01 bis 0,25 ug/kg/min [38] sowie 0,05 bis 0,1 pg/kg/min [48] beschrieben. Innerhalb der
Fallkohorten wurden in der Trepanationsphase mediane Dosisraten von 0,03 pg/kg/min und
0,05 ug/kg/min verwendet, in der Tumorresektionsphase kam bei der reinen Wachoperation
in Analgosedierung eine mediane Dosisrate von 0,04 pg/kg/min zum Einsatz.

In den ztierten Arbeiten werden im Gegensatz zur eigenen Arbeit Mittelwerte Uber die
gesamte Operationsdauer angegeben, es erfolgt keine Unterteilung der Operation in

Phasen.

Der Gesamtverbrauch an Narkosemitteln ist erwartungsgemafd innerhalb der Kontrollkohorte
bei der Allgemeinanésthesie am hdchsten, obwohl diese im Mittel eine nur geringfiigig

langere Dauer als die reine Wachoperation in Analgosedierung hat. Diese wiederum hat
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aufgrund der niedrigeren Dosisraten den geringsten Verbrauch an Anésthetika, was sich

auch in den OP-Kosten widerspiegelt.

Tab. 28: Kosten fur Anéasthetika (Propofol und Remifentanil), Personal und Operationssaal sowie die addierten

Gesamtkosten in Bezug auf das anasthesiologische Management. Angaben pro OP-Minute.

Kosten f. Propofol Kosten f. Personal und Gesamtkosten
und Remifentanil pro Operationssaal pro OP- pro OP-Minute
OP-Minute Minute
Wachoperation mit Allgemeinanasthesie 0,63 € 9,53 € 10,16 €
reine Wachoperation in Analgosedierung 0,10 € 5,42 € 552 €
Allgemeinanasthesie 0,44 € 5,39 € 5,83 €

Gerechnet auf die Operationsminute ist die reine Wachoperation in Analgosedierung die
kostenglinstigste  Operationsmethode.  Geringfligig teurer ist die Operation in
Allgemeinanasthesie. Die hochsten Kosten pro OP-Minute generiert die Wachoperation mit
Tumorresektion in Allgemeinandsthesie. Dies ist auf die durchschnittlich langste
Operationsdauer in Verbindung mit hohem Narkosemittelverbrauch zurlickzufiihren. Die
Kosten flr Narkosemittel sind erwartungsgemal bei der reinen Wachoperation in

Analgosedierung am niedrigsten.

4.2.3 Statistische Analyse der Vitalparameter und Regression

Im Rahmen einer umfassenden Literaturrecherche konnten keine einheitlichen
Empfehlungen hinsichtlich intraoperativ einzuhaltender Grenzwerte fir die pulsoxymetrisch
gemessene Sauerstoffsattigung des Hamoglobins, die Atemfrequenz und den systolischen
Blutdruck bei intrakraniellen Eingriffen gefunden werden. Eine umfassende statistische
Analyse der intraoperativen Vitalparameter zu definierten Messzeitpunkten als Gegenstand
eines Vergleiches von Wachoperation in Analgosedierung und Operation in
Allgemeinanasthesie bei Hirntumoren existiert in der Literatur bislang ebenfalls nicht. Ein
Vergleich der eigenen Daten mit denen anderer Untersuchungen kann somit nur nach

vordefinierten Kriterien erfolgen.
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Es wurden fir die vorgelegte Studie folgende Grenzwerte zugrundegelegt:
1. systolische Blutdruckwerte > 140 mmHg werden als intraoperative arterielle
Hypertonie verstanden.
2. eine pulsoxymetrisch gemessene Sauerstoffsattigung des Hamoglobins < 90 % wird
als Hypoxamie verstanden.

3. eine Spontanatmungsfrequenz < 8/min als kritische Atemfrequenz verstanden.

4.2.3.1 Pulsoxymetrische Sauerstoffsattigung des Hamoglobins

Beziglich der pulsoxymetrisch gemessenen Sauerstoffsattigung des Hamoglobins ist 100 %
der maximal mogliche Wert. In der Literatur wird, je nach Quelle, ab Werten < 95 % [22, 38,

71] oder <90 % [17, 30] von Hypoxamie gesprochen.

In der Trepanationsphase besteht ein signifikanter Unterschied zwischen der medianen
Sauerstoffsattigung des Hamoglobins bei der reinen Wachoperation in Analgosedierung und
der Kontrollkohorte in Allgemeinanésthesie. Ebenso besteht in der Tumorresektionsphase
ein signifikanter Unterschied zwischen den Gruppen der Fallkohorte. Die mediane
Sauerstoffsattigung des Hamoglobins liegt bei der Tumorresektion in Allgemeinanasthesie
bei 100 %, wahrend bei den spontanatmenden Patienten in Analgosedierung eine mediane
Sauerstoffsattigung von 98 % besteht.

Die Ergebnisse zeigen, dass die mediane Sauerstoffsattigung in allen Operationsphasen in
der Fall- und Kontrollkohorte oberhalb der vorgenannten Grenzwerte liegt und somit im
Median ein suffizienter Gasaustausch sowohl bei Spontanatmung in Analgosedierung, als
auch bei maschineller Beatmung in Allgemeinanésthesie besteht.

Die Inzidenz einer pulsoxymetrisch gemessenen Sauerstoffséttigung des Hamoglobins < 90
% liegt in der Fallkohorte bei 1, wahrend in der Kontrollkohorte kein Wert < 90 %
dokumentiert wurde. Ein Abfall der Sauerstoffsattigung des Hamoglobins unter 90 % konnte
in der Fallkohorte mit einem unerwinschten Ereignis korreliert werden: eine Patientin
entwickelte im Rahmen der Spontanatmung in der Trepanationsphase eine kurzfristige

Apnoe mit einem Sattigungsabfall auf 75 %.
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4.2.3.2 Atemfrequenz

Die Hohe der Atemfrequenz ist gerade bei intrakraniellen Eingriffen von Bedeutung, da sie
Uber den CO,-Partialdruck die Hirndurchblutung beeinflusst. Je niedriger die Atemfrequenz,
desto geringer die CO,-Abatmung, wodurch der CO,-Partialdruck im Blut steigt. CO, wirkt
erweiternd auf die zerebralen BlutgefaRe, so dass ein hoher CO,-Partialdruck das
intrakranielle Blutvolumen erhoht, was intraoperativ einen Risikofaktor fur Hirnschwellung
darstellen konnte. Als kritische Atemfrequenz wird in der Literatur, je nach Quelle, ein Wert <
10/min [72] oder < 8/min [30, 71] angegeben.

Die Ergebnisse der eigenen Arbeit zeigen, dass die mediane Atemfrequenz in den
Spontanatmungsphasen oberhalb der genannten Grenzwerte liegt. Lediglich in der
Trepanationsphase bei der Fallkohorte mit spaterem Wechsel auf Allgemeinanasthesie

wurde eine mediane Atemfrequenz von 10/min gefunden.

Die Inzidenz einer dokumentierten Atemfrequenz < 10/min liegt in dieser Gruppe in der
Trepanationsphase bei 20 (42,6 % der Patienten dieser Gruppe). Bei der reinen
Wachoperation liegt die Inzidenz in der Trepanationsphase bei 6 (12,5 % der Patienten
dieser Gruppe) und in der Kontrollkohorte bei 16 (39 % der Patienten dieser Gruppe). In der
Sprachtestungsphase liegt die Inzidenz in den Fallkohorten bei 2. Als begrindend fir die
niedrige Inzidenz kritischer Atemfrequenzen in der Sprachtestungsphase kann die
Stresssituation durch die Funktionstestung im Wachzustand angefuhrt werden. Kritische
Atemfrequenzen  kdnnten eine  Funktionsstérung im Sinne eines Abfalls der
Sauerstoffsattigung des Hamoglobins, eine respiratorische Azidose oder das Auftreten einer
Hirnschwellung begiinstigen. Wie Tabelle 23 (Seite 42) zu entnehmen ist, konnten kritische
Atemfrequenzen im Rahmen dieser Arbeit mit dem Auftreten einer Apnoe-Phase, einer
subduralen Blutung und einem OP-Abbruch korreliert werden. Auffallend ist darliber hinaus
ein Abfall der mittleren Atemfrequenz vor einer aufgetretenen Hirnschwellung von 12/min auf
8/min. Der oben genannte pathophysiologische Mechanismus ist hier als Hirnschwellung

beglnstigend zu bewerten.
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4.2.3.3 Systolischer Blutdruck

Akuter und chronischer Bluthochdruck stellt einen Risikofaktor fiir intrazerebrale
Blutungsereignisse dar [73]. Weiterhin korreliert einer Studie von Basali zu Folge
intraoperativer Bluthochdruck mit dem Auftreten von postoperativen Nachblutungen in 62 %
der Falle [42]. Ein signifikanter Zusammenhang zwischen Blutdruck und Hirnschwellung
konnte bislang nicht festgestellt werden [74].

Wie zuvor genannt, existiert keine einheitliche Empfehlung fur die Héhe des Blutdrucks im
Rahmen eines intrakraniellen Eingriffs und die Definitionen von intraoperativer Hypertension
sind in der Literatur sehr unterschiedlich.

Skucas und Berkenstadt definieren einen systolischen Blutdruck tber 150 mmHg als
intraoperative Hypertension, wahrend See einen Wert von Uber 160 mmHg definiert [22, 14,
17]. Bei Sarang wird erst ab 170 mmHg von intraoperativer Hypertension gesprochen [30].
Einen anderen Ansatz verfolgt Sinha, dessen Definition von intraoperativer Hypertension
einen Blutdruckanstieg von 30 % ausgehend von einem individuellen Ausgangswert
beinhaltet [39]. Die unterschiedlichen Arbeiten in der Literatur sind diesbeziglich also nur
bedingt vergleichbar. Ubereinstimmung besteht darin, dass hohe Blutdruckwerte bei
intrakraniellen Eingriffen als hAmodynamische Komplikation definiert werden.

Im Rahmen dieser Arbeit konnten statistisch signifikant héhere Blutdruckwerte in Phasen der
Analgosedierung mit Spontanatmung gegenitber Phasen mit Allgemeinanésthesie
festgestellt werden.

Die Unterschiede sind durch die geringere Sedierungstiefe wahrend der Phasen der
Analgosedierung erklarbar, da diese eine schlechtere Abschirmung des Organismus
gegenluber den operativen Stimuli bedingt als die Allgemeinanasthesie. So konnte fir die
Fallkohorte im Rahmen der Regressionsanalyse ein statistisch signifikanter Zusammenhang
zwischen niedriger Propofoldosierung und hohen systolischen Blutdruckwerten in der Phase
der Sprachtestung festgestellt werden. Hohe Remifentanildosierungen gehen in der
Fallkohorte wahrend der Trepanationsphase mit hohen Blutdruckwerten einher. Diese sind
schmerzbedingt durch die Kraniotomie und die Duraerdffnung erklarbar, dem mit héheren
Remifentanildosierungen entgegengewirkt wird. Hohe Remifentanildosierungen gehen in der
Tumorresektionsphase sowohl in der Fall- als auch der Kontrollkohorte mit hohen
Blutdruckwerten einher. Der Zusammenhang von hoher Remifentanildosierung und hohen
Blutdruckwerten ist hier durch die nervale Versorgung von BlutgefaRen und der Dura mater

erklarbar, welche in der Lage ist, nozizeptive Reize aufzunehmen.
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Der mediane systolische Blutdruck bei Patienten mit vorbekannter arterieller Hypertonie ist
intraoperativ geringer als der mediane systolische Blutdruck der Patienten ohne vorbekannte
arterielle Hypertonie.

Ein wichtiger Grund hierflr ist die antihypertensive Medikation, welche mit Ausnahmen
(ACE-Hemmer, AT -Rezeptorantagonisten) perioperativ nicht abgesetzt, sondern weiter
verabreicht wird. Daruber hinaus demaskiert die Anésthesie den bei Patienten mit arterieller
Hypertonie vorliegenden intravasalen Volumenmangel. Eine erhohte Anfalligkeit
antihypertensiv vorbehandelter Patienten flr intraoperative Blutdruckschwankungen und —
entgleisungen konnte im Rahmen dieser Arbeit nicht festgestellt werden.

Die Ergebnisse der Regression zur Identifizierung von Einflussfaktoren auf die
Vitalparameter wéhrend des operativen Eingriffs zeigen auf, dass weder Alter, Geschlecht
noch BMI einen signifikanten  Einfluss auf Blutdruck, Atemfrequenz  oder
Sauerstoffsattigungsverlauf nehmen. Es wurde jedoch gezeigt, dass hoheres Alter mit
hoheren Blutdruckwerten einhergeht. Es konnte ebenso kein Zusammenhang zwischen BMI
und arteriellem Hypertonus und dem Auftreten von intraoperativen Ereignissen festgestellt

werden.

Die Inzidenz unerwinschter intraoperativer Ereignisse scheint nicht von physischen
Voraussetzungen wie Alter, Geschlecht und BMI abhangig zu sein. Sarang merkt
diesbeziiglich an, dass ein unkooperativer Patient das einzige harte Ausschlusskriterium flr
eine Wachoperation sei [30]. Dem wird an unserer Institution Rechnung getragen, da neben
dem préaoperativen Aachener Aphasie Test zusatzlich eine neuropsychologische Beurteilung

der Kooperationsfahigkeit erfolgt.

4.2.3 Ereignisse

Es existieren diverse Arbeiten, die die Inzidenz von unerwiinschten intraoperativen
Ereignissen bei Wachoperationen untersucht haben und dabei auch auf perioperativ
gemessene Vitalparameter eingehen [19, 5, 22, 29, 30, 39]. Vergleiche zwischen
Wachoperation und Allgemeinanasthesie bei Tumorpatienten sind derzeit noch selten und in
der Literatur finden sich nur einige wenige Arbeiten zu diesem Thema [60, 61, 63]. Diese
befassen sich jedoch nicht mit den intraoperativ dokumentierten Vitalparametern, sondern

vergleichen das Ausmal} der Tumorresektion. Die vorgenannten Arbeiten zur Untersuchung
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von unerwilnschten intraoperativen Ereignissen bei Wachoperationen konzentrieren sich
dabei auf die Uberpriifung der klinischen Anwendbarkeit und Praktikabilitat unterschiedlicher
anasthesiologischer Verfahren fir Wachoperationen. Unterschieden werden allgemeine
(Ubelkeit, Erbrechen, Schmerzen), respiratorische (obere  Atemwegsobstruktion,
Atemdepression, Hypoxamie), hamodynamische (arterielle Hypertension oder Hypotension,
Tachykardie, Bradykardie) und neurologische unerwiinschte Ereignisse (Krampfanfalle,

Hirnschwellung). Die folgende Abbildung listet die in der Literatur gefundenen Arbeiten auf.

Tab. 29: retrospektive Analysen zu Art und Haufigkeit von unerwiinschten Ereignissen bei Wachoperationen.
Angaben in %. ,-“ : nicht erfasst. n: Patientenzahl, KA:Krampfanfall, HS:Hirnschwellung, HO:Hypoxamie,
HAT:Hypertension, A:Apnoe, N/V:Nausea/Vomiting, P:Pain, B:Blutung, TK:Tachykardie, BK:Bradykardie

Eigene Arbeit: drei Gruppen. Grl (n:11): Analgosedierung mit Propofol/Remifentanil, spontane Atmung, Wechsel
auf Allgemeinanasthesie nach Sprachtestung. Gr2 (n:14): Analgosedierung mit Propofol/Remifentanil, spontane
Atmung. Gr3 (n:18): Allgemeinanasthesie mit Propofol/Remifentanil

Skucas: Epilepsie. zwei Gruppen. Grl (n:332): Analgosedierungsnarkose mit Propofol, spontane Atmung. Gr2
(n:129): Allgemeinanasthesie mit Inhalationsnarkotikum/Fentanylderivat.

Archer: Epilepsie, retrospektiv. Analgosedierung mit Droperidol/Fentanyl, spontane Atmung.

Sarang: Tumore. drei Gruppen. Grl (n:46): Analgosedierung mit Propofol/Fentanyl, spontane Atmung. Gr2 (n:34):
Analgosedierung mit Propofol/Fentanyl und Larynxmaske, spontane Atmung wéhrend Sprachtestung,
Larynxmaske wahrend Resektion. Gr3 (n:19): Allgemeinanasthesie mit Propofol/Remifentanil und Larynxmaske,
spontane Atmung wahrend Sprachtestung und Tumorresektion, erneute Allgemeinanadsthesie mit LMA nach
Tumorresektion. Tumoren im Motor- und Sprachkortex.

Danks: Tumore. zwei Gruppen. Grl (n:77). Analgosedierung mit Midazolam/Fentanyl (+/- Sufentanil), spontane
Atmung. Gr2 (n:69): Analgosedierung mit Propofol/Fentanyl (+/- Midazolam/Sufentanil), spontane Atmung.
Tumore im Motorkortex, Sprachkortex, sensorischem und visuellem Kortex.

See: Tumore, Analgosedierung mit Propofol/Remifentanil, spontane Atmung. Tumoren im Motor- und

Sprachkortex.
n KA HS HO HAT A N/V P B TK BK
(%) | (%) (%) (%) %) | ) | %) | %) >110 <45
(%) (%)
Skucas 332 3 0,6 2,1 (<95) 11,1 (>150) - 0,9 - 0,6 14,1 0,3
[22] 129 0,8 0,8 0 3,9 (>150) - - - 0,8 0,9 0,8
Archer 354 15,5 1,4 - - - 7,9 - - -
[19]
Sarang 46 0 - - 0 - 0 - 0 0
[30] 34 5,9 - - 11,8 (>170) - 70,6 - 0 0
19 31,6 - - 0 - 0 - 0 0
Danks 77 7.8 1,3 - 14,3 (?) - 0 13 - -
[5] 69 87 | 29 - 27,5 (2) - 1,44 | 7,2 - -

See [17) 17 0 11,8 | 17.6 (<90) 23,5 (>160) 5,8 58 | 17,6 - 0 (>120) | 0 (<60)
Eigene 11 455 | 455 | 91(<90) | 100 636 636 9.1 - 0 - -
Arbeit 14 14,3 0 0 929 929 64,3 0 - 7,1 - -

18 0 16,7 0 44,4 33,3 22,2 0 - 0 - -
(>150)(>160) (>170)
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Keine der aufgefiihrten Arbeiten stellt einen Vergleich zu einer gematchten Kontrollkohorte
der gleichen Institution an und es wurde nur die Inzidenz von unerwiinschten intraoperativen
Ereignissen erfasst. Eine vollstindige Analyse und Darlegung der Vitalparameter im
zeitlichen Verlauf fehlt, so dass keine Aussage uUber den Zusammenhang von
unerwiinschten Ereignissen mit dem Verlauf der Vitalparameter getroffen werden kann. Die
im Rahmen der eigenen Arbeit groftenteils hohen Inzidenzen von unerwinschten

Ereignissen sind auf die kleine Fallzahl zuriickzufihren.

Tabelle 29 (Seite 63) verdeutlicht noch einmal, dass Definition und Erfassung von
unerwinschten Ereignissen bei Wachoperationen in der Literatur sehr unterschiedlich
gehandhabt werden.

Krampfanfalle stellen das einzige unerwiinschte Ereignis dar, welches in allen aufgefiihrten
Arbeiten erfasst wurde. Das Risiko fir das Auftreten von Krampfanfallen besteht bei der
direkten Stimulation des Kortex allgegenwartig, da die kortikale Applikation eines
niederfrequenten bipolaren Stromreizes in Abhangigkeit von der Reizstarke und der
Pradisposition des Patienten immer zu einer kreisenden Erregung filhren kann. So
verwundert es nicht, dass sdmtliche im Rahmen dieser Arbeit erfassten Krampfanfélle bei
den Patienten der Fallkohorte erfasst wurden und sechs von sieben Krampfanféllen in der
Phase der Sprachtestung auftraten. Angaben in der Literatur Uber Krampfanfallinzidenzen
bei Wachoperationen mit Kortexstimulation schwanken zwischen 0% und 24% [43]. An
manchen Institutionen erhalten Patienten daher vor Operationsbeginn Phenytoin zur
Anfallsprophylaxe [25]. Wie die aufgefihrten Daten zeigen, sind Krampfanfélle ein
regelméaRig anzutreffendes unerwiinschtes Ereignis bei Wachoperationen. Auffallig ist die bei
Archer hohe Inzidenz von 15,5 % bei hoher Fallzahl [19]. Dies ist auf die bei allen Patienten
des Kollektivs vorbestehende therapierefraktare Epilepsie zurtickzufuhren. Im vergleichbar
grofRen Kollektiv von Skucas finden sich wesentlich weniger Krampfanfalle, obwohl auch hier
alle Patienten zwecks Resektion eines epileptogenen Fokus der Wachoperationen zugefihrt
wurden [22].

Ein weiterer wichtiger Grund scheint die Verwendung von Propofol als Hypnotikum zu sein.
Bei Archer kommt nicht Propofol, sondern Droperidol zum Einsatz [19]. In einer Arbeit von
Herrick konnte gezeigt werden, dass Propofol das Auftreten von Krampfanfallen reduziert,
aber gleichermal3en zu verstarktem Auftreten von Atemdepression fiihren kann [29]. Fir
Droperidol sind gegenteilige Effekte beschrieben [29, 76]. Der atemdepressive Effekt von

Propofol ist auch von Remifentanil als Opioidanalgetikum zu erwarten und konnte im

-64 -



Rahmen dieser Arbeit fiir beide Narkosemittel in einer Regressionsanalyse bestatigt werden.
Beide Narkosemittel stehen in signifikantem Zusammenhang mit einem Atemfrequenzabfall.
Intraoperative Krampfanfélle sind mittels Propofolbolus oder durch Spilung des Kortex mit

gekuhlter Kochsalzlésung gut und unmittelbar zu behandeln [17, 22].

Hirnschwellung ist ein bei intrakraniellen Eingriffen bekanntes unerwiinschtes Ereignis und
tritt den Angaben in Tabelle 29 (Seite 63) zufolge sowohl bei Tumoroperationen als auch bei
Epilepsieoperationen auf.

Tumoren erh6éhen aufgrund ihres raumfordernden Effektes den intrakraniellen Druck. Dies
kann bei Eroffnung der Dura mater im Rahmen eines operativen Eingriffs zur Anschwellung
des Gehirns fuhren [75]. An unserer Institution erfolgt die unmittelbare Therapie mittels
Applikation von Mannit, welches als Osmodiuretikum eine abschwellende Wirkung entfaltet.
Darliber hinaus erhalten Patienten mit zu erwartender Hirnschwellung beispielsweise bei
groRem Tumorvolumen und/oder groRem perifokalem Odem in der Bildgebung schon vor der
Duraer6ffnung Mannit. Die Applikation erfolgt nach Einschétzung des Operateurs und basiert
nicht auf objektiven Messungen. Rasmussen et al. befinden den subduralen Hirndruck als
starksten Vorhersager fur auftretende Hirnschwellung und empfehlen eine Messung dieses
Wertes vor Eréffnung der Dura mater [74].

Im Rahmen dieser Arbeit wurden Hirnschwellungen bei Wachoperationen mit Wechsel auf
Allgemeinanasthesie und in der Kontrollkohorte bei Operation in Allgemeinanasthesie
gefunden. Dabei traten 625 % der dokumentierten Hirnschwellungen in der
Tumorresektionsphase auf und 37,5 % in der Trepanationsphase. Bei der reinen
Wachoperation in Analgosedierung trat keine Hirnschwellung auf. Eine Unabh&ngigkeit vom
Andasthesiemanagement scheint somit diskutabel.

Sofern in der Trepanations- und Sprachtestungsphase eine manifeste oder drohende
Hirnschwellung zu beobachten war, erfolgt an unserer Institution die Tumorresektion in
Allgemeinanésthesie. Da hier eine klare Selektion erfolgt, verwundert es nicht, dass bei der
reinen Wachoperation in Analgosedierung in der Trepanations- und Sprachtestungsphase
keine Hirnschwellung zu beobachten war. Der Vergleich mit der Literatur zeigt, dass die
Inzidenz von Hirnschwellung in anderen retrospektiven Analysen vergleichbar hoch ist,
jedoch konnte den jeweiligen Arbeiten nicht enthommen werden, wie eine auftretende

Hirnschwellung definiert wurde.
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Ein Abfall der pulsoxymetrisch gemessenen Sauerstoffséttigung unter 90 % konnte nur in der
Trepanationsphase bei der Wachoperation mit Wechsel des Anasthesiemanagements
gefunden werden. Bei einer Patientin aus der Fallkohorte mit Tumorresektion in
Allgemeinanasthesie trat in der Trepanationsphase eine kurze Apnoephase mit einer
pulsoxymetrisch gemessen Sauerstoffsattigung von 75 % auf. Ebenso wie bei der Arbeit von
Skucas konnten im Rahmen unserer Arbeit bei Operationen in Allgemeinanasthesie keine
Phasen von Hypoxamie gefunden werden [22]. Es traten somit keine unerwiinschten
Ereignisse bei der maschinellen Beatmung auf.

Wie zuvor genannt, sind die Definitionen von intraoperativer arterieller Hypertension
unterschiedlich und eine einheitliche Empfehlung in der Literatur fehlt. Legt man die in der
Literatur definierten Grenzwerte zugrunde, so treten bei 100 % aller Patienten aus der
Fallkohorte mit Wechsel des Anasthesiemanagements, bei 93 % aller Patienten mit reiner
Wachoperation und bei 44 % aller Patienten aus der Kontrollkohorte Blutdruckwerte Uber
150 mmHg auf. Bei Skucas sind es nur 11 % in der Analgosedierungsgruppe und nur 4 %
bei Allgemeinanasthesie [22]. Die bei Skucas durch eine Propofoldosierung von bis zu 250
Mg/kg/min angegebene, im Vergleich zu dieser Arbeit wesentlich tiefere Sedierung, kann
hierflr verantwortlich gemacht werden.

Dass die Narkosetiefe ausschlaggebend zu sein scheint, zeigt sich auch bei Betrachtung
hoherer Grenzwerte. Systolische Blutdruckwerte Uber 160 mmHg finden sich bei denselben
93 % der Patienten mit reiner Wachoperation, jedoch nur noch bei 64 % der Patienten mit
Wachoperation und Wechsel des Anasthesieverfahrens. In der Kontrollkohorte wurden bei
33 % aller Patienten systolische Blutdruckwerte > 160 mmHg dokumentiert. Geringer ist der
Anteil bei See mit 23,5 % [17]. Sarang wertete 170 mmHg als Grenzwert flr intraoperative
arterielle Hypertension und konnte bei 12 % der Patienten mit spontaner Respiration Uber
eine Larynxmaske Werte tUber 170 mmHg registrieren [30]. Eine durch den Schmerzreiz der
Larnxymaske bedingte tiefere Analgosedierung kann auch hier fir die geringere Quote von
unerwiinschten Ereignissen im Sinne von hypertensiven Blutdruckwerten verantwortlich
gemacht werden. Systolische Blutdruckwerte Uber 170 mmHg konnten wir bei denselben
64 % aller Patienten aus der Fallkohorte mit Wechsel des Anasthesieverfahrens, bei 22 %
aller Patienten der Kontrollkohorte und bei 64 % aller Patienten mit reiner Wachoperation

finden.
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Intraoperative arterielle Hypertensionen stellen somit das in dieser Arbeit am haufigsten

anzutreffende unerwiinschte Ereignis im Rahmen der Wachoperation dar.

Tabelle 23 (Seite 42) ist zu entnehmen, dass die in diesem Kollektiv dokumentierten
Ereignisse OP-Abbruch, subdurale Blutung und Krampfanfalle mit Blutdruckwerten
einhergehen, die im Mittelwert oben genannte Grenzwerte Uberschreiten. Fur die bei einer
Patientin aufgetretene Apnoephase konnte dieser Zusammenhang nicht festgestellt werden.
Ferner sind Hirnschwellungen nicht durch einzelne Blutdruckspitzen beginstigt, wie aus
Tabelle 30 hervorgeht. Jedoch besteht bei Patienten mit aufgetretenen unerwiinschten
Ereignissen in der Trepanations- und Sprachtestungsphase ein medianer systolischer
Blutdruck = 150 mmHg, so dass der dauerhaft Uber diesen Wert erhéhte Blutdruck fir das
Auftreten von Hirnschwellung beachtenswert.

Ubelkeit, Erbrechen, Schmerzen sowie Tachykardie und Bradykardie wurden im Rahmen
dieser Arbeit nicht erfasst. Diese Ereignisse stellen aber im Rahmen der Literaturrecherche

eine haufig bei Wachoperationen auftretende Besonderheit dar.

Serletis weist darauf hin, dass ein aussagekraftiger Vergleich zwischen Wachoperation und
Allgemeinanéasthesie nur im Rahmen einer randomisierten kontrollierten klinischen Studie
erbracht werden kann [57]. Arbeiten zum Vergleich von Wachoperation mit Funktionstestung
und Allgemeinanéasthesie bei Tumorpatienten finden sich in der Literatur erst seit 2007.
Diese haben auch nicht die Analyse intraoperativer Vitalparameter zum Gegenstand,
sondern bewerten die Methoden vielmehr nach Resektionsausmal3 und neurologischem
Outcome. Das neurologische Outcome wurde im Rahmen dieser retrospektiven Arbeit nicht
erfasst und kann somit nicht Gegenstand eines Vergleiches sein. Die folgende Tabelle listet

die bislang veroffentlichten Vergleichsarbeiten auf.
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Tab. 30: Arbeiten zum Vergleich Wachoperation (,Awake®) und Allgemeinanasthesie (,GA“:General Anesthesia)
Gupta: Fallkohorte: 18 Tumore in motorischen Kortexarealen, 8 in sprachrelevanten Arealen,
Allgemeinanasthesie: 19 Tumore in motorischen Kortexarealen, 8 in sprachrelevanten Arealen.

Pinsker Fallkohorte: 23 Tumore in motorischen Kortexarealen, 29 in sprachrelevanten Arealen,
Allgemeinanéasthesie: 27 Tumore in motorischen Kortexarealen.

Shinoura: Tumore nur in motorischen Kortexarealen.

Totalresektion: > 90 % des Tumorvolumens, Subtotalresektion: < 90 % des Tumorvolumens

hg: high-grade, Ig: low-grade, M: Metastase.

Gupta (2007) [60] Pinsker (2007) [61] Shinoura(2008) Eigene Arbeit (2009)
(63]
Anésthesie Awake GA Awake GA Awake GA Awake- Awake GA
GA
Patienten 26 27 52 27 33 14 11 14 18
Histologie 16 hg 15 1g 41 hg 12 hg - - 6 hg 8 hg 13 hg
1M 3M 8lg 15M 41g 3lg 21g
2M 1M Y 1M
OP Dauer 196 min 182 min - - - - 411 min 245 min 254 min
Totalres. 46,2 % 51,9 % 72 % 33 % 60,6 % 57,1% 72,7 % 71,4 % 88,9 %
Subtotal 53,8 % 48,1 % 28 % 67 % 39,4 % 42,9% 27,3 % 28,6 % 11,1 %
Krampf 1 0 0 - - - 5 2 0
Schwellung 1 0 - - - - 5 0 3

Eine randomisierte Studie zum Vergleich von Wachoperation und Vollnarkose beziiglich des
postoperativen Outcomes, des ResektionsausmalRes, der Operationsdauer und der
Krankenhausaufenthaltsdauer findet sich bei Gupta [60]. Dort kommt man zu dem Schluss,
dass hinsichtlich kirzerer Operationsdauer und erhdhter Tumorresektion sowie besserem
neurologischen Outcome die Allgemeinanadsthesie der Wachoperation in Analgosedierung
vorzuziehen ist. Ein schlechteres Outcome bei Operationen mit Funktionstestung im
Vergleich zu Operationen ohne Funktionstestung erscheint jedoch unlogisch. Eine
aggressivere Tumorresektion im Rahmen der Wachoperation kénnte spekulativ als Grund
angefuhrt werden, jedoch zeigen die Daten, dass das Resektionsausmal® bei den wach
operierten Patienten geringer ist. Anders urteilt Pinsker, dessen Studie die Wachoperation
hinsichtlich des Resektionsausmal3es im Vorteil sieht [61]. Shinoura erhélt beziiglich Total-
und Subtotalresektion in beiden Kollektiven etwa identische Ergebnisse, wobei die
Wachoperation etwas Uberlegen ist [68].

Die eigene Arbeit ist beziglich des Resektionsausmafles bei Wachoperationen mit den

Ergebnissen von Pinsker vergleichbar, jedoch nur eingeschrankt beurteilbar, da das
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Resektionsausmald den Operationsprotokollen entnommen wurde und nicht auf
postoperativer Bildgebung beruht.

Generell ist zu sagen, dass interinstitutionelle Vergleiche von Resektionsausmald und auch
Operationsdauer von vielen Faktoren wie Tumorvolumen und Erfahrung des Chirurgen, aber
auch von der Organisation der Ablaufe wahrend der Operation und Kooperativitat des
Patienten abhéngig sind. Ebenso wichtig ist die Art und Qualitat der postoperativen

Evaluation.

4.3. Schlussfolgerung
Es konnte gezeigt werden, dass

e Dbezlglich des intraoperativen Verlaufs der Vitalparameter Atemfrequenz,
Sauerstoffsattigung des Hamoglobins und systolischer Blutdruck statistisch
signifikante Unterschiede zwischen Hirntumoroperationen in Analgosedierung und
Allgemeinanasthesie bestehen. Dies trifft vor allem fiir den systolischen Blutdruck in
der Trepanations- und Tumorresektionsphase zu.

e die im Rahmen dieser Arbeit definierten unerwiinschten Ereignisse signifikant
haufiger bei der Hirntumoroperation in Analgosedierung auftreten als bei der
Operation in Allgemeinanésthesie.

e hoheres Alter, Ubergewicht und vorbestehende arterielle Hypertonie nicht mit
gehauftem Auftreten unerwuinschter intraoperativer Ereignisse bei
Hirntumoroperationen in Analgosedierung assoziiert sind.

e 87 % aller Ereignisse bei den Hirntumoroperationen in Analgosedierung in der
Trepanations- und Sprachtestungsphase auftraten. Patienten, bei denen die
Ereignisse auftraten, hatten in diesen Phasen einen medianen systolischen Blutdruck
= 150 mmHg. Insbesondere konnten mittlere systolische Driicke = 150 mmHg zeitlich
mit dem Auftreten einer subduralen Blutung, einer kompletten motorische Aphasie
und dadurch bedingtem OP-Abbruch sowie dem Auftreten von Krampfanfallen
korreliert werden.

e das Auftreten von Hirnschwellungen bei Hirntumoroperationen in Analgosedierung
zeitlich mit einem Abfall der Atemfrequenz, jedoch nicht mit Blutdruckspitzen

korreliert ist.
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Eine Synopse aus Anasthesie, Neuropsychologie und Eindruck des Chirurgen nach der
Sprachtestungsphase ist wichtig, um die perioperative Morbiditat zu senken. Dabei sind die
individuellen Wechselwirkungen zwischen Analgosedierungstiefe und
Vitalparameterschwankungen, die Beurteilung des Erschépfungsgrades des Patienten und
seiner Kooperationsféhigkeit, sowie drohende oder manifeste Hirnschwellung in Betracht zu
Ziehen. Bei drohender oder manifester Hirnschwellung, zunehmender Erschopfung des
Patienten und individuell schwer fuhrbarer Analgosedierung sollte die Tumorresektion in
Allgemeinanasthesie erfolgen. In die Entscheidung, dass Anasthesiemanagement fur die
Tumorresektion zu wechseln, muss ein hdheres Risiko postoperativer funktioneller Defizite
einkalkuliert werden. Mediane Blutdruckwerte Uber 150mmHg sollten in Operationsphasen

unter Analgosedierung vermieden werden.

5. Zusammenfassung

Intrakranielle Eingriffe in Analgosedierung sind in der Neurochirurgie Therapie der ersten
Wahl bei Hirntumoroperationen in sprachrelevanten Hirnarealen, da sie am wachen,
bewusstseinsklaren Patienten eine Funktionstestung mdglich machen und somit maximale

Tumorresektion bei neurologischem Funktionserhalt erlauben.

Die klinische Erfahrung an unserer Institution zeigt, dass diese Operationsmethode eine
Herausforderung fir die Anasthesie, den Patienten und den Chirurgen darstellt. Die Balance
zwischen Tolerierung der Prozedur in adaquater Analgosedierung und fur die
Funktionstestung ausreichend kontaktierbarem Patienten stellt eine Herausforderung fir die
Anasthesie und Chirurgie gleichermafRen dar. Im Rahmen dieser Arbeit wurde untersucht, ob
Wachoperationen im Vergleich zu der fur Hirntumoroperationen sonst Ublichen
Allgemeinanésthesie vermehrt mit Vitalparameterschwankungen und intraoperativen

Komplikationen vergesellschaftet sind.

Im Rahmen einer retrospektiven Fall-Kontroll-Studie wurden Krankenakten und
Narkoseprotokolle von 25 aufgrund von links frontotemporal gelegenen Tumoren wach
operierten Patienten mit 18 aufgrund von rechts frontotemporal gelegenen Tumoren in
Allgemeinanasthesie operierten Patienten verglichen. Der Erfassungszeitraum umfasst die
Jahre 1997 bis 2009. Es wurden drei Kollektive, unterschieden nach dem

anasthesiologischen Management, gebildet. In der Fallkohorte wurden zwei Gruppen
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gebildet. In beiden Gruppen erfolgten die Trepanation und die Sprachtestung in
Analgosedierung. Nach der Sprachtestungsphase erfolgte die Tumorresektion bei 11
Patienten in Allgemeinanasthesie und bei 14 Patienten in Analgosedierung. Die Operationen
der Kontrollkohorte erfolgten ohne Funktionstestung ganzlich in Allgemeinanasthesie. Als
unerwiinschte intraoperative Ereignisse wurde das Auftreten von Krampfanféllen,
Hirnschwellungen, Blutungen, Apnoephasen und Operationsabbriichen definiert. Samtliche
intraoperativ. dokumentierten  Vitalparameter  (Blutdruck,  Sauerstoffséttigung  des
Hamoglobins, Atemfrequenz) wurden in Wert und Verlauf im Rahmen von

Gruppenvergleichen analysiert.

Es konnte gezeigt werden, dass sich die genannten intraoperativen Vitalparameter von
Patienten wahrend Hirntumoroperationen in Analgosedierung mit Sprachtestung und in
Allgemeinanasthesie unterscheiden. Dies trifft besonders fir den medianen systolischen
Blutdruck zu, der in den Operationsphasen mit Analgosedierung signifikant héher ist als in

Operationsphasen mit Allgemeinanasthesie.

Weder (Ubergewichtige Patienten, noch Patienten mit vorbestehendem Hypertonus
entwickeln mit statistischer Signifikanz haufiger unerwiinschte Ereignisse. Geschlecht, Alter
und BMI konnten im Rahmen einer Regressionsanalyse als EinflussgroRen fir den

intraoperativen Verlauf der Vitalparameter negiert werden.

Unsere Daten weisen darauf hin, dass die Indikation zur Wachoperation méglicherweise
unabhangig von Alter und Geschlecht gestellt werden kénnte, da kein Zusammenhang mit
grenzwertlber- oder unterschreitenden Vitalparametern wahrend der Operation festgestellt

werden konnte. Ebenso verhalt es sich mit BMI und vorbekanntem arteriellen Hypertonus.

87 % aller dokumentierten unerwiinschten Ereignisse bei Wachoperationen traten in der
Trepanations- und Sprachtestungsphase auf. Hier konnte im zeitlichen Verlauf ein medianer
systolischer Blutdruck = 150 mmHg gefunden werden. Insbesondere das Auftreten einer
subduralen Blutung, einer kompletten motorische Aphasie und dadurch bedingtem OP-
Abbruch sowie das Auftreten von Krampfanfallen war zeitlich mit mittleren systolischen
Blutdruckdruckwerten zwischen 175 und 190 mmHg assoziiert. Hirnschwellungen hingegen
waren nicht mit einzelnen Blutdruckspitzen korreliert, hier konnte eine zeitliche Korrelation

mit einem Abfall der mittleren Atemfrequenz < 10/min festgestellt werden.
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Die Hirntumoroperation in Analgosedierung mit Funktionstestung sollte als Standardeingriff
bei Tumoren in eloquenten Hirnarealen zum Einsatz kommen, unsere Daten geben
Hinweise, dass dies unabhangig von den koérperlichen Voraussetzungen des Patienten
geschehen kann. Um das Auftreten intraoperativ unerwiinschter Ereignisse zu minimieren,
scheint eine Vermeidung von medianen systolischen Blutdruckwerten = 150 mmHg
empfehlenswert. Dies kann Uber eine individuell zu wahlende, adaquate
Analgosedierungstiefe erreicht werden. Im Anschluss an die Sprachtestungsphase sollte
eine Zusammenschau aus anasthesiologischer Fuhrbarkeit, Kooperationsfahigkeit des
Patienten und Eindruck des Chirurgen bezilglich manifester und drohender Komplikationen
stattfinden und bei schwer flhrbaren, zunehmend erschépften und drohenden oder bereits

aufgetretenen Komplikationen eine Tumorresektion in Allgemeinanasthesie erwogen werden.
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