UBERSICHTSARTIKEL

PEER REVIEWED ARTICLE | 316

Potentiell fatal, aber behandelbar...

Maligne Hyperthermie
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Simon Adrian Amacher

Manuel Vestner

Die Maligne Hyperthermie ist eine seltene Anasthesiekomplikation, an der gesunde
Patientinnen und Patienten wahrend einer alltaglich durchgefihrten Allgemein-
anasthesie versterben konnen. Die durch Exposition mit volatilen Anasthetika

und/oder Succinylcholin ausgeloste Stoffwechselentgleisung kann nur durch ein

schnelles Erkennen, Stoppen des Triggers und eine unmittelbare Behandlung mit

dem Antidot Dantrolen durchbrochen werden.

Fallvignette

Wir beschreiben den Fall eines 22-jahrigen Patienten,
der zur elektiven subkutanen Mastektomie und Lipo-
suktion bei Gynaecomastia vera eingetreten ist. Der
Patient weist keine Vorerkrankungen, Allergien oder
sonstige andsthesierelevante Risikofaktoren auf. Er
stammt aus dem Kanton Graubiinden, wobei keine an-
asthesierelevanten Vorkommnisse in der Familie oder
ein hinsichtlich Maligner Hyperthermie (MH) risiko-
behafteter Biindner Nachname (vermutete familidre
Haufung genetischer MH-Pradisposition im Biindner
Oberland, siehe Text) auf ein erhohtes perioperatives
MH-Risiko hinweisen. Fiir den operativen Eingriff
erhalt der Patient eine Intubationsanasthesie, die mit
Propofol, Lidocain iv. (zur Pravention des Injektions-
schmerzes des Propofol), Fentanyl und Rocuronium
eingeleitet wird. Zur Aufrechterhaltung der Anidsthesie
wird nach erfolgreicher Intubation das Inhalations-
andsthetikum Desfluran verwendet. Rund 45 Minuten
nach Anésthesieeinleitung wird im Verlauf einer hal-
ben Stunde ein unerkldrlicher Anstieg des endtidalen
Kohlendioxid (CO;) bis auf maximal 57 mmHg (Norm:
33-45 mm Hg) beobachtet. Nahezu zeitgleich kommt es
zu einem Anstieg der Korpertemperatur um 1,6 °C (bis
max. 377 °C) und einer zunehmenden hdmodynami-
schen Instabilitdt mit Abfall des arteriellen Blutdru-
ckes auf 75/40 mmHg ohne begleitende Tachykardie.
Bei hochgradigem Verdacht auf eine MH werden Des-
fluran als mogliche Triggersubstanz gestoppt, das
Kreislaufsystem des Respirators mit High-Flow-Sauer-
stoff gespiilt und die In-/Exspirationsschenkel mit
Aktivkohlefiltern versehen. Es wird auf eine intrave-
nose Anisthesie mit Propofol gewechselt und dem
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Patienten unverziiglich ein Bolus von 2,5 mg/kg Kor-
pergewicht Dantrolen verabreicht. In der initialen
arteriellen Blutgasanalyse zeigen sich eine gemischt
respiratorisch-metabolische Azidose mit pH 732
(Norm: 7,35-7,45), arteriellem CO,.Partialdruck (PaCO)
von 50 mmHg (Norm: 35-48), arteriellem Sauerstoft-
partialdruck (PaO,) von 260 mmHg (Norm: 83-108),
Base Excess von -0,8 (Norm: -2,0-3,0) und Laktat von
2,4 mmol/l (Norm: 0,5-1,6) sowie eine Kreatinkinase
von maximal 154 U/1 (Norm: 39-308) bei normwertigen
Elektrolyten. Himodynamisch ladsst sich der Patient
mit geringen Dosen Ephedrin und einem Volumen-
bolus stabilisieren. Nach der Gabe von Dantrolen sind
die klinischen Zeichen des Hypermetabolismus regre-
dient und es ist keine weitere Kreislaufunterstiitzung
mehr notig. Postoperativ wird der Patient zur weiteren
Uberwachung auf die Intensivstation verlegt und kann
dort noch gleichentags erfolgreich extubiert werden.
Auf serielle Bestimmungen der Kreatinkinase wird
aufgrund der raschen Besserung des klinischen Zu-
standes verzichtet. Der weitere Verlauf gestaltet sich
unauffillig. In den nachfolgenden Abkldrungen am
MH Diagnostik Zentrum in Basel wird der klinische
Verdacht einer MH-Empfindlichkeit bestatigt.

Einleitung

Die MH ist eine subklinische, pharmakogenetische
Erkrankung der Skelettmuskulatur. Bei den betroffe-
nen Patientinnen und Patienten kann es durch den
Einsatz von volatilen Anésthetika und/oder dem depo-
larisierenden Muskelrelaxans Succinylcholin zu einer
massiv libersteigerten Muskelkontraktion (Masseter-
spasmus, pathognomonischer Muskelrigor) mit rasch
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ansteigender Korpertemperatur kommen. Die hyper-
metabole Stoffwechselentgleisung mit gesteigertem
Sauerstoffbedarf kann zu Laktatazidose, Hyperkali-
dmie und Rhabdomyolyse bis hin zu Multiorganversa-
gen fiihren [1]. Die Letalitdtsrate solch fulminanter
Verldufe konnte nach Einfithrung des Antidotes Dant-
rolen von 80% auf weniger als 5% gesenkt werden [2]. In
den letzten Jahren ist jedoch eine Zunahme der Morta-
litdt zu beobachten. Die wiederholte Sensibilisierung
des Fachpersonals beziiglich der Symptomatik und der
Behandlungskonzepte der MH sind deshalb fiir die
perioperative Patientensicherheit immanent wichtig.
Nur durch den effektiven Schutz vulnerabler Patien-
tinnen und Patienten vor Triggersubstanzen und die
fruhe zielgerichtete Therapie einer MH-Krise konnen
letale Andsthesieverldufe vermieden werden.

Epidemiologie

Bei subklinischer Erkrankung (ohne Exposition mit
Triggersubstanzen sind die Patientinnen und Patien-
ten beschwerdefrei) kann die Inzidenz der MH nur
geschdtzt werden. Priddisponierte Patientinnen und
Patienten haben im Schnitt drei unaufféllige Allgemei-
nandsthesien bis eine fulminante Reaktion auftritt
und eine MH vermutet wird [1, 3]. Bei einer geschétzten
genetischen Pravalenz von 1:2000 bis 1:3000 in der
Gesamtbevolkerung liegt die Inzidenz fulminanter
Verlaufe zwischen 1:10000 bis 1:100000 aller Allge-
meinanasthesien [4-6]. Eine MH-Krise tritt in rund der
Halfte der Falle bei Personen unter 15 Jahren auf. Man-
ner sind etwa doppelt so haufig betroffen [5]. Die MH
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kommt weltweit in allen Ethnien vor. Es bestehen je-
doch grosse regionale Unterschiede mit dokumentier-
ten erhohten Inzidenzen zum Beispiel in Vorarlberg
(Osterreich) und Palmerston (Neuseeland) [7]. In der
Schweiz ist ein gehduftes Auftreten bei rund einem
Dutzend Biindner Familien bekannt. Im Kantonsspital
Graubiinden wird deshalb eine Namensliste gefiihrt,
um Patientinnen und Patienten dieser Familien vor den
Triggersubstanzen zu schiitzen. Die erhdhte Inzidenz
der MH in diesen Biindner Familien wurde dabei nie
vollumfanglich untersucht, sodass diese Vorsichtsmass-
nahmen lediglich auf Erfahrungswerten beruhen.
Heutzutage wird zunehmend eine total intravendse
Anisthesie mit Propofol anstelle inhalativer Anésthe-
tika gewdhlt, was das Risiko fulminanter MH-Krisen —
ohne zusitzliche Gabe von Succinylcholin — eliminiert.
Insbesondere Halothan, ein Inhalationsandsthetikum
und dusserst potenter Trigger flir eine MH, wird in den
meisten westlichen Lindern nicht mehr verwendet. Die
bei uns gebrauchlichen volatilen Anésthetika Sevoflu-
ran, Isofluran oder Desfluran konnen ebenso eine ful-
minante MH-Krise auslosen [8].

Succinylcholin wird aufgrund seiner potentiell
schwerwiegenden Nebenwirkungen (u.a. Gefahr der
Hyperkalidmie) und guter Alternativen in vielen Klini-
ken nur noch sehr restriktiv eingesetzt.

Pathophysiologie

Ohne phanotypische Anzeichen liegt dieser autoso-
mal-dominant vererbten Myopathie in der Mehrzahl
der Falle ein Defekt im Ryanodin-Rezeptor Typ 1 (RYR1)

A Normale Muskelzelle

Aktionspotential

B MH-empfindliche Muskelzelle

MH-Triggersubstanz|

coz
Wirme 111
Laktat

Abbildung 1: Pathophysiologie. Zellulare Vorgange bei der elektromechanischen Kopplung in einer (A) normalen Muskelzelle
im Vergleich zu einer (B) MH-sensiblen Muskelzelle (modifiziert nach [11]; © Deborah Blattler, Nachdruck mit freundlicher
Genehmigung). MH: Maligne Hyperthermie; ATP: Adenosintriphosphat; ADP: Adenosindiphosphat; Ca?: Kalziumion; SERCA:
sarkoplasmatisches/endoplasmatisches Retikulum ATPase; CO2: Kohlenstoffdioxid; O2: Sauerstoff; RYR1: Ryanodin-Rezeptor
Typ 1; DHPR: Dihydropyridin-Rezeptor; SR: sarkoplasmatisches Retikulum.
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Tabelle 1: Ubersicht MH-Triggersubstanzen / sichere Substanzen.

Triggersubstanzen fiir Maligne Hyperthermie (MH)

Inhalationsanasthetika

Sevofluran, Desfluran, Isofluran, Enfluran

Halothan

Ather

Chloroform

Depolarisierende Muskelrelaxantien

Succinylcholin/Suxamethonium

Sichere Substanzen

Injektionsanéasthetika

Benzodiazepine

Barbiturate

Etomidat

Propofol

Ketamin

Lachgas

Nicht depolarisierende Muskelrelaxantien

Atracurium, Mivacurium, Rocuronium

Analgetika

Opiate

Nichtsteroidale Antirheumatika

Paracetamol, Metamizol

Lokalanasthetika vom Ester-und Amidtyp

Koffein (im Rahmen des normalen
Kaffeekonsums)

zugrunde. Die Mutationen sind im RYR1-Gen auf Chro-
mosom 19 zu finden. Rund 70% der MH-Familien tragen
Mutationen in diesem spezifischen Gen.

Der RYRI1ist ein Ionenkanal der Skelettmuskelzelle, der
physiologischerweise nach Erregung durch ein Ak-
tionspotential die Kalziumausschiittung aus dem sar-
koplasmatischen Retikulum der Skelettmuskelzelle in
das Zytosol steuert. Die nach Stimulation erhohte
Kalziumkonzentration im Zytosol fiihrt nachfolgend
zur Quervernetzung der Myofilamente und Kontrak-
tion der Skelettmuskelzelle (Abb. 1A). Bestimmte gene-
tische Varianten bei Betroffenen verandern nun die
Eigenschaften des RYR1 dahingehend, dass der Kontakt
mit einer MH-Triggersubstanz (Tab. 1) eine massive
und unkontrollierte Kalziumfreisetzung aus dem
sarkoplasmatischen Retikulum ins Zytosol zur Folge
hat, was zu einer kontinuierlichen Kontraktion der
Skelettmuskelzelle fiihrt (Abb. 1B). Der gesteigerte
Metabolismus hat einen stark erhéhten Sauerstoffver-
brauch mit zunehmend anaerober Glykolyse zur Folge.
Zusatzlich kommt es zu progredienter Laktatdmie,
Hyperthermie und exzessiver CO,-Produktion. Sowohl
die kontinuierliche Muskelkontraktion als auch die
Wiederaufnahme des Kalziums in das sarkoplasmati-
sche Retikulum sind energieverbrauchende Prozesse.
Grosse Mengen des zellularen Energiespeichers Ade-
nosintriphosphat (ATP) werden wihrend einer MH-
Krise dafiir aufgewendet. Da ATP als Energielieferant
essentiell ist fiir die Aufrechterhaltung des Membran-
potentials, gefdhrden leere ATP-Speicher schliesslich
die Integritdt der muskuldren Zellmembranen. Ein
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Zelluntergang mit Rhabdomyolyse und konsekutiver
Hyperkalidmie, Hyperphosphatdmie und Myoglobinu-
rie mit akutem Nierenversagen kann die Folge sein [1].

Klinik

Eine MH kann zu jedem Zeitpunkt einer Allgemeinan-
dsthesie bis zu einer Stunde nach Beendigung der
Zufuhr der letzten MH-Triggersubstanz auftreten [9].
Als erste Anzeichen einer MH-Episode konnen eine
unerkldrbare Tachykardie, eine Erh6hung des endtida-
len CO;, ein Masseterspasmus sowie eine Muskelrigidi-
tat (trotz neuromuskuldrer Blockade) auftreten. Beim
Masseterspasmus kommt es typischerweise direkt
nach Succinylcholingabe zu einer prolongierten Kiefer-
klemme, die definitionsgemass ldnger als zwei Minu-
ten anhalten muss [10]. Die Hyperthermie kann sehr
hohe Werte erreichen (bis 44 °C), wobei der Temperatur-
anstieg ab 1°C/15 min diagnostisch bedeutsamer ist als
die Spitzentemperatur [11]. Laborchemisch tritt eine ge-
mischt metabolisch-respiratorische Azidose mit deutli-
cher Erhohung des Laktats und des CO; als Zeichen des
anaerob gesteigerten Metabolismus auf. Im Rahmen ei-
ner sich entwickelnden Rhabdomyolyse kann es auch
zu Hyperkalidamie, Myoglobindmie und einer Erth6hung
der Kreatinkinase kommen. Die Myoglobindmie kann
zu einem akuten Nierenversagen bis hin zur Dialyse-
pflicht fithren. Neben malignen Rhythmusstérungen
durch die Hyperkalidmie konnen auch ein Kompart-
mentsyndrom durch Muskelschwellung, eine akute
Herzinsuffizienz oder eine disseminierte intravasale
Gerinnung mit Multiorganversagen auftreten. Die
Kombination dieser sich zum Teil gegenseitig verstar-
kenden Mechanismen erkldrt die hohe Mortalitat einer
fulminanten MH-Episode [4]. Insgesamt besteht beziig-
lich der Auspragung einer akuten MH-Episode eine
grosse Heterogenitét [3].

Sofortmassnahmen und Therapie (Abb. 2)

Bei Verdacht auf eine MH-Episode miissen die volatile
Anadsthetikazufuhr sofort beendet und das Beat-
mungssystem durch Erhohung des Frischgasflusses
mit einer inspiratorischen Sauerstoffkonzentration
von 100% gespiilt werden. Zur schnellen Dekontami-
nierung des Inhalationsandsthetikums sowie zum
Abatmen des vermehrt anfallenden CO, sollte das
Atemminutenvolumen mindestens verdoppelt wer-
den. Ein erst seit wenigen Jahren verfiigbarer Aktiv-
kohlefilter wird in den In- und Exspirationsschenkel
des Beatmungsgerdtes eingebaut. Es muss umgehend
Dantrolen (spezifischer Ryanodin-Rezeptor-Antago-
nist) verabreicht (2,5 mg/kg des aktuellen Korperge-
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Verdacht auf Maligne

MH-Notfallnummer: 061 265 44 00

H“ rthermie www.malignehyperthermie.ch
MHApp: hiip:/appstore.com/mhapp
Y
Sofortmassnahmen
- Trigger stop Sekunddrmassnahmen
- Verdampfer entfernen - Aktive Kiihlung
- Atemminutenvolumen mind. (Oberflachenkihlung mit
verdoppeln > Ei: : Magen, Blase, Rektum,

pel
FiO2 1.0 bei hohem Frischgasfluss
Aktivkohlefilter* in- und expiratorisch
Opioide, Benzod, Propofo

Dantrolen vorbereiten !

Labor abnehmen (s.unten)

offenes Abdomen)
- Monitoring erweitern (Arterie, DK,
ZVK)

- Diurese forcieren (Volumen)

“Aktivkohlefiter falls vorhandeh
Der i

muss nicht werden !

Hypermetabolismus ?
(erhhte CO, Produktion)

Ja

Dantrolen
2.5 mg kg KG

intravends
als Bolus

Y

tiv
- Uberwachung auf Intensivstation
- Dantrolen bei Hypermetabolismus
weitere Bolusgaben
- Kontakt zum MH-Zentrum fiir
Diagnostik (061 265 77 77)

' Laboranalysen
- arterielle oder vendse
Blutgasanalyse (mit Laktat)
- Elektrolyte

- Kreatinkinase (CK)
- Transaminasen

{Interaktion mit Dantrolen)
- Hyperkalidmie behandeln
- Abbruch OF erwégen

- Myoglobin
© Im Urin;
Y - Myoglobin
- NaBic bei Azidose {evtl. blind : Abnahmezeitpunkt:
1-2 mvalkg) : - Bei Ereignis
- Antiarrhythmika (Amiodaron, | - Nach 30 min, 4h, 12h, 24h
- KEINE Ca®*-Antagonisten

Da

ntrolen

Eine Flasche mit 20mg wird mit 60ml aqua ad inject. aufgelést
(WICHTIG: KEIN NaCl, sondern aqua ad inject. und davon 60ml)

2.5 mg/kg entspricht bei 20mg/60ml 7.5 mikg KG

Bei 70 kg entsprechen 2.5 mg/kg 175 mg, das sind 9 Flaschen

Eine Flasche Dantrolen enthélt 3 g Mannitol, sowie NaBic, pH 9.0

Héufig sind wiederholte Boli von 2.5 mg/kg zu applizieren. Manchmal ist
eine Totaldosis Gber 10 mg/kg (bis zu 30 mg/kg) notwendig.

- Weiteres Dantrolen kann in Apotheke bestellt werden (Reserve auffillen!)

Abbildung 2: Algorithmus bei Verdacht auf Maligne Hyperthermie (modifiziert nach

[21]: www.malignehyperthermie.ch, Nachdruck mit freundlicher Genehmigung von

Prof. Dr. med. Thierry Girard, Universitatsspital Basel). MH: Maligne Hyperthermie;

FiO.: inspiratorische Sauerstofffraktion; CO.: Kohlenstoffdioxid; KG: Kérpergewicht;
Benzod.: Benzodiazepine; Ca?: Kalziumion; OP: Operation; DK: Dauerkatheter; ZVK:

Zentralvenenkatheter; NaCl: Natriumchlorid-Losung; NaBic: Natriumbikarbonat.

wichts als Bolus) und die Gabe alle 10 min bis zur klini-
schen Stabilisierung (PaCO; <6 kPa bei normalem
Minutenvolumen und sinkender Koérpertemperatur)
wiederholt werden. Hohe Dosen, welche die vom Her-
steller angegebene Gesamtdosis von >10 mg/kg Kor-
pergewicht Giberschreiten, konnen notwendig sein [12].
Eine kontinuierliche Gabe von Dantrolen innerhalb
der ersten 24 Stunden wird in den aktuellen europai-
schen Richtlinien nicht mehr empfohlen [12]. Tritt im
Verlauf eine erneute MH-Symptomatik auf, sollen die
Bolusgaben wiederholt werden. Zu beachten gilt, dass
das Auflosen des Dantrolens bei schlechter Loslichkeit
sehr personal- und zeitintensiv ist und der Vorrat bei
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adipdsen Patientinnen und Patienten rasch erschopft
sein kann [13]. Gleichzeitig sind neben Laboranalysen
(arterielle Blutgasanalyse, Kreatinkinase, Kalium,
Myoglobin im Blut und Urin) je nach Klinik erweiterte
Instrumentierungen der Patientin / des Patienten (in-
vasive Blutdruckmessung, zentralvendser Katheter,
Blasenkatheter) indiziert. Die symptomatische Thera-
pie fokussiert auf einer aktiven Kiithlung mit kalten ba-
lancierten Vollelektrolytlosungen und externen Kiihl-
methoden mit einer Zieltemperatur von <38,5 °C [10]
sowie einer Korrektur allfdlliger Elektrolytstorungen
und des Sdure-Basen-Haushaltes. Zur weiteren Betreu-
ung sollte anschliessend eine Verlegung auf eine In-
tensivstation erfolgen, die mit diesem Krankheitsbild
vertraut ist [21].

Differentialdiagnose einer MH-Episode

Das friithzeitige Erkennen einer MH-Episode kann sich
aufgrund der unspezifischen und héaufig inkompletten
Symptomatik als schwierig erweisen. Sie kann falschli-
cherweise als eine unzureichende Anasthesietiefe, eine
Storung des Beatmungssystems oder eine Hyperkapnie
im Rahmen eines Kapnoperitoneums interpretiert
werden. Intraoperativ muss differentialdiagnostisch an
eine iatrogene Hyperthermie, eine anaphylaktische
Reaktion, ein Phdochromozytom oder eine thyreotoxi-
sche Krise gedacht werden. Neben Intoxikationen mit
Kokain oder 34-Methylendioxymethamphetamin
(MDMA, «Ecstasy») mussen ausserhalb des Operations-
saals auch ein serotonerges Syndrom oder ein malignes
neuroleptisches Syndrom (MNS) nach Einnahme von
Neuroleptika in Betracht gezogen werden. Trotz einer
dhnlichen Symptomatik mit Hyperthermie, Muskelri-
giditdt, Azidose und Rhabdomyolyse liegt dem MNS
eine Dopamin-Rezeptorblockade zugrunde. Es besteht
somit keine MH-Empfindlichkeit.

Falschlicherweise kann ein durch eine Hyperkalidmie
bedingter plotzlicher Herzkreislaufstillstand nach Ver-
wendung von Succinylcholin bei Knaben als MH-Epi-
sode missgedeutet werden. Hierbei liegt jedoch meist
eine okkulte Myopathie (z.B. Duchenne) zugrunde.
Waiahrend Muskelerkrankungen mit Mutationen im
Ryanodin-Rezeptor wie die Central-Core-Myopathie,
das King-Denborough-Syndrom, die Nemalin-Myopa-
thie und die Multiminicore-Myopathie ein erhdhtes
Risiko einer MH-Empfindlichkeit aufweisen, besteht
bei Muskeldystrophien vom Typ Duchenne oder Be-
cker keine MH-Empfindlichkeit. Durch die Gabe von
Succinylcholin kann aber bei Betroffenen eine Rhabdo-
myolyse mit potentiell fataler Hyperkalidmie ausge-
16st werden. Da diese Erkrankungen erst im Alter von
6-8 Jahren klinisch manifest werden konnen, sollte
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Succinylcholin bei Kindern und Adoleszenten nur mit
grosster Vorsicht verwendet werden [2].

Diagnose einer MH-Empfindlichkeit
(Abb. 3)

Besteht der Verdacht auf eine stattgehabte MH-Epi-
sode, kann die Wahrscheinlichkeit auf ein tatsdchli-
ches Vorliegen einer MH mittels einer «Clinical Gra-
ding Scale» (CGS) genauer abgeschitzt werden. Im
klinischen Alltag ist die CGS nur bedingt hilfreich, da
eine MH-Episode nicht sicher ausgeschlossen werden
kann. Bei begriindetem Verdachtsmoment sollte der
Patient zur weiterfiihrenden Abklirung an ein MH-
Diagnostikzentrum verwiesen werden [14]. Dieses
befindet sich in der Schweiz am Universitatsspital
Basel. Die Testung auf MH stellt bei entsprechender
Indikation eine Pflichtleistung der Krankenkasse dar.
Die molekulargenetische Diagnostik kann mittels Blut-
testung erfolgen, wobei die Blutentnahme in der Haus-
arztpraxis durchgefiihrt werden kann [15]. Stammt die
zu testende Person aus einer MH-Familie mit einer be-
kannten Mutation, kann direkt nach der betreffenden
Mutation gesucht werden. Da molekulargenetisch
eine MH nur nachgewiesen, aber nicht ausgeschlossen
werden kann, erfolgt bei negativem Ergebnis des gene-
tischen Tests oder einem neu aufgetretenen Fall eine
Muskelbiopsie mit In-vitro-Kontrakturtest (IVCT).
Dazu werden in einem ambulanten Eingriff unter Re-
gionalanidsthesie mittels einer offenen Muskelbiopsie
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zirka 4 g Muskulatur aus dem Musculus quadriceps
femoris entnommen. Die Muskelpraparate werden
direkt anschliessend im Labor steigenden Konzentra-
tionen von Halothan und Koffein ausgesetzt. Zeigt das
Muskelprédparat durch Applikation einer Testsubstanz
eine pathologische Kontraktur, wird die Patientin /
der Patient in eine labordiagnostische Gruppe MHSh,
MHSc, MHShc («MH susceptible» [= empfindlich] mit
pathologischer Kontraktur durch Halothan- und/oder
Koffeinexposition) oder MHN (MH negativ) eingeteilt
und ein entsprechender Ausweis ausgestellt. Die Diag-
nose gelingt mit einer Sensitivitit von 100% und einer
Spezifitdt von 94% [14]. Bei diagnostizierter MH-Emp-
findlichkeit sollte eine genetische Beratung der Fami-
lie erfolgen (Mutation wird autosomal-dominant ver-
erbt) und die Familienangehdrigen sollten ebenfalls
getestet werden. Zukiinftige Anédsthesien bei MH-Emp-
findlichkeit miissen fortan zwingend in Regionalands-
thesie oder triggerfreier Allgemeinanésthesie erfol-
gen.

Ausblick

Mit zunehmender Verwendung von total intravendsen
Anidsthesien und dem restriktiveren Einsatz von Succi-
nylcholin kdnnte die Inzidenz fulminanter MH-Episo-
den weiter abnehmen. Bedauerlicherweise zeigte sich
in der ersten Dekade des 21. Jahrhunderts ein Anstieg
der Mortalitit von akuten MH-Episoden auf bis zu 14%
[16]. Ursdachlich konnten hierbei ein vermehrter

Klinischer Verdacht auf
eine MH-Episode

Muskelbiopsie
In-vitro-

Genetische Testung

Diagnostische genetische Keine Variante gefunden

Variante identifiziert Variante unklarer Signifikanz

MH empfindlich

Kontrakturtest

MHS,.. / MHS, / MHS,

MH empfindlich MH negativ

Abbildung 3: Diagnostischer Abkldrungsgang bei klinischem Verdacht auf eine stattgehabte MH-Episode (Ubersetzung und
Nachdruck aus British Journal of Anaesthesia [14]: Hopkins PM, Riiffert H, Snoeck MM, Girard T, Glahn KP, Ellis FR, et al. Euro-
pean Malignant Hyperthermia Group guidelines for investigation of malignant hyperthermia susceptibility. Br J Anaesth.
2015;115(4):531-9. doi: 10.1093/bja/aev225. © 2015, mit freundlicher Genehmigung von Elsevier. https://www.sciencedirect.com/

journal/british-journal-of-anaesthesia).

MH: Maligne Hyperthermie; MHS:.: Maligne Hyperthermie in vitro empfindlich auf Halothan und Koffein; MHS.: Maligne Hyper-
thermie in vitro empfindlich auf Halothan; MHS.: Maligne Hyperthermie in vitro empfindlich auf Koffein; MHN (MH negativ): in

vitro Klassifikation, wenn alle Kontrakturtests negativ ausfallen.
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Gebrauch volatiler Anasthetika ausserhalb konventio-

neller Kliniken (z.B. Zahnarztpraxen, Ambulatorien,

Korrespondenz:
Dr. med. Thomas. J. Sieber Tageskliniken) oder die verbreitete Fehlinformation
Departement Anésthesie, sein, dass moderne volatile Anésthetika keine MH-Epi-

Notfall, Intensivmedizin,
Rettung,

Kantonsspital Graubiinden Anteil intravendser Andsthesien dazu beitragen, dass
Loéstrasse 170
CH-7000 Chur
thomas.sieber[at]ksgr.ch nommen hat [4]

sode auslosen konnen [17]. Auch konnte der steigende

der Wissensstand zur MH in den letzten Jahren abge-

Das Wichtigste fur die Praxis

e Die Maligne Hyperthermie (MH) ist eine seltene, potentiell letale Anas-
thesiekomplikation, die nach Triggerung durch volatile Anasthetika und/
oder das depolarisierende Muskelrelaxans Succinylcholin auftreten kann.

e Anzeichen einer MH sind Rigor, Tachykardie, Anstieg des endtidalen CO,,
Hyperthermie und Azidose.

e DieTherapie besteht aus dem sofortigen Beenden der Zufuhr der Trig-
gersubstanz, der unverziiglichen Gabe des Antidotes Dantrolen und der
symptomatischen Behandlung der Hyperthermie, Hyperkaliamie und
Rhabdomyolyse.

e BeiVerwendung vonTriggersubstanzen muss das endtidale CO; kontinu-
ierlich gemessen werden und Dantrolen zwingend in ausreichender
Menge vorratig sein. Bei einer Anasthesiedauer von >30 min muss
zusatzlich eine kontinuierliche Temperaturmessung erfolgen.

e Eine MH-Abklarung im Maligne Hyperthermie Diagnostik Zentrum am Uni-
versitatsspital Basel sollte bei Verdacht auf eine stattgehabte MH-Episode
oder fiir die Familienangehdrigen von bestatigten MH-Fallen erfolgen.

e Im Notfall: www.malignehyperthermie.ch oder +41 (0)61 265 44 00
(24-Stunden-Hotline).
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Neben den fortlaufenden Erfolgen der molekulargene-
tischen Forschung mit der Entdeckung neuer MH-aus-
l6sender Mutationen wird aktuell eine mogliche Trig-
gerung von MH-Krisen nach starker korperlicher
Belastung diskutiert. Es zeigte sich, dass gewisse Sub-
gruppen von MH-empfindlichen Individuen schwere
Muskelschddigungen und Hyperthermien durch kor-
perliche Belastung erleiden konnen, weswegen bei
Patientinnen und Patienten mit Hyperthermie ausser-
halb des Operationssaals differentialdiagnostisch auch
an eine MH gedacht werden sollte [10, 18].

Mit der Einfiihrung von Ryanodex®/Dantrolen (Eagle
Pharamceuticals, Woodcliff Lake, NJ, USA) einer nano-
kristallinen Suspension von Dantrolen-Natrium, die
eine schnellere Auflosung mit weniger Personalauf-
wand erlaubt, diirfte die Notfallbehandlung in Zukunft
deutlich vereinfacht werden [19, 20].
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