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Hintergrund

Muskelrelaxanzien erleichtern die endotrache-
ale Intubation und verbessern die Operations-
bedingungen. Die Blockade der neuromuskula-
ren Ubertragung wird mittels supramaximaler
Stimulation des Nervus ulnaris und der daraus
resultierenden Aktivierung des Musculus ad-
ductor pollicis gemessen. Obwohl heute mit der
Akzelerometrie ein objektives neuromuskula-
res Monitoring zur Verfiigung steht, wird dieses
nur ungeniigend eingesetzt. Dies fithrt zur Ge-
fahr einer postoperativen Restrelaxation («Re-
laxanzieniiberhang»), die mit einer erhohten
Morbiditit assoziiert ist [1]. Als Standardmess-
methode wird intraoperativ die Train-of-four-
Messung mittels Akzelerometrie verwendet.
Hierbei werden sowohl die Muskelkontraktion
pro Stimulation («train-of-four count») als
auch das Verhiltnis der vierten Muskelantwort
zur ersten Muskelantwort («train-of-four ratio»
[TOFR]) gemessen.

Im Kontext der neuromuskuldren Rest-
blockaden stellt die Myasthenia gravis, eine
neuromuskuldre Erkrankung mit erhohter
Sensibilitit gegeniiber nicht depolarisierenden
Muskelrelaxanzien, eine zusitzliche Heraus-
forderung fiir das Andsthesieteam dar. Auf-
grund der insgesamt niedrigen Fallzahlen
koénnen die einzelnen Andsthesisten und An-
asthesistinnen mehrheitlich nur auf ihr theo-
retisches Wissen zuriickgreifen.

Fallbericht

Anamnese

Wir berichten iiber eine 34-jahrige Patientin
(Gewicht 55 kg, Grosse 156 cm, Body Mass
Index 22,6 kg/m?), die uns zur elektiven Thym-
ektomie bei generalisierter Myasthenia gravis
zugewiesen wurde.
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Nach Erstmanifestation der Erkrankung
mit rezidivierenden Schwierigkeiten beim
Sehen, Doppelbildern, Schluckbeschwerden
und Dysarthrie war zwei Jahre spéter erstmalig

eine drztliche Konsultation erfolgt. Nach Dia-
gnosestellung und Einleitung einer immun-
suppressiven Therapie mit Prednisolon und
Azathioprin kombiniert mit Pyridostigmin
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Abbildung 1: Protokoll der ersten Narkose.
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Abbildung 2: Protokoll der zweiten Narkose.

zur symptomatischen Behandlung wurde frith
die Indikation zur Thymektomie gestellt. Im
vorliegenden Fall beschreiben wir das peri-
operative Vorgehen und die Besonderheiten
bei einer Patientin mit Myasthenia gravis, mit
besonderem Augenmerk auf der erneuten
Gabe eines Muskelrelaxans nach vorheriger
Reversierung mit Sugammadex.

Therapie und Verlauf

Der elektive Eintritt der klinisch beschwerde-
freien Patientin ins Spital zur oberen partiellen
Sternotomie und totalen Thymektomie erfolg-
te zehn Monate nach Erstdiagnose.

Die medikamentdse Dauertherapie wurde
am Operationstag fortgesetzt. Auf eine Pra-
medikation mit Sedativa wurde zugunsten der
Grunderkrankung verzichtet. Es wurde eine
intravendse Narkoseform gewihlt. Hierbei
verwendeten wir Propofol mittels «target-con-
trolled infusion» (TCI, Modell nach Marsh)
sowie Remifentanil als Dauerinfusion mittels
Spritzenpumpe.

Die Messung der neuromuskuldren Funk-
tion erfolgte akzeleromyographisch am Mus-
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culus adductor pollicis der linken Hand. Die
Ausgangsmessung an der sedierten, nicht
relaxierten Patientin ergab TOFR von 91%.
Unter Single-Twitch-Kontrolle (repetitive Rei-
ze mit supramaximaler Reizstirke und einer
Frequenz von 2 Hz) verabreichten wir 20 mg
Rocuronium (0,36 mg/kg), woraufthin nach
drei Minuten bei visuell fehlender Reizantwort
problemlos intubiert werden konnte. Auf-
grund einer notfallbedingten Ressourceniiber-
schneidung konnte die Operation nicht wie
geplant stattfinden, sondern musste auf einen
spateren Zeitpunkt verschoben werden. Die
neuromuskulédre Blockade ergab bei Narkose-
ausleitung (80 Minuten nach Verabreichung
von Rocuronium) eine TOFR von 63%. Zur
Aufhebung der Relaxierung wurde Sugamma-
dex 200 mg (circa 3,6 mg/kg) appliziert. Die
Zeit bis zur vollstindigen neuromuskuldren
Erholung betrug etwa zwei Minuten (TOFR
bei Extubation 95%). Die Ausleitung verlief
problemlos (Abb. 1).

Zur weiteren Uberwachung erfolgte die Ver-
legung auf die postoperative Aufwachstation.
Schliesslich konnte die Operation mit Einver-
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stindnis der Patientin sowie aller involvierten
Disziplinen 170 Minuten nach erstmaliger Nar-
koseausleitung durchgefithrt werden (Abb. 2).
Wir wihlten dieselbe Medikation wie
zuvor, inklusive Rocuronium in derselben
Dosierung (275 Minuten nach der ersten
Gabe). Unter erneuter Single-Twitch-Kontrol-
le konnte nach circa drei Minuten bei visuell
fehlender Reizantwort intubiert werden. Vor
Hautschnitt wurde beim Nachweis riick-
kehrender Reizantwort im «Train-of-Four»
(vier Muskelkontraktionen im «train of four
count») erneut Rocuronium 40 mg verab-
reicht. Am Ende der Operation, 200 Minuten
nach der letzten Gabe von Rocuronium (Ge-
samtdosis: 60 mg), zeigte sich spontan eine
TOEFR von 96%. Die Extubation konnte somit
ohne erneute Reversierung erfolgen. Wieder
wurde die Patientin auf die postoperative
Aufwachstation verlegt. Es kam zu keinerlei
postoperativen Komplikationen.

Diskussion

Die anisthesiologische Herausforderung im
vorliegenden Fall beruhte auf der wiederholt
notwendigen Muskelrelaxierung trotz vor-
heriger Reversierung einer Restblockade mit
Sugammadex bei bestehender Myasthenia
gravis.

Die Myasthenia gravis, eine Autoimmun-
erkrankung mit belastungsabhingiger Er-
schlaffung der quergestreiften Muskulatur,
kann sich klinisch sehr variabel prasentieren.
Intraoperativ gelten neben den speziellen an-
asthesiologischen Handlungsempfehlungen,
wie dem Verzicht auf eine orale Pramedikation
mittels Benzodiazepinen, die allgemein giil-
tigen Prinzipien der Narkosefiihrung [2]. Be-
sonderes Augenmerk gilt der Verwendung von
Muskelrelaxanzien.

Die Schwierigkeit ergibt sich aus der vari-
ablen Sensitivitét, der vorbestehenden Muskel-
schwiche sowie der Interaktion durch die
Dauertherapie [3]. Eine Reduktion der Rela-
xansdosis wurde von mehreren Seiten empfoh-
len [2, 4]. Sungur Ulke et al. berichteten {iber
die initiale Gabe von 0,3 mg/kg Rocuronium
zur Intubation mit iiberwiegend exzellenten In-
tubationsbedingungen [4]. Die Nutzung eines
quantitativen neuromuskuldren Monitorings
als Goldstandard sowohl zur Verifizierung des
initialen Effekts als auch zur Detektion mogli-
cher Restblockaden sollte allgemein zum Stan-
dard bei Verwendung von Muskelrelaxanzien
gehoren [5]. Die Messung der TOFR vor Gabe
eines Muskelrelaxans sollte vor allem bei Pa-
tientinnen und Patienten mit Myasthenia gravis
erfolgen, um einerseits bei einem erniedrigten
Ausgangswert mit einer moglichen erhohten
Sensibilitdt auf Muskelrelaxanzien zu rechnen
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und andererseits postoperativ die anzustreben-
de TOFR zu kennen [6].

Mit Einfithrung von Sugammadex (Bridi-
on®) in Europa im Jahr 2008 steht nun ein mo-
difiziertes Gamma-Cyclodextrin zur Enkapsu-
lierung aminosteroidaler Muskelrelaxanzien,
speziell Rocuronium, im Plasma zur Verfii-
gung. Die Moglichkeit der Reversierung einer
Restblockade unabhidngig vom Verabrei-
chungszeitpunkt verdnderte den Umgang mit
dieser Substanzgruppe grundlegend [3, 7].

Effizienzprobleme bei der Nutzung von
Sugammadex sind jedoch moglich und werden
in zwei Kategorien unterteilt. Die erste Katego-
rie bezeichnet die fortbestehende neuromusku-
lare Restblockade, wobei die TOFR nie einen
Wert tiber 90% erreicht [3]. Fernandes et al. be-
schreiben in Bezug darauf ein Versagen der Re-
versierung trotz wiederholter Gabe von Sugam-
madex (Kumulativdosis 7,27 mg/kg) bei einem
Patienten mit Myasthenia gravis. Erst nach Ver-
abreichung von Neostigmin konnte eine Er-
holung der Blockade erreicht werden [8].

Die zweite Kategorie, ein Wiederauftreten
der neuromuskuldren Blockade nach bereits
erreichter TOFR 290%, ist sehr selten. Die In-
zidenz wird bei korrekter Dosierung mit 0,2%
angegeben. Die Dosis sollte nach dem tatséch-
lichen Kérpergewicht berechnet werden, wo-
bei Dosierungen von <2 mg/kg vom Hersteller
nicht empfohlen werden 3, 7].

In einer Studie von Sungur Ulke et al. im
Jahr 2013 wurde die Rocuronium-Sugamma-
dex-Sequenzapplikation erstmals auch fiir
Personen mit Myasthenia gravis zur Thymek-
tomie als effektiv beschrieben [4]. Die Kombi-
nation erwies sich seither als sicher und zuver-
lassig [3].

Durch die Wirkung von Sugammadex im
Plasma kommt es zu keiner Interferenz am
Acetylcholinrezeptor. Eine bestehende Dauer-
medikation mit Acetylcholinesterase-Hem-
mern wird somit nicht beeinflusst beziehungs-
weise wird die Gefahr einer cholinergen Krise
bei Verwendung ebendieser Substanzgruppe
zur Antagonisierung einer Restblockade ver-
hindert [2].

Die besonderen Umstinde im vorliegen-
den Fall erforderten eine erneute neuro-
muskuldre Blockade nur 195 Minuten nach
Reversierung mit Sugammadex. Laut Fach-
information fiir Bridion® sollte die zu verabrei-
chende Dosis von Rocuronium nach einer
Wartezeit von vier Stunden 0,6 mg/kg betra-
gen (giiltig bei vorheriger Gabe von Sugamma-
dex bis zu 4 mg/kg) [7]. Eine spezielle Dosie-
rungsempfehlung beim Vorliegen einer
Myasthenia gravis existiert jedoch nicht. Aber
auch hier kann die Verwendung eines quanti-
tativen neuromuskuldren Monitorings zur
Steuerung der Blockadetiefe eine strukturierte
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Herangehensweise ermoglichen [9]. Bei Not-
wendigkeit einer notfallméssigen Reintuba-
tion mit erneuter Relaxation nach Verwen-
dung von Sugammadex, zum Beispiel bei einer
Nachblutung, sollte vor Ablauf der empfoh-
lenen Wartezeit fiir Sugammadex auf ein nicht
steroidales Muskelrelaxans zuriickgegriffen
werden.

Ein interdisziplindrer Ansatz beziiglich des
optimalen Operationszeitpunkts und des peri-
operativen Ressourcenmanagements wére bei
dieser vulnerablen Patientengruppe sicher
wiinschenswert. Retrospektiv hitte dies in un-
serem Fall die Mehrbelastung der Patientin
durch das zweizeitige Vorgehen eventuell ver-
hindert.

Das Wichtigste fiir die Praxis

e Durch die Verwendung eines objektiven
neuromuskuléren Monitorings wahrend Nar-
kosen mit Verwendung von Muskelrelaxan-
zien, speziell auch bei vorliegender Myasthe-
nia gravis, kdnnen Restblockaden frihzeitig
erkannt und behandelt werden, weshalb es
als Goldstandard in der Beurteilung von
Restblockaden gilt.

Bei bestehender Myasthenia gravis sollte die
Dosis der verwendeten Muskelrelaxanzien ti-

triert verabreicht werden.

Die bisherigen wissenschaftlichen Erkennt-
nisse unterstitzen die Verwendung der
Rocuronium-Sugammadex-Sequenzappli-
kation fir Personen mit Myasthenia gravis.
Trotzdem sollte die erfolgreiche Reversierung
einer neuromuskuldren Restblockade objek-
tiv verifiziert werden.
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