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1 Einleitung

Im Zuge der rasanten Entwicklung der modernen Medizin haben in den vergangenen
Jahrzehnten Anzahl und Invasivitit der im Kindesalter durchgefiihrten diagnostischen
und therapeutischen Mafinahmen zugenommen. Gleichzeitig verringerte sich das Alter
der betreffenden Patienten deutlich. Die daraus resultierenden Bediirfnisse von Kindern
und Bezugspersonen zu beachten und gleichzeitig den heutigen 6konomischen Anspri-
chen gerecht zu werden, stellt fiir jede Kinderklinik eine anspruchsvolle Aufgabe dar.
Ein gut strukturiertes, einfach anwendbares Konzept zur Sedierung und Analgesie von
Kindern kann dazu beitragen, diese Herausforderung zu bewaltigen.

1.1 Schmerz und Stress im Kindesalter

1.1.1 Aligemeine Aspekte

Unabhéngig vom Alter des Menschen dienen akute Schmerzen der Wahrnehmung von
schiadlichen Reizen aus der Umwelt. Sie besitzen somit eine wichtige Warn- und Schutz-
funktion. Neben der Auslosung von Schutzreflexen fithren Schmerzen als Stresssignal
zu einer physiologischen Stressantwort, die den Organismus in eine erhéhte Leistungs-
bereitschaft versetzt und so dazu beitréigt, die Homdostase im Korper schnellstmdéglich
wieder herzustellen [1]. Andererseits konnen unbehandelte Schmerzen Leiden, Angste
und Schlaflosigkeit hervorrufen, die eine Aufrechterhaltung der Stressantwort und eine
erhohte Sensitivitit gegeniiber Schmerzen begilinstigen. Dieser Circulus vitiosus kann
den Heilungsverlauf verzogern, Komplikationen und Chronifizierungsprozesse hervor-
rufen und die Lebensqualitit des jeweiligen Individuums stark einschrianken. Im sozio-
o6konomischen Kontext seien mit der Zunahme von Behandlungsdauer- und kosten, Ar-
beitsausfall und Erwerbsunfihigkeit nur einige weitreichende Konsequenzen erwéhnt,
die in diesem Fall von der Gesellschaft zu tragen sind [2].

Da Schmerzen eine subjektive Wahrnehmung darstellen, ist ihre differenzierte Bewer-
tung oft schwierig. Durch die Erfassung verschiedener Indikatoren kann jedoch eine
indirekte Quantifizierung erreicht werden, die auf die individuelle Schmerzerfahrung
schliefen lasst. Mittlerweile stehen hierfiir auch fiir Kinder- und Jugendliche verschie-
dene verléssliche und praktikable Schmerzmessinstrumente zur Verfiigung, die zudem
eine Steuerung analgetischer Mafinahmen erméglichen. In Abhéngigkeit von Entwick-
lungsalter und Einsatzbereich, beruhen sie auf einer Selbsteinschéitzung des Patienten
(ab 3. Lebensjahr), einer Fremdeinschétzung durch Bezugspersonen und der Erfassung
physiologischer Parameter. Im Hinblick auf ein addquates Schmerzmanagement sollten
sie standardméfig eingesetzt werden [3].
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1.1.2 Auswirkungen von Schmerzen und Stress im Kindesalter

Noch vor wenigen Jahrzehnten war der Umgang mit kindlichen Schmerzen von Auf-
fassungen wie ,Kleine Kinder haben kleine Schmerzen* oder ,,Kinder benétigen nur
selten Schmerzmedikamente, da sie Schmerzen im allgemeinen gut tolerieren® [4] ge-
pragt. Dies fithrte zu deutlichen Diskrepanzen zwischen der Schmerzbehandlung von
Erwachsenen und Kindern [5]. Langst belegen verschiedene Studien eindrucksvoll, wel-
che negativen Einfliisse eine unzureichende Pravention und Behandlung von Schmerzen
und Stress auf die Morbiditdat, Mortalitdt und spéatere Entwicklung von Kindern hat
[6-9]. Im Jahr 2008 wiesen Slater et al. mit Hilfe funktioneller Magnetresonanztomo-
graphie nach, dass bereits Frithgeborene der 25. Schwangerschaftswoche schmerzhafte
von nicht schmerzhaften Stimuli unterscheiden konnen [10]. Als Folge einer niedrigeren
Schmerzschwelle sind Schmerzreaktionen in der frithen Kindheit stérker ausgeprégt als
bei Jugendlichen und Erwachsenen. Unbehandelte Schmerzen koénnen in diesem Al-
ter das nozizeptive System fiir Monate bis Jahre ungiinstig beeinflussen [11-13]. Eine
Reihe von Arbeiten belegen auflerdem, dass somatische und psychische Langzeitfolgen
bereits durch kleine schmerzhafte diagnostische bzw. therapeutische Eingriffe hervor-
gerufen werden konnen [9, 14-16]. Da jiingere Kinder in der Regel iiber eine geringe
Schmerzerfahrung als Referenz verfiigen, rufen Stress und Schmerzen bei erstmaliger
Verletzung haufig stéarkere akute Reaktionen hervor [17].

1.1.3 Diagnostische und therapeutische Prozeduren im Kindesalter

Medizinische Eingriffe gehtren zu den meist gefiirchteten Erlebnissen in der Kindheit
[18]. Bis ins Schulalter fehlt es Kindern héufig an Verstédndnis, sich mit der Erkrankung
und den notwendigen Mafinahmen soweit auseinanderzusetzen, dass sie diese akzeptie-
ren und zur Kooperation bereit sind [19]. Sowohl die Prozeduren als auch die beglei-
tenden Angste induzieren Stress, der von Kindern héufig als gravierender empfunden
wird als die Erkrankung selbst [20]. Angste, Stress und unbehandelte Schmerzen be-
einflussen dabei sowohl die Qualitét der Prozedur als auch die Einstellung der Kinder
beziiglich zukiinftiger Prozeduren. So wiesen Claar et al. in ihrer Untersuchung von
2002 nach, dass Kinder, die vor einer Gastroskopie durch eine stérkere antizipatorische
Angst belastet waren, wiahrend der Untersuchung gréfleren Stress erlebten. Wurde das
Stressniveau nicht durch eine addquate Sedierung und Analgesie reduziert, beschrie-
ben die Kinder die Gastroskopie als schmerzhafter und &uflerten sich ablehnender ge-
geniiber zukiinftigen Untersuchungen [21]. Des Weiteren reduziert eine inadaquate Be-
handlung prozedurbedingter Schmerz- und Stressfaktoren die Wirksamkeit zukiinftiger
analgetischer Mafinahmen [22]. Ein verléssliches und sicheres Konzept zur Sedierung
und Analgesie bietet Kindern und Bezugspersonen (Eltern, Untersucher etc.) deutliche
Vorteile. Zudem lassen sich Qualitédt und zeitlicher Aufwand von Untersuchungen ver-
bessern und die Anzahl an Untersuchungsabbriichen und -wiederholungen verringern,
was letztlich zur Optimierung von Logistik und 6konomischer Effizienz beitragt [23].

Fiir die optimale Behandlung prozedurbedingter Schmerzen, Angste und Stressreaktio-
nen sind Antizipation und Prévention im Kindesalter unerldsslich. Nichtmedikamen-
tose MaBnahmen und psychologische Hilfen, die schon im Vorfeld Angste und Stress
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reduzieren, diirfen keinem Kind vorenthalten werden. Hierzu zéhlen eine kindgerechte
Umgebung, altersentsprechende Ablenkungsstrategien, Erklarungen, Anwesenheit der
Eltern und positive Verstdrkung durch Trost, Lob und Zuwendung [24]. In der Neo-
natologie ist die schmerzmodifizierende Wirkung von nicht nutritivem Saugen, Gabe
oraler Glukose/Sucrose, Lagerung (,Facilitated Tucking®) und Hautkontakt (,Kanga-
roo Care®) belegt [25-27] Des Weiteren ermdglicht eine Lokalandsthesie umschriebene
Missempfindungen oder Schmerzen gezielt zu unterbinden. Perkutane oder infiltrative
Applikationen sollten regelméfig Anwendung finden, wobei die Dosierschemata strikt
einzuhalten sind [19].

1.2 Sedierung und Analgosedierung im Kindesalter

Durch die Zunahme medizinischer Prozeduren im Kindesalter entwickelte sich die Be-
handlung prozeduraler Schmerzen und Angste von Kindern in den letzten zwei Jahr-
zehnten weiter [28]. Inaddquate Vorgehensweisen beruhen heutzutage haufig auf Orga-
nisationsproblemen, mangelnder Information und fehlendem Training. Bei einer Befra-
gung von 118 padiatrisch-onkologischen Zentren in Nordamerika und Europa zu invasi-
ven Prozeduren, gaben ein Drittel der nordamerikanischen Zentren an, Knochenmarks-
punktionen ohne tiefe Analgosedierung durchzufiithren. Ein Viertel von ihnen nutzte
hierfiir keinerlei Analgesie. Begriindet wurde dies mit der schwierigen Verfiigbarkeit
einer andsthesiologischen Unterstiitzung und Befiirchtungen, durch die Sedierung un-
kalkulierbare Risiken einzugehen [29].

1.2.1 Ziele, Einteilung und Indikationen

Durch eine prozedurale Sedierung bzw. Analgosedierung werden physisches Unbeha-
gen, Angste und Schmerzen der Kinder minimiert, psychologische Traumata, verhindert
und eine Amnesie geférdert. Verhalten und Bewegungen der Kinder kénnen kontrolliert
werden, so dass Prozeduren sicher durchgefiihrt werden kénnen. Eine kontinuierliche
Uberwachung erfolgt, bis die Kinder klare Entlassungskriterien erfiillen [30].

Nach Definition der American Academy of Pediatrics (AAP) und der American Society
of Anesthesiologists (ASA) unterscheidet man minimale, moderate und tiefe Sedierung
sowie Allgemeinanésthesie [30, 31]. Durch diese Stadieneinteilung lassen sich die Effek-
te und Risiken einer zunehmenden Sedierungstiefe leichter abschétzen (Tabelle 1.1).
In der Realitit sind die Ubergéinge zwischen den Stadien flieBend, so dass sie eher
ein Kontinuum darstellen. Prinzipiell steigt mit zunehmender Sedierungstiefe das Risi-
ko respiratorischer und kardiozirkulatorischer Komplikationen [32]. Andererseits kann
eine inadédquate Sedierung ebenfalls zu vermehrten Komplikationen fiithren [33].

Alle unangenehmen, angstauslésenden Prozeduren, die eine Kooperativitdt oder Im-
mobilisierung des Patienten erfordern, stellen eine Indikation fiir eine Sedierung bzw.
Analgosedierung dar. Die Auswahl der Methode sollte sich primér am Schmerzpo-
tential der Prozedur orientieren. Nichtinvasive Untersuchungen wie Magnetresonanz-
tomographie lassen sich in alleiniger Sedierung durchfiihren. Invasive und potentiell
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Tabelle 1.1: Sedierungsstadien in Anlehnung an aktuelle Definitionen der AAP und ASA

Stadien Minimal Moderat Tief Allgemeinanésthesie
Erweckbarkeit wach verbal, taktil  taktil, Schmerzreiz” nicht erweckbar
Atemwege stabil stabil gefahrdet instabil
Spontanatmung stabil adaquat gefahrdet inaddquat
Schutzreflexe normal  erhalten beeintréachtigt aufgehoben

* Nicht unmittelbar erweckbar — zielgerichtete Abwehrbewegungen.

schmerzhafte Prozeduren wie Koloskopien, Gastroskopien, Bronchoskopien, Fraktur-
und Wundversorgungen etc. erfordern hingegen eine zusétzliche Analgesie [34]. Wih-
rend viele Prozeduren ein vergleichsweise geringes Komplikationsrisiko besitzen, kann
die zusdtzliche Anwendung von Sedativa und Analgetika im Kindesalter zu Kompli-
kationen fiihren. Sie werden unter anderem durch physiologische und anatomische Be-
sonderheiten von Kindern, ihre geringere Fehlertoleranz und ihren héheren Bedarf an
tiefen Sedierungen bedingt [28, 35]. Fiir jeden Patienten muss das potentielle Risiko
der Sedierung abgeschétzt werden. Bei Vorliegen bestimmter Kontraindikationen soll-
te eine Vollnarkose bevorzugt werden (Tabelle 1.2). Um die Sicherheit der Patienten
und die Sedierungsqualitdt auf hochstem Niveau zu garantieren, miissen die Mitglie-
der des Sedierungsteams iiber sehr gute Féhigkeiten im Umgang mit den notwendigen
Medikamenten und méglichen Komplikationen im Kindesalter verfiigen.

Tabelle 1.2: Absolute bzw. relative Kontraindikationen fiir prozedurale Sedierungen

Konditionen, die eher fiir eine Vollnarkose sprechen

Respiratorisch eingeschrinkte Patienten

Apnoen (zentral oder obstruktiv)

Gastroosophageale Refluxkrankheit mit Aspirationsgefahr
Alter < 1 Monat, Frithgeborene < 1. Lebensjahr

Kraniofaziale Anomalien

Muskelatrophie bzw. -dystrophie

Kardiovaskulidre Vorerkrankungen (Vitien, Kardiomyopathien)
Stoffwechselerkrankungen (insb. muskuldre Beteiligung)
Akute Verschlechterung eines Krankheitsbildes

1.2.2 Leitlinien und Empfehlungen

Aufgrund des weltweit hohen Bedarfes an Sedierungen und Analgosedierungen von
Kindern, werden diese zunehmend von Nichtanésthesisten verschiedenster Subspezia-
lisierungen in den unterschiedlichsten Situationen durchgefiihrt [36]. Bisher gelang es
jedoch nicht, ein einheitliches evidenzbasiertes international akzeptiertes Konzept fiir
prozedurale Sedierungen im Kindesalter zu etablieren. Die ersten Leitlinien mit ei-
nem systemischen und sicherheitsrelevanten Ansatz fiir Sedierungen im Kindesalter
wurden im Jahr 1983 von Dr. Charles Coté und Dr. Theodore Striker erarbeitet. Die
Autoren reagierten damit auf schwerste Sedierungszwischenfille, die wihrend zahnme-
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Tabelle 1.3: Patientenklassifikation der American Society of Anesthesiologists (ASA)

Status  Definition Eignung fiir prozedurale Sedierung [30, 32]

I gesund sehr gut

11 leichte Erkrankung gut

111 schwere Erkrankung méfig bis schlecht, Nutzen-Risiko-Abwigung
v lebensbedrohliche Erkrankung schlecht, Risiken iiberwiegen

V-VI  moribund / hirntod nicht geeignet

dizinischer Prozeduren auftraten [23]. Im Jahr 1985 wurden die Leitlinien gemeinsam
von der American Academy of Pediatrics, der American Society of Anesthesiologists
und der American Academy of Pediatric Dentistry mit dem Ziel veroffentlicht, all-
gemeingiiltige Rahmenbedingungen fiir die Verbesserung der Patientensicherheit bei
péadiatrischen Sedierungen zu schaffen. Vor dem Hintergrund einer zunehmend fach-
iibergreifenden Anwendung prozeduraler Sedierungen im Kindesalter, wurden die Leit-
linien mehrmals iiberarbeitet und weiterentwickelt [30, 37, 38]. Der Schwerpunkt lag
dabei auf der Einfithrung einer einheitlichen Terminologie und fachiibergreifender Si-
cherheitsstandards. Mit Bedacht wurde darauf verzichtet, die spezifische Anwendung
einzelner Sedativa und Analgetika nach dem ,, Kochbuch-Prinzip*“ zu diskutieren [39].

In Grof3britannien wurde bei der Entwicklung von Leitlinien zur Sedierung und Anal-
gesie von Kindern ein anderer Ansatz verfolgt. Die Empfehlungen im Scottish Intercol-
legiate Guidelines Network (SIGN) wurden hier wesentlich detaillierter und evidenz-
basierter formuliert [40, 41]. Parallel entwickelten eine Vielzahl von Fachrichtungen
und Subspezialitdten unterschiedlicher Lander ihre eigenen Leitlinien [32, 33, 42]. Die
Intention, allgemeine Empfehlungen an die jeweiligen spezifischen Besonderheiten an-
zupassen und zu konkretisieren ist nachvollziehbar. Sie erschwert allerdings die Orien-
tierung in diesem Thema [23], zumal padiatrische Interessen in sehr unterschiedlichem
Ausmaf} berticksichtigen werden. So befinden sich beispielsweise unter den 233 Quellen,
die zur Erarbeitung der aktuellen deutschen S3-Leitlinie ,,Sedierung in der gastrointe-
stinalen Endoskopie“ ausgewahlt wurden, weniger als 10 pédiatrische Publikationen.

Alle Leitlinien enthalten grundlegende ,State of the Art“-Standards, die eine sichere
und effiziente Durchfithrung der Sedierung erméglichen sollen. Sie umfassen Vorgaben
zur Vorbereitung der Patienten. Hierzu zéhlen Anamnese, kérperliche Untersuchung,
ASA-Klassifikation (Tabelle 1.3), Risikoabschitzung, Niichternzeiten, Aufklarung zu
Eingriff und Sedierung. Des Weiteren beschreiben sie Anforderungen an den Ort der
Sedierung, das Sedierungsteam und das notwendige Patientenmonitoring und geben
Hinweise zu Dokumentationsstandards und Entlassungskriterien.

1.2.3 Medikamente

Uber die vergangenen Jahrzehnte wurden fiir die Sedierung und Analgesie von Kindern
unterschiedlichste Sedativa, Hypnotika, Analgetika, dissoziative und inhalative Anés-
thetika eingesetzt. Viele Substanzen besaflen nach dem deutschen Arzneimittelgesetz
fiir diesen Einsatzbereich keine Zulassung. Die Therapiefreiheit des Arztes und das
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medizinjuristische Konstrukt ,,Individueller Heilversuch“ erlaubten jedoch die Verwen-
dung dieser Substanzen im ,,off label use“. Dies setzte eine entsprechende Aufklarung
der Patienten bzw. Erziehungsberechtigten voraus [43].

Das ,ideale“ Sedierungsmedikament sollte auf variablem Applikationsweg eine schnelle,
sichere Steuerung der Sedierungstiefe mit kurzer Erholungszeit ermoglichen und neben
analgetischen Eigenschaften eine grofle therapeutische Breite besitzen [28, 44]. Bisher
bietet kein Medikament alle wiinschenswerten Eigenschaften. Haufig werden deshalb
Medikamentenkombinationen eingesetzt, die allerdings leicht zu unerwiinschten addi-
tiven Effekten, wie zentralen Atemdepressionen oder arteriellen Hypotensionen, fithren
kénnen [28]. Die Dosierung von Sedativa und Analgetika sollte sich am Effekt orien-
tieren. Eine optimale Dosis ist erreicht, sobald die erwiinschte Wirkung ohne kardio-
pulmonale Beeintrachtigung eintritt [32]. Das Schmerzpotential der Prozedur muss bei
der Medikamentenwahl beriicksichtigt werden. Schmerzen durch Dosissteigerung von
Sedativa ohne zusétzliche Analgesie zu ,,behandeln® ist inakzeptabel. Das Kind erlebt
Schmerzen, ohne sie kommunizieren zu kénnen, was in der Folge nicht abschétzbare
Verhaltensstorungen auslosen kann [19].

Zur ersten Generation von Substanzen, die zur prozeduralen Sedierung und Analgesie
von Kindern eingesetzt wurden, gehorten Chloralhydrat, Diazepam, Morphin und Me-
peridine (Pethidine) und Barbiturate wie Pentobarbital, Methohexital oder Thiopen-
tal. Bis auf die beiden letztgenannten Substanzen, zeichneten sich diese Medikamente
durch eine relativ schlechte Steuerbarkeit aus. Ihr Einsatz gestaltete sich dadurch ins-
gesamt ressourcenineffizient [32]. Entwicklung und Einsatz einer zweiten Generation
von kurzwirksameren Substanzen wie Fentanyl oder Midazolam und das neu erwachte
Interesse an Substanzen wie Ketamin und Stickstoffmonoxid, erniedrigten die logis-
tischen Barrieren fiir Sedierung und Analgesie betréchtlich [32]. In den letzten Jahren
gewannen in dritter Generation zunehmend Substanzen wie Propofol, Etomidate oder
Remifentanyl an Bedeutung. Thre Attraktivitdt griindet sich auf ihre ultrakurze, ex-
trem potente Wirksamkeit, die eine exzellente Steuerbarkeit erméglicht. Aufgrund der
auflerst geringen therapeutischen Breite muss jeder Anwender in der Lage sein, etwaige
plotzlich auftretende Komplikationen auf dem Niveau eines Facharztes fiir Anésthesie
und Intensivmedizin zu beherrschen [32].

1.2.3.1 Studienrelevante Medikamente: Midazolam, S-Ketamin und Propofol

Midazolam ist heute, nicht zuletzt wegen seiner relativ schnellen und kurzen Wirk-
samkeit, eines der weltweit meist genutzten Sedativa. Neben der intraventsen Applika-
tion kann es bukkal, oral, intranasal und rektal verabreicht werden. Die Steuerbarkeit
ist in diesen Fallen jedoch schlechter. Midazolam besitzt eine anxiolytische, amne-
stische, sedierende, hypnotische, zentral muskelrelaxierende und antikonvulsive Wir-
kung und ist durch Flumazenil antagonisierbar. Die Wirkung wird durch die Bindung
von Midazolam an Benzodiazepinrezeptoren des Gamma-Aminobuttersdure(GABAa)-
Tonophoren-Komplexes vermittelt, wodurch sich die Affinitédt des zentral ddmpfenden
Transmitters GABA zu seinen Rezeptoren erhoht [28]. Als potentielle Nebenwirkungen
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sind zentrale respiratorische und kardiovaskulare Depressionen zu beachten, die beson-
ders bei schneller Applikation oder bei Kombination mit Opioiden auftreten kann [45,
46]. Aulerdem sind im Kindesalter bei ungefihr 15 % der Anwendungen paradoxe Re-
aktionen beschrieben [47, 48].

S-Ketamin zeichnet sich allgemein durch seine schnelle und kurze Wirksamkeit, sein
einzigartiges Wirkungsprofil und seine grofie therapeutische Breite aus. Neben einer
hochpotenten analgetischen Wirkung besitzt es sedierende, hypnotische, amnestische
und sympathomimetische Eigenschaften. Letztere werden durch diverse zentrale Rezep-
toren (GABAa-, Acetylcholin-, Noradrenalin- und Opioidrezeptoren) vermittelt [49].
In weiten Dosierungsbereichen ist eine kardiopulmonale Stabilitdt mit Erhalt von
Spontanatmung, Schutzreflexen und Muskeltonus der oberen Atemwege gegeben [50].
Die Applikation kann intravends oder intramuskuldr erfolgen. Orale oder rektale An-
wendungen (off-label-use) haben einen schlecht vorhersehbaren Wirkungseintritt [51,
52]. Der schon in subanésthetischer Dosierung ausgepragte analgetische Effekt von S-
Ketamin beruht auf der nichtkompetetiven antagonistischen Aktivitdt an zentralen N-
Methyl-D-Aspartat (NMDA )-Rezeptorkomplexen. Dosisabhéngig tritt eine sogenannte
»dissoziative Anasthesie“ ein, bei der somatische Sensorik und verarbeitendes Empfin-
den voneinander entkoppelt werden [49]. Sie kann nicht mit typischen Kriterien der
Allgemeinanésthesie bzw. des klassischen Sedierungskontinuums beschrieben werden.
Einigen Autoren ordnen Ketamin deshalb einer eigenen Kategorie zu [32, 53|. Diese
Differenzierung wird von anderen Autoren als iiberfliissig angesehen, da sie fiir das
Sicherheitsmanagement seltener, potentiell bedrohlicher Komplikationen keine Kon-
sequenz besitzt [39]. Potentielle Nebenwirkungen bestehen in einer zentralen Atemde-
pression bei zu schneller Applikation, einer erhohten bronchialen Sekretion und Hyper-
salivation sowie einer voriibergehenden Steigerung der intrazerebralen Perfusion. Durch
einen erh6hten pharyngealen Muskeltonus und gesteigerte Schutzreflexe kénnen Laryn-
gospasmen auftreten. In der Erholungsphase sind Aufwachreaktionen moglich, deren
Ausprigung von der Grundstimmung des Patienten zum Sedierungsbeginn beeinflusst
wird. Sie sind im Kindesalter selten und sollen durch Benzodiazepine minimiert wer-
den [54]. Als absolute Kontraindikationen gelten instabile Atemwege, Trachealstenosen,
akute Atemwegsinfekte, Tachykardie, Pulmonalstenose, arterielle Hypertension, Glau-
kom, Hyperthyreose und Psychosen. Relative Kontraindikationen bestehen fiir Kinder
innerhalb der ersten drei Lebensmonate, Prozeduren mit Stimulation der Rachenhin-
terwand und erhohten Hirndruck [19, 28].

Propofol besitzt als ultrakurzwirksames intraventses Hypnotikum eine hervorragen-
de Steuerbarkeit mit extrem schnell einsetzender Sedierung, kurzer Wirkungsdauer
und einem schnellen, sanften Aufwachprofil. Seine globale zentralnervés ddampfende
Wirkung entfaltet Propofol durch seine modulierende Aktivitat an zentralen GABAa-
Rezeptoren [28]. Zusétzlich wirkt Propofol antiemetisch, antikonvulsiv und euphori-
sierend. Eine analgetische Wirksamkeit besteht nicht. Propofol besitzt eine geringe
therapeutische Breite. Mit zunehmender Sedierungstiefe verringert sich die Stabili-
tat der Atemwege [55]. Ein unvorhergesehenes Abgleiten in grofiere Sedierungstiefen
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bis hin zur Narkose jederzeit moglich. In der Literatur werden relativ hohe Raten an
zentralen Atemdepressionen und Bradykardien beschrieben [19]. Zusétzlich fithren pro-
pofolvermittelte negative Inotropie und Vasodilatation nicht selten zu einer arteriellen
Hypotension [56, 57]. Eine ldngerfristig hochdosierte Anwendung birgt das Risiko eines
sehr seltenen, potentiell fatal verlaufenden Propofolinfusionssyndroms [58]. Kontrain-
dikationen bestehen bei bekannter Uberempfindlichkeit gegen Propofol oder sonstige
Bestandteile der Fettemulsion und bei Allergien gegen Soja oder Erdnussprodukte.
Propofol ist nicht zugelassen fiir die Einleitung und Aufrechterhaltung einer Vollnar-
kose von Kindern im ersten Lebensmonat und fiir die Hintergrundsedierung wéhrend
einer Intensivbehandlung von Patienten vor Vollendung des 16. Lebensjahres.

1.3 Gesamtkonzept der Kinderklinik Potsdam

Im Jahr 2001 wurde in der Kinderklinik Potsdam ein Konzept fiir einen von Padiatern
geleiteten Sedierungsservice fiir Kinder eingefiihrt. Ziel war es, bei allen medizinischen
Prozeduren fiir Kinder und Bezugspersonen eine stress- und schmerzfreie, qualitativ
hochwertige Versorgung zu ermoglichen. Auflerdem sollten die Zusammenarbeit zwi-
schen den Funktionsbereichen optimiert und Klinikressourcen eingespart werden. Die
Anzahl der Medikamente wurde dabei auf wenige geeignete Substanzen begrenzt, mit
denen alle Einsatzbereiche abgedeckt wurden. Dadurch sollten Kenntnisse und Um-
gang mit den Medikamenten verbessert und schwerste Sedierungszwischenfille vermie-
den werden. Wie Coté et al. in ihrer Analyse vom Jahr 2000 nachwiesen, wurden diese
unter anderem durch unkalkulierbare Medikamenteninteraktionen bei Kombination
von mehr als drei Substanzen, Uberdosierungen und lange Eliminationshalbwertzeiten
verursacht [59, 60]. Fir schmerzhafte Prozeduren, wie z.B. kleinere kinderchirurgi-
sche Interventionen, Endoskopien, Lumbalpunktionen etc., wurde S-Ketamin mit ei-
nem Benzodiazepin (anfangs Diazepam, spéter ausschlieflich Midazolam) kombiniert.
Schmerzfreie Prozeduren, wie Magnetresonanz- und Computertomographien erfolgten
unter Monotherapie mit Propofol.

Nach 18 Monaten wurde das Konzept hinsichtlich Wirkung, Nebenwirkung und Kom-
plikationen untersucht. Relevante respiratorische Komplikationen mit deutlicher peri-
pherer Sauerstoffentsittigung (SaOz <85 %) traten dabei mit einer Gesamtinzidenz
3,6 % auf. Unter Nichtberiicksichtigung von Gastroskopien und Magnetresonanzto-
mographien war ihre Inzidenz mit 0,3 % bedeutend niedriger. Da 85% der respira-
torisch bedingten, deutlichen Sauerstoffentsiattigungen bei Gastroskopien und MRT-
Untersuchungen auftraten, fanden sich in diesen ,,Risikobereichen® mit 14 % und 5%
entsprechend hohere Inzidenzen. Eine unzureichende Immobilisierung (Unruhe) wurde
bei 3,6 % aller Sedierungen beschrieben, wahrend 0,6 % der Prozeduren wegen inad-
dquater Sedierung abgebrochen werden mussten.

Insgesamt waren die Ergebnisse der Pilotstudie ermutigend, so dass das Konzept in
der Kinderklinik in Potsdam weiter Anwendung fand. Im Rahmen eines Qualitatsver-
besserungsprozesses wurde als Komedikation von S-Ketamin ausschliellich Midazolam
verwendet und insbesondere in den , Risikobereichen* eine konsequentere Anwendung
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von prophylaktischen Sauerstoff- und Anticholinergika-Gaben angestrebt. Mit der Ein-
fiilhrung eines iiberarbeiteten Sedierungsprotokolls sollten Dokumentation und nach-
folgende Evaluation der Sedierungen verbessert werden.

1.4 Ziel und Fragestellung

In der vorliegenden retrospektiven Untersuchung wird das beschriebene Konzept zur
Sedierung und Analgosedierung von Kindern in den ,Risikobereichen“ Gastroskopie
und Magnetresonanztomographie nochmals detailliert untersucht und mit anderen pu-
blizierten Vorgehensweisen verglichen, um Ansétze fiir weitere Verbesserungen zu er-
arbeiten. Die Evaluation erfolgte an Hand von Sedierungsprotokollen, die zwischen
Maérz 2003 und Méarz 2008 in der Klinik fiir Kinder- und Judenmedizin in Potsdam
dokumentiert wurden.

1.4.1 Primére Fragestellung

Bietet die Analgosedierung mit Midazolam und S-Ketamin bei Gastroskopien bzw. die
Sedierung mit Propofol bei Magnetresonanztomographien im Kindesalter hinsichtlich
Sicherheit, Effektivitdt und Handhabung Vorteile gegeniiber anderen Konzepten ?

1.4.2 Sekundare Fragestellungen

1. Ergeben sich durch die Anwendung von Midazolam/S-Ketamin bzw. Propofol in
den ,Risikobereichen beziiglich Art, Haufigkeit und Schwere von Komplikation-
en Vorteile gegeniiber andern Konzepten ?

2. Lassen sich unabhéngige Einflussfaktoren fiir relevante respiratorische Kompli-
kationen nachweisen ?

3. Durch welche préventiven Mafinahmen lassen sich Komplikationen verhindern
bzw. minimieren ?

4. Kann im Vergleich zu anderen Sedierungskonzepten in den ,Risikobereichen*
durch Midazolam/S-Ketamin bzw. Propofol eine verlisslichere Immobilisierung
der Patienten und eine bessere Steuerbarkeit der Sedierung erreicht werden ?

5. Lésst sich im Vergleich zu anderen Sedierungskonzepten durch Midazolam/S-
Ketamin bzw. Propofol bei den Sedierungsverantwortlichen eine hohere Zufrie-
denheit beziiglich des Sedierungsablaufes erzielen ?

6. Welche Dosierungen erméglichen eine sichere effektive Sedierung bzw. Analgose-
dierung. Ergeben sich alters- bzw. gewichtsbedingte Unterschiede beim Medika-
mentenbedarf ?
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2.1 Sedierung und Analgosedierung

2.1.1 Prozeduren und Patienten
2.1.1.1 Prozeduren

Alle Gastroskopien fanden in der zentralen Endoskopieabteilung statt. Sie wurden von
einem erfahrenen Kindergastroenterologen und einer assistierenden Endoskopieschwes-
ter mittels eines an die Kindesgrofie angepassten flexiblen Endoskops durchgefiihrt.
Nach der Vorbereitung des Patienten (Sedierung, Beiflschutz ect.) wurden entsprechend
der endoskopischen Aufgabenstellung diagnostische und therapeutische Mafinahmen
wie Schleimhautinspektion, Entfernung von Fremdkorpern, Entnahme von Biopsien,
Abtragung von Polypen, Bougierung von Stenosen vorgenommen.

Die Magnetresonanztomographien wurden unter Supervision eines Kinderradiologen
durch eine medizinisch-technische Radiologieassistentin geplant und in einer MRT-
Einheit der radiologischen Abteilung durchgefiihrt. Die jeweiligen Untersuchungsse-
quenzen erfolgten nach ausreichender Konditionierung des Patienten. Gelegentlich war
die Gabe eines Kontrastmittels erforderlich.

Die Aufklarung von Eltern und Kindern beziiglich Indikation, Voraussetzungen, Ablauf
und Risiken der geplanten Prozeduren erfolgte durch den durchfithrenden Arzt bzw.
den koordinierenden Stationsarzt.

2.1.1.2 Patientenkollektiv

Die oben beschriebene Untersuchungen wurden bei Kindern und Jugendlichen vom
Neugeborenenalter bis zum 18. Lebensjahr und in Ausnahmefillen (z.B. Behinderung
des Patienten) auch bei alteren Patienten durchgefithrt. Wahrend alle Gastroskopien in
Analgosedierung erfolgten, wurde bei MRT-Untersuchungen bei ausreichender Koope-
ration des Patienten (meist ab dem achten Lebensjahr) auf eine Sedierung verzichtet.
Hieraus ergaben sich Unterschiede in der Altersstruktur beider Sedierungskollektive.
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2.1.2 Voraussetzung und Ablauf der Sedierung
2.1.2.1 Patientenauswahl

Vor jeder Sedierung erfolgte eine griindliche korperliche Untersuchung des Patienten
unter besonderer Beriicksichtigung der Atemwege. Als allgemeines Entscheidungskrite-
rium fiir die Sedierungsfahigkeit des Patienten wurde die ASA-Klassifikation herange-
zogen (siehe Abschnitt 1.2). Fiir eine padiatergesteuerte Sedierung wurden bei elekti-
ven Untersuchungen nur Patienten der Kategorie 1 und 2, nach Einzelfallentscheidung
auch der Kategorie 3 akzeptiert. In allen iibrigen Fallen wurde das Vorgehen mit der
Abteilung fiir Anésthesie und Intensivmedizin abgestimmt. Als unabdingbare Voraus-
setzung fiir die Durchfiihrung einer Sedierung galten Niichternzeiten von mindestens
zwei Stunden fir klare Fliissigkeiten und mindestens vier Stunden fiir alle iibrigen
Nahrungsbestandteile. Da elektive Untersuchungen meist in den Morgenstunden statt-
fanden, betrugen die Niichternzeiten in der Regel sechs bis zwolf Stunden. Eltern und
Patienten wurden vor jeder Sedierung in einem ausfiihrlichen Gespréch iiber Ablauf
und Risiken der Sedierung aufgeklart. Dabei wurden alle individuellen Fragen ausfiihr-
lich beantwortet und der Konsens schriftlich fixiert.

2.1.2.2 Organisation des Sedierungsservices

Die Sedierungen fanden nach dem Rendezvous-Prinzip am Ort der jeweiligen Unter-
suchung statt. Um die notwendige Flexibilitdt zu gewéahrleisten, wurden alle fiir die
Sedierung benotigten Utensilien auf einem leichtgéngigen Sedierungswagen funktional
angeordnet (Abbildung 2.1). Der Transport des Wagens wurde durch den sedierenden
Arzt organisiert . Neben Anschlussmoglichkeiten fiir Strom und Sauerstoff wurde der
unabhéngige Betrieb des Sedierungswagens durch leistungsstarke Gerétebatterien und
ein Beatmungsgerét mit Sauerstoffreservoir ermoglicht. Mit Pulsoxymetrie, Dreipunkt-
EKG-Ableitung und nichtinvasiver Blutdruckmessung wurden die Basisanforderungen
fiir eine Patienteniiberwachung erfiillt. Zur weiteren Grundausstattung gehoérten unter
anderem Materialien zur Anlage eines periphervendsen Zuganges und Volumensub-
stitution, Equipment fiir das Atemwegsmanagement (Absaugung, Beatmungsbeutel,
Masken, Guedeltuben, Intubationsmaterial) und Notfallmedikamente (Naloxon, Flu-
mazenil, Adrenalin, Atropin, Glukose, Lidocain, Methylprednisolon etc.). Die Vollstan-
digkeit und Funktionstiichtigkeit des Equipments wurde regelméafig durch das Inten-
sivpflegeteam tiiberpriift. Idealerweise erfolgten die Sedierungen durch ein Sedierungs-
team, bestehend aus einem in Advanced Paediatric Life Support und der Anwendung
von Sedativa und Analgetika geschulten Kinderarzt und einer ebenfalls entsprechend
ausgebildeten Pflegekraft. Das Team war ausschlieBlich fiir die Durchfiihrung der Se-
dierung verantwortlich. Dies beinhaltete Vorbereitung, Monitoring und Beobachtung
des Patienten, Applikation von Medikamenten sowie Pravention und friithzeitige Be-
handlung von Komplikationen. Das Rescue-Backup-System bestand aus notfallméBig
iiber Pieper aktivierbaren Notfallteams der padiatrischen Intensivstation bzw. der Ab-
teilung fiir Anésthesie und Intensivmedizin.

11
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Abbildung 2.1: Sedierungswagen

2.1.2.3 Sedierungsablauf

Vor jeder Sedierung erhielten die Kinder im jeweiligen Aufnahmebereich, entweder
Kinderstation oder Ambulanzbereich, nach vorheriger Lokalanésthesie (Emla-Pflaster)
einen periphervenésen Zugang. Im Anschluss wurde die Familie durch Pflegepersonal
in den Untersuchungsbereich begleitet, wo das Sedierungsteam die Betreuung der Kin-
der iibernahm. Dabei wurde besonderer Wert auf eine altersgerechte und beruhigende
Interaktion gelegt. Den Eltern wurde grundsétzlich ermoglicht, ihre Kinder zu unter-
stlitzen, bis sie ,eingeschlafen“ waren.

Die medikamentése Einleitung fiir Gastroskopien erfolgte mittels intravendser
Gabe von Midazolam und anschliefender Bolusgabe von S-Ketamin. Fiir MRT-
Untersuchungen wurde die Sedierungstiefe durch einen Propofolbolus titriert und
nachfolgend durch eine Propofoldauerinfusion aufrecht erhalten. Nach Erreichen einer
addquaten Sedierungstiefe wurde der Patient fiir die entsprechende Prozedur gelagert.
Dabei wurde auf eine optimale Positionierung der Atemwege geachtet.

Wiéhrend der Sedierung erfolgte eine kontinuierliche visuelle, taktile und pulsoxyme-
trische Uberwachung der Patienten. Die Sedierungstiefe wurde mittels modifiziertem
Ramsay Sedation Score (Tabelle 2.1) eingeschatzt. Vitalparameter und Sedierungs-
tiefe wurden in regelméfligen Abstédnden sowie bei Medikamentengaben bzw. Kom-
plikationen dokumentiert. Entscheidungen zur Medikation und der prophylaktischen
Anwendung von Sauerstoff bzw. Atropin traf der sedierende Arzt. Beim Auftreten von
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Tabelle 2.1: Modifizierter Ramsay Sedation Score

Klinischer Zustand Score

Angstlich, agitiert, ruhelos
Kooperativ, orientiert, ruhig
Schlafend, verbal erweckbar
Schlafend, physisch erweckbar
Nicht erweckbar

= w N = O

Besonderheiten oder Komplikationen wurden umgehend Gegenmafinahmen eingeleitet
bzw. {iber das Rescue-Backup-System Unterstiitzung angefordert.

Nach Beendigung einer MRT-Untersuchung wurde die Propofoldauerinfusion gestoppt,
wahrend bei Gastroskopien S-Ketamin idealer Weise so dosiert wurde, dass kurz vor
Prozedurende keine weitere Bolusgabe notwendig war. Danach wurden die Patienten
umgelagert und unter kontinuierlicher Uberwachung zur ,, Aufwachstation“ transpor-
tiert. Der jeweilige Verbleib richtete sich dabei nach dem Verlauf der Sedierung. Im
Normalfall erfolgte die Uberwachung der Patienten wihrend der Erholungsphase auf
einer allgemeinpéadiatrischen Station. Traten relevante Komplikationen auf, wurden die
Patienten zur Uberwachung auf die pidiatrischen Intensivstation verlegt.

2.1.3 Medikamente

Fiir die Untersuchungen wurde eine moderate bis tiefe Sedierung der Patienten ange-
strebt. Die Medikamente wurden hierfiir nach Effekt titriert. Ihre Anwendung erfolgte
nach vorheriger Einverstdndniserklarung der Eltern teilweise im ,off-label—use*.

Midazolam wurde als intraventse Komedikation von S-Ketamin verwendet. Als Do-
sierungsempfehlung galt die Gabe 0,1 mg/kg Korpergewicht. Die Applikation erfolgte
am Ort der Sedierung direkt vor der S-Ketamingabe.

S-Ketamin wurde als intravendses Analgosedativum bei Gastroskopien eingesetzt.
Fiir den Initialbolus wurden 0,5—1,0 mg/kg und fiir mogliche Folgeboli 0,25 0,5 mg/kg
Korpergewicht empfohlen.

Propofol wurde in einprozentiger Konzentration zur intraventsen Sedierung bei
MRT-Untersuchungen eingesetzt. Als Dosierungsempfehlung wurden fiir den Initialbo-
lus 2,0 3,0 mg/kg, fiir die Infusionsrate 3,0 5,0 mg/kg/h und fiir weitere Bolusgaben
0,5—1,0mg/kg Korpergewicht angegeben.
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2.2 Sedierungsprotokoll

Die Dokumentation war Bestandteil jeder Sedierung. Um die Qualitdt und die Aus-
wertbarkeit zu verbessern, wurde das Sedierungsprotokoll nach der Pilotstudie iiber-
arbeitet. Auf der Vorderseite wurden allgemeine Daten zu Patient und Sedierung,
der Sedierungsverlauf mit Komplikationen und Nebenwirkungen sowie die Sedierungs-
einschitzung und der Verbleib des Patienten dokumentiert. Die Riickseite erméglichte
die Dokumentation der Erholungsphase und enthielt Dosierungsvorschlagen und Be-
wertungsskalen. (Abbildung 7.9 und 7.10 im Anhang)

2.3 Evaluation

2.3.1 Datenerhebung

Fir die Evaluation wurden alle fiir den Untersuchungszeitraum 03/2003-03/2008
auffindbaren Sedierungsprotokolle per Handrecherche aus dem Krankenaktenarchiv
des Klinikum Ernst von Bergmann selektiert. Als Einschlusskriterien galt die voll-
stdndige Dokumentation aller fiir die Auswertung relevanten Untersuchungskriterien
(Tabelle 2.2). Die Erholungsphase der Sedierungen war nicht Bestandteil der Eva-
luation. Dringlichkeitsstufe, ASA-Klassifikation und Niichternzeit wurden ebenfalls
nicht in die Auswertung einbezogen, waren jedoch als Sedierungsvoraussetzung strikt
geregelt (Abschnitt 2.1.2). Alle Rohdaten wurden mit prozedurspezifischen Excel-
Datenbanken vorbereitet. Letztlich standen fiir die statistische Auswertung zwei Da-
tenbanken Gastroskopie/S-Ketamin und MRT /Propofol mit vollstdndigen Datensétzen
zur Verfiigung.

2.3.2 Auswertungsstruktur

Die Auswertung des Datenmaterials erfolgte unter verschiedenen Aspekte in den Ka-
tegorien Allgemein, Sicherheit, Effektivitdt und Handhabung. Hierfiir wurden jeweils
relevante Untersuchungskriterien mittels statistischer Parameter beschrieben bzw. ver-
glichen. Die Auswertungsstruktur war bis auf wenige Untersuchungskriterien fiir beide
Datenbanken gleich (Tabelle 2.2).

2.3.3 Statistische Auswertung

Die statistische Auswertung wurden mit Hilfe des Statistical Package for the Social
Sciences fiir Windows, Version 18.0 (SPSS Inc., U.S.A.) durchgefiihrt. Neben der de-
skriptiven Darstellung erfolgte eine vergleichende Untersuchung hinsichtlich moglicher
Unterschiede zwischen Sedierungen mit und ohne deutliche periphere Sauerstoffentsét-
tigungen (SaOz < 85%). Einzelne Variablen mit biologisch und statistisch plausibler
Assoziation zu dieser Komplikation wurden nachfolgend mittels multivariater Analyse
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Tabelle 2.2: Auswertungsstruktur

Kategorie Aspekt Untersuchungskriterien

Allgemein Prozedur Prozedurdauer, Prozedurart?
Patienten Geschlecht, Alter, Gewicht

Sicherheit Pravention prophylaktisch Sauerstoff oder Atropin
Komplikationen Art, periphere SaO5 < 85 %, minimale SaO5, Gegen-

mafinahmen, Normalisierungszeit, Unterbrechung
oder Abbruch der Prozedur

Besonderheiten Art
Effektivitat Immobilisierung Unruhe, Abbruch, Unterbrechungen
Sedierungstiefe Sedierungsscores (Ausgangswert, Prozedurbeginn,
Verlegungszeitpunkt)
Zeitliche Steuerung  Einleitungs-, Initialbolus-% und Verlegungsdauer
Verbleib Allgemeinpédiatrische Station oder Intensivstation
Handhabung Medikamentenbedarf Komedikation®, Initialbolus, Folgebolus,
Gesamtdosis, Infusionsdosis®, Infusionsrate®,
Gesamtdosis/Medikationsdauer?”,  prophylaktische
Atropindosis®
Einschétzung Schulnote (1-5)

P Propofol und ¥ S-Ketamin

auf ihre Unabhéngigkeit und ihren Einfluss auf diese Komplikation gepriift. Kontinu-
ierliche Variablen wurden aufgrund iiberwiegend fehlender Normalverteilung (Shapiro-
Wilk-Test: p <0,05) regelméfig mittels Median und entsprechendem Interquartilsab-
stand (IQR; 25. - 75. Perzentile) beschrieben. Beide Parameter zeichnen sich durch ihre
Robustheit gegen Extremwerte aus. Zur graphischen Darstellung wurden Boxplots ver-
wendet. Vergleiche der unverbundenen Stichproben erfolgten durchgehend mit nicht-
parametrischen Tests wie dem Mann-Whitney-U-Test (MWU-Test). Ausreier bzw.
Extremwerte wurden bei fehlender Relevanz zur besseren Ubersicht graphisch nicht
gekennzeichnet. Kategorisierte Daten wurden mit Hilfe des Chi-Quadrat-Tests bzw.
des Fisher’s Exact Test ausgewertet. Bei Verwendung des Chi-Quadrat-Tests wurde die
erforderliche Testvoraussetzung regelméaBig erfiillt (<20 % der erwarteten Haufigkeit
< 5). Konnten sie vereinzelt nicht erfiillt werden, wurde dies bei der Ergebnisdarstel-
lung erldutert. Die graphische Darstellung erfolgte mit Hilfe von Balkendiagrammen.
Bei allen Tests wurde die Signifikanz zweiseitig iiberpriift, wobei ein p-Wert < 0,05 als
statistisch signifikant angenommen wurde.

Zur multivariaten Analyse wurde die bindre logistische Regression mit Vorwarts-
einschluss unter Verwendung des Likelihood-Ratio-Kriteriums (Einschluss p-Wert
<0,05; Ausschluss p-Wert > 0,1) durchgefiihrt. Die Variablen mit einer signifikanten
Assoziation p < 0,05 zu peripheren Sauerstoffentsiattigungen unter 85 % wurden als un-
abhéngig angesehen. Zur Quantifizierung der Stirke des Zusammenhangs wurden die
Odds Ratio und das Konfidenzintervall (CI) angegeben. Die Giite des Modells wurde
mittels Klassifikationsmatrix eingeschétzt.
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3 Ergebnisse

3.1 Gastroskopie — S-Ketamin

3.1.1 Patienten und Prozedur

Insgesamt wurden 475 Sedierungsprotokolle von Gastroskopien ausgewertet. Die Un-
tersuchungszeit betrug median 7,0 Minuten. Das Patientenkollektiv war mit 228 (48 %)
Médchen vs. 247 (52 %) Jungen beziiglich des Geschlechts ausgeglichen. Das Patienten-
alter betrug median 10 Jahre (jiingster Patient 39 Tage, Altester 18,5 Jahre). Kinder
unter zwei Jahren und tiber 11 Jahre waren tiberdurchschnittlich hdufig vertreten. Im
Median wogen die Patienten 32 Kilogramm (Tabelle 3.1 und Abbildung 3.1).

Tabelle 3.1: Patienten- und Prozedurdaten bei Gastroskopien (n=475)

Median IQR Min Max

Patienten Alter (Jahre) 10,01 3,55-14,90 0,11 18,50
Gewicht (kg) 32,00 15,00—52,00 4,00 95,00

Prozedur Dauer (min) 7,00 5,00-9,00 1,00 29,00

3.1.2 Sicherheit
3.1.2.1 Pravention

Bei 212 (44,6%) Analgosedierungen erfolgte eine prophylaktische Sauerstoffgabe. Dies
betraf eher jiingere Kinder (median 6,5 vs. 12 Jahre). Atropin wurde bei 101 (21,3%)
Gastroskopien prophylaktisch eingesetzt. Auch hier waren meist jlingere Patienten be-
troffen (median 3,15 vs. 11 Jahren). Die Kombination beider Praventivmafinahmen
(n=>56) erfolgte vorwiegend bei Sduglingen und jungen Kleinkindern.

3.1.2.2 Komplikationen

400 (84,3 %) Analgosedierungen verliefen ohne jede Komplikation. Bei 75 (15,7 %) An-
algosedierungen traten Komplikationen auf, die zu 85 % das Atmungssystem betrafen.
Schwere Komplikationen mit Reanimationsbedarf oder permanenten Konsequenzen
traten nicht auf. Finf (1,1 %) Untersuchungen mussten aufgrund respiratorischer Kom-
plikationen unterbrochen, drei (0,6 %) weitere abgebrochen werden (Tabelle 3.2).
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Abbildung 3.1: Altersverteilung bei Gastroskopien (n=475)

Respiratorische Komplikationen wurden grofitenteils durch partielle Obstruktionen
der oberen Atemwege verursacht. Es wurden 26 Stridores, 12 obstruktive Hypopnoen
und drei Larynxspasmen beschrieben. Einmal wurde eine komplette Atemwegsobstruk-
tion (obstruktive Apnoe) dokumentiert. Die iibrigen respiratorischen Komplikationen
wurden hinsichtlich ihrer Genese, nicht differenzierter beschrieben (Tabelle 3.2).

Oxygenierungsstorungen traten als Folge respiratorischer Komplikationen bei 55 An-
algosedierungen auf. Bei 60 % lag die periphere Sauerstoffsittigung unter 85 %. In der
Hélfte der Falle wurde innerhalb von 30—55 Sekunden eine Normalisierung der Sauer-
stoffsittigung erreicht. Bei weiteren 25 % gelang dies in weniger als 30 Sekunden. Die
lingste Normalisierungszeit betrug im Fall eines Larynxspasmus 240 Sekunden. Mil-
de Sauerstoffentséttigungen (SaO2> 85 %) traten bei 16 Analgosedierungen auf. Ihre
Normalisierungszeit betrug median 20 Sekunden (Tabelle 3.3).

Nichtrespiratorische Komplikationen hatten eine Haufigkeit von 2 %. Drei kurzzei-
tige Tachykardien und eine nichtkreislaufrelevante Bradykardie bildeten sich spontan
zuriick und bedurften keiner Intervention. Eine unzureichende Sedierung (Unruhe)
wurde dreimal beschrieben. Nach Vertiefung der Analgosedierung wurde keine Unter-
suchung abgebrochen. Zweimal trat am Ende der Gastroskopie Erbrechen auf. Eine
Aspiration wurde nicht beschrieben.
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Tabelle 3.2: Komplikationen und relevante Folgen wihrend Gastroskopien (n=475)

Komplikationen Subtotal (%) Total (%)

Keine 400 (84,3)

Respiratorisch 65 (13,7)
Stridor 26 (5,5)
obstruktive Hypopnoe 12 (2,5)
obstruktive Apnoe 1(0,2)
Larynxspasmus 3 (0,6)

Hypopnoe 22 (4,6)
Apnoe 1(0,2)

Kardial 4 (0,8)
Tachykardie 3 (0,6)
Bradykardie 1(0,2)

Weitere 6 (1,2)
Unruhe 3 (0,6)

Erbrechen 2 (0,4)
Allergie 1(0,2)
Relevante Folgen: Sauerstoffentsittigung < 85 % 39 (8,2)
Unterbrechung 5(1,1)
Abbruch 3 (0,6)

GegenmaBnahmen Bei zirka einem Fiinftel aller Komplikationen erholten sich die
Patienten spontan. Gelegentlich waren zur Behandlung einer Komplikation mehrere
Gegenmafinahmen notwendig. Insgesamt wurden 77 Gegenmafinahmen dokumentiert,
von denen 86 % respiratorisch bedingte periphere Sauerstoffentsiattigungen betrafen
(Tabelle 3.4). Bei mehr als 70 % aller Komplikationen wurde Sauerstoff eingesetzt. Bei
milden Sauerstoffentséttigungen war er die einzige Gegenmafinahme. Bei deutlichen
Sauerstoffentsittigungen wurden zusétzliche Mafinahmen zur Atemwegssicherung er-
griffen. Jeweils dreimal wurden Lagerung und oropharyngeales Absaugen dokumen-
tiert. Fiinf Patienten wurden wegen Larynxspasmus (2), obstruktiver Hypopnoe (2)
oder Apnoe (1) durch Maskenbeatmung unterstiitzt. Eine endotracheale Intubation
war nicht notwendig. Einmal forderte der sedierenden Kinderarzt Hilfe an.

Tabelle 3.3: Oxygenierung bei respiratorischen Komplikationen wihrend Gastroskopien (n=65)

Héufigkeit (%) Median (IQR) Min; Max

Sauerstoffsattigung = 92 % 10 (15,3) 96 % (92-98) 92:98
Sauerstoffsiattigung 8592 % 16 (24,6) 88% (86—90) 85;91
Normalisierungszeit in sec. 20 (20-30) 15;60
Sauerstoffsiattigung < 85 % 39 (60,0) 76% (62-80) 45; 84
Normalisierungszeit in sec. 30 (30—55) 105240
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Tabelle 3.4: Art und Haufigkeit (n/%) von Gegenmafinahmen bei Komplikationen

Komplikationen
Insgesamt® SaOs <85% Sa0,85-92%
n="75 n=39 n=16
Keine Mafinahmen / spontane Erholung 13 (17,3) 4 (10,3) 1 (6,3)
Gegenmafnahmen notwendig 62 (82,7) 35 (89,7) 15 (93,7)
Gegenmafnahmen insgesamt® 77 (100) 51 (66,2)" 15 (19,5)"
Sauerstoffgabe 55 (71,4) 35 (68,6) 15 (93,7)
Lagerung 3(3,9) 3 (5,9) -
Absaugen 4 (5,2) 3 (5,9) -
Maskenbeatmung 5 (6,5) 5 (9,8) -
Atropin 4 (5,2) 3 (5,9) -
Dosissteigerung S-Ketamin 3(3,9) - -
Propofol 2 (2,6) 2 (3,9) -
Prednisolon 1(1,3) - -

@ Inklusive aller Komplikationen ohne Sauerstoffentsittigung (N=20)
b Bei einigen Komplikationen waren mehrere MaBnahmen notwendig
" Hier Bezug auf alle 77 Gegenmafinahmen

3.1.2.3 Besonderheiten

Wiéhrend der Sedierungen wurden folgende Ereignisse dokumentiert, die nicht als Kom-
plikationen eingestuft wurden: 23 (4,8 %) Hypersalivationen, 10 (2,1 %) Flushes, einmal
(0,2 %) Husten und zwei (0,4 %) technische Probleme.

3.1.3 Effektivitat
3.1.3.1 Immobilisierung

472 (99,4%) Gastroskopien wurden unter Anwendung von S-Ketamin und Midazolam
erfolgreich beendet. Alle Abbriiche erfolgten wegen respiratorischen Komplikationen.
In drei (0,6 %) Fallen wurde Unruhe als Ausdruck unzureichender Immobilisierung do-
kumentiert. Durch Dosissteigerung von S-Ketamin wurde hier eine Besserung erzielt.

3.1.3.2 Sedierungstiefe

Vor der Untersuchung wurden 40 % der Patienten als ruhelos, dngstlich oder agitiert
beschrieben. Im Median wurde ein Sedierungsscore 1 (wach, ruhig und kooperativ)
dokumentiert. Nach der medikamentésen Einleitung wurde mit geringer Variabilitéat
eine Sedierungstiefe von 4 (nicht erweckbar) erreicht, so dass vor Prozedurbeginn eine
ausreichende Immobilisierung der Patienten bestand. Nach Prozedurende wurden die
Patienten meist physisch, gelegentlich verbal erweckbar verlegt (Tabelle 3.5).
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3.1.3.3 Zeitliche Steuerung und Verbleib

Die gesamte Einleitung dauerte median vier Minuten. Zwischen S-Ketamin-Initialbolus
und Prozedurbeginn vergingen median zwei Minuten. Nach Prozedurende wurden die
Patienten nach median funf Minuten verlegt (Tabelle 3.5). 93,5% wurden auf einer
allgemeinpadiatrische Station tiberwacht. 6,5 % wurden auf die padiatrische Intensiv-
station verlegt, davon etwa die Hélfte wegen sedierungsbedingter Komplikationen.

Tabelle 3.5: Steuerung der Analgosedierung wahrend Gastroskopien (n=475)

Median IQR Min Max

Sedierungstiefe (0—4) Ausgangswert 1 0-1 0 2
Prozedurbeginn 4 4-4 2 4
Verlegung 3 2-3 1 4
Zeitliche Steuerung (min.) Einleitungsdauer 40 2,0-50 1,0 15,0
Initialbolusdauer 2,0 1,0-3,0 0,0 10,0
Verlegungsdauer 50 3,0-7,0 1,0 220

3.1.4 Handhabung
3.1.4.1 Medikamentenbedarf

Midazolam wurde mit median 0,09 mg/kg Koérpergewicht verwendet. Die Gesamtdosis
an S-Ketamin betrug median 1,19 mg/kg Korpergewicht, wobei median 0,97 mg/kg
Korpergewicht zur Einleitung benotigt wurden. Diese Dosis reichte in 49 % der Falle
dafiir aus, die Gastroskopie vollstdndig durchzufithren. Andernfalls wurden Folgeboli
mit median 0,5 mg/kg Korpergewicht verabreicht (Tabelle 3.6). Fir die Gesamtdosis
von Midazolam und S-Ketamin fand sich mit zunehmendem Patientenalter ein abneh-
mender Medikamentenbedarf. Kinder unter neun Jahre benétigten dabei im Vergleich
zu alteren Kindern median deutlich hohere Dosierungen. Der héchste Medikamentenbe-
darf bestand bei Kindern unter zwei Jahren. In dieser Altersgruppe fanden sich bis auf
Midazolam auch die gréfiten Streubreiten bei der Dosierung. Bis zum neunten Lebens-
jahr hatten die Kinder bei der Einleitung einen vergleichbaren Bedarf an S-Ketamin.
Altere Kindern erhielten geringere Initialboli. Die median Gesamtfolgedosis blieb nach
dem zweiten Lebensjahr in etwa konstant (Abbildung 7.1 bis 7.3 im Anhang).

Tabelle 3.6: Medikamentenbedarf mg/kg Korpergewicht wihrend Gastroskopien (n=475)

MW (SD) Median (IQR) Min; Max

Komedikation 0,09 (0,03) 0,09 (0,07 0,10) 0,00;0,30
Initialbolus 0,97 (0,27) 0,97 (0,88-1,03) 0,07;3,09
Gesamtfolgebolus® 0,65 (0,43) 0,50 (0,42—-0,78) 0,18;3,23
Gesamtdosis 1,30 (0,52) 1,19 (0,95-1,50) 0,20;4,30
4 n=243
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3.1.4.2 Einschatzung

437 (92,0%) Analgosedierungen wurden nach Schulnoten mit gut bis sehr gut bewer-
tet (Mittelwert 1,38). 38 (8 %) Sedierungen wurden mit = 3 bewertet. Hierfiir waren
ausschliefllich Komplikationen urséchlich. Die schlechteste Bewertung (5) erhielt eine
Analgosedierung mit Larynxspasmus und tiefer Sauerstoffentsattigung.

3.1.5 Analgosedierungen mit vs. ohne Sauerstoffentsattigung unter 85 %
3.1.5.1 Unterschiede

Patienten bei denen eine periphere Sauerstoffentsidttigung unter 85 % auftrat, waren
hochsignifikant jiinger als Patienten ohne diese Komplikation. Sie erhielten signifi-
kant haufiger prophylaktisch Atropin und mit einem statistischen Trend seltener pro-
phylaktisch Sauerstoff. Beim Auftreten deutlicher peripherer Sauerstoffentsittigungen
wurden Besonderheiten (63 % Hypersalivationen), signifikant héufiger dokumentiert.
Die Einleitungs- und Initialbolusdauer waren in dieser Gruppe mit einem statistischen
Trend bzw. signifikant ldnger. Midazolam wurde als Komedikation mit einem statis-
tischen Trend hoher dosiert. Analgosedierungen mit deutlicher peripherer Sauerstoff-
entsattigung wurden signifikant schlechter bewertet (Tabelle 3.7 und Tabelle 3.8).

Tabelle 3.7: Unterschiede ohne vs. mit peripherer SaO2 < 85 % bei Gastroskopien (Median/IQR)

Sauerstoffsittigung < 85 % Signifikanz®
nein ja (2 —seitig)
Alter (Jahre) 10,6 (3,7:14,7) 59 (3,1;10,0)  p=0,002
Einleitungsdauer (min) 4,0 (2,0;5,0) 4,0 (3,0;6,0) p=0,080
Initialbolusdauer (min) 2,0 (1,0:3,0) 3,0 (2,0;4,0) p—0,028
Midazolam (mg /kg) 0,09 (0,07;0,1) 0,1 (0,07;0,12)  p=0,056
Schulnote (1-5) 1,0 (1,0;1,0) 3,0 (3,0:3,0) p < 0,001
¢ MWU-Test

Tabelle 3.8: Unterschiede ohne vs. mit peripherer SaO2 < 85 % bei Gastroskopien (n/%)

Gesamt Sa0, < 85% Signifikanz?®

nein ja (2 —seitig)

Atropin prophylaktisch ja 101 (21,3) 87 (20,0) 14 (35,9)
nein 374 (78,7) 349 (80,0) 25 (64,1) p=0,025

O4 prophylaktisch ja 212 (44,6) 200 (45,9) 12 (30,8)
nein 263 (55,4) 236 (54,1) 27 (69,2)  p=0,092

Besonderheiten ja 36 (7,6) 28 (6,4) 8 (20,5)
nein 439 (92,4) 408 (93,6) 31 (79,5)  p=0,050

¢ Fisher’s Exact Test
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3.1.5.2 Keine Unterschiede

Fiir das Patientengeschlecht, den Sedierungsscore vor der Sedierung, die Prozedurdau-
er und die Gesamtdosis an S-Ketamin ergaben sich keine signifikanten Unterschiede
zwischen Analgosedierungen mit vs. ohne periphere Sauerstoffentsittigung unter 85 %.
Weitere Untersuchungskriterien ohne signifikante Unterschiede sind in Tabelle 7.1 und
7.2 im Anhang zusammengefasst.

3.1.6 Multivariate Risikofaktoranalyse

Bei 39 (8,2%) von insgesamt 475 Gastroskopien traten Komplikationen mit deutlicher
Sauerstoffentsittigung auf. Zur Identifikation von Einflussfaktoren fiir das Auftreten
dieser Komplikation wurde eine binére logistische Regressionsanalyse durchgefiihrt.
Auf der Grundlage der vorangegangenen Vergleichsstatistik wurden acht potenziell pra-
diktive Variablen mit biologisch bzw. statistisch plausibler Assoziation zu peripheren
Sauerstoffentsittigungen unter 85 % und damit 475 Félle in das Modell aufgenommen
(Tabelle 3.9).

Als signifikante, unabhéangige Pradiktoren fiir Komplikationen mit deutlicher periphe-
rer Sauerstoffentsiattigung ergaben sich das Patientenalter, die prophylaktische Anwen-
dung von Sauerstoff und das Auftreten von Besonderheiten. Letztere waren mit einer
dreifach hohere Wahrscheinlichkeit fiir periphere Sauerstoffentsiattigungen unter 85 %
assoziiert. Durch eine prophylaktische Anwendung von Sauerstoff verringerte sich die
Wahrscheinlichkeit fiir deutliche Sauerstoffentsiattigungen um 64 %. Die Zunahme des
Patientenalters um ein Jahr sank ihre Wahrscheinlichkeit um 11 %, wobei die Schét-
zung bei einem schmalen Vertrauensintervall recht prazise erscheint. Dieser Effekt ist

Tabelle 3.9: Einflussfaktoren fiir periphere SaO2 < 85 % wéahrend Gastroskopien (n=475)

Variable Odds Ratio 95% CI p— Wert
Geschlecht 1,22 0,58 -2,53 0,604
Alter (Jahre) 0,89 0,83-0,97 0,006**
Einleitungsdauer (min) 1,03 0,89-1,19 0,682
Initialbolusdauer (min) 1,11 0,88—-1,42 0,364
Midazolam (mg/kg) 0,04 0,00-4520,8 0,576
Atropin prophylaktisch 1,62 0,73-3,58 0,232
O, prophylaktisch 0,36 0,16—-0,79 0,012*
Besonderheiten 3,29 1,30-8,33 0,012*

Modellgiite gut (Klassifikationsmatrix: Trefferquote 91,6 % > 50 % proport. Zufallsquote)
**hoch signifikant, *signifikant
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Abbildung 3.2: Altersverteilung von SaO2 < 85 % bei Gastroskopien (n=39)

auch an der Altersverteilung peripherer Sauerstoffentséttigungen in Abbildung 3.2
nachzuvollziehen. Graphisch stellt sich zwischen dem sechsten und siebenten Lebens-
jahr ein Ubergang dar. Nach Dichotomisierung der Daten ergibt sich fiir Kinder un-
ter sechs Jahren mit 11,97 % vs. 6,16 % eine doppelt so hohe Inzidenz fir periphere
Sauerstoffentsiattigungen unter 85 % wie fiir dltere Patienten (Differenz 5,80 %; 95 % CI
2,44-9,6 %).

23



3 Ergebnisse

3.2 Magnetresonanztomographie — Propofol

3.2.1 Patienten und Prozedur

Insgesamt wurden 232 Sedierungsprotokolle von Magnetresonanztomographien ausge-
wertet. Die Untersuchungen dauerten median 20,0 Minuten. 196 (84,5 %) betrafen das
Zerebrum. Weitere Lokalisationen waren die Extremitaten 22 (9,5 %), Abdomen inkl.

MRCP 7 (3,0 %), Wirbelsdule 6 (2,6 %) und die Hiifte 1 (0,4 %).

Das Patientenkollektiv war mit 48 % (112) Méadchen und 52 % (120) Jungen beziiglich
des Geschlechts ausgeglichen. Das Alter der Patienten betrug median 2,42 Jahre (jiings-
ter Patient 4 Tage, dltester 17,8 Jahre). Kindern unter zwei Jahren waren iiberdurch-
schnittlich hdufigen vertreten. Im Median wogen die Patienten zirka 13 Kilogramm

(Abbildung 3.3 und Tabelle 3.10)
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Abbildung 3.3: Altersverteilung bei Magnetresonanztomographien (n=232)

Tabelle 3.10: Patienten- und Prozedurdaten bei Magnetresonanztomographien (n = 232)

Median (IQR) Min Max

Patienten Alter (Jahre) 242  1,32-444 0,01 17,78
Gewicht (kg) 13,05 10,00 17,00 2,90 81,00

Prozedur Dauer (min) 25,00 20,00-33,75 7,00 80,00
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3.2.2 Sicherheit
3.2.2.1 Pravention

Eine prophylaktische Sauerstoffgabe erfolgte altersunabhéngig bei 49 (21,1 %) Propo-
folsedierungen. Atropin wurde nicht routineméflig verwendet.

3.2.2.2 Komplikationen

210 (90,5%) Sedierungen verliefen komplikationslos. Hingegen traten bei 22 (9,5 %)
Sedierungen Komplikationen auf. Sechs (2,2 %) Untersuchungen mussten unterbrochen
werden. Drei (1,3 %) Untersuchungen wurden wegen inadidquater Sedierung und weitere
zwei (0,9 %) aufgrund respiratorischer Komplikationen abgebrochen (Tabelle 3.11).
Schwere Komplikationen mit permanenten Konsequenzen ergaben sich nicht.

Respiratorische Komplikationen 80% der Komplikationen betrafen das Atmungs-
system. Thre Gesamthaufigkeit betrug 7,8 %. Als Ursachen wurden jeweils sechs Atem-
wegsobstruktionen, Hypopnoen und Apnoen dokumentiert (Tabelle 3.11).

Oxygenierungsstorungen Bei 16 (6,9 %) respiratorischen Komplikationen kam es zu
Sauerstoffentsattigungen. 77,8 % von ihnen lagen im Bereich deutlicher Sauerstoffent-
sattigungen (SaO2 < 85 %). In der Hailfte der Félle konnte durch addquate Gegenmaf-
nahmen innerhalb von 15-56 Sekunden eine Normalisierung der Sauerstoffsiattigung
erreicht werden. Bei weiteren 25 % gelang dies in weniger als 15 Sekunden. Milde
Sauerstoffentsdttigungen traten in zwei Féllen auf. Die Patienten erholten sich unter
Sauerstoffsupplementation bzw. ohne Gegenmafinahmen nach 67 bzw. 142 Sekunden
(Tabelle 3.12 und 3.13).

Tabelle 3.11: Komplikationen und relevante Folgen wahrend MRT’s (n=232)

Komplikationen Subtotal (%) Total (%)
Keine 210 ( ,5)
Insgesamt 22 (9,5)
Respiratorisch 8 (7,8)
Atemwegsobstruktion 6 (2,6)
Hypopnoe 6 (2,6)
Apnoe 6 (2,6)
Weitere 4 (1,7)
Bradykardie 1(0,4)
Unruhe 3(1,3)
Relevante Folgen: Sauerstoffentsittigung < 85 % 14 (6,0)
Unterbrechung 6 (2,6)
Abbruch 5(2,2)
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Tabelle 3.12: Oxygenierung bei respiratorischen Komplikationen wiahrend MRT’s (n=18)

Haufigkeit (%) Median (IQR) Min; Max

Sauerstoffsiattigung = 92 % 2 (11,1) - 94;95
Sauerstoffsiattigung 85—-92 % 2 (11,1) - 87;90
Normalisierungszeit in sec. - 67;142
Sauerstoffsiattigung < 85 % 14 (77,8)  78% (75-80) 65;84
Normalisierungszeit in sec. 30 (15-56) 10; 180

Nichtrespiratorische Komplikationen wurden mit drei Unruheepisoden und einer
Bradykardie bei insgesamt 1,7 % der Sedierungen beschrieben. Erbrechen oder Aspi-
rationen traten nicht auf (Tabelle 3.11).

GegenmaBnahmen Bei zirka einem Drittel der Komplikationen erholten sich die Pa-
tienten spontan. Insgesamt wurden 22 Gegenmafinahmen dokumentiert, von denen
72 % respiratorisch bedingte deutliche Sauerstoffentsittigungen betrafen. Gelegentlich
waren mehrere Gegenmafinahmen notwendig, um einen Komplikation addquat zu be-
herrschen (Tabelle 3.13). Bei zirka 45 % aller Komplikationen wurde Sauerstoff ein-
gesetzt. Bei Komplikationen mit deutlicher Sauerstoffentséttigung betrug die Sauer-
stoffanwendungsrate 50 %. Zusétzlich wurden weitere Basismafinahmen zur Atemwegs-
sicherung ergriffen. Jeweils dreimal wurden Lagerung und oropharyngeales Absaugen
dokumentiert. In drei Féllen einer zentralen Apnoe mussten die Patienten voriiberge-
hend durch Maskenbeatmung unterstiitzt werden. Eine endotracheale Intubation war
in keinem Fall notwendig. Alle Komplikationen wurden durch den sedierenden Kinder-
arzt addquat beherrscht. Das Rescue-Backup-Systems wurde nicht aktiviert.

Tabelle 3.13: Art und Héaufigkeit (n/%) von GegenmaBnahmen bei Komplikationen

Gegenmafinahmen Komplikationen
Insgesamt SaOs <85% Sa0,85-92%
n=22 n=14 n=2
Keine / spontane Erholung 6 (27,3) 4 (28,6) 1 (50)
Gegenmafinahmen notwendig 16 (72,7) 10 (71,4) 1 (50)
Gegenmafinahmen insgesamt ¢ 22 (100)” 16 (72,7)" 1(4,5)"
Sauerstoffgabe 10 (45,5) 8 (50,0) 1 (100)
Lagerung 3 (13,6) 3 (18,7) -
Absaugen 3 (13,6) 2 (12,5) -
Maskenbeatmung 3 (13,6) 3 (18,7 -
Dosissteigerung 3 (13,6) - -

% Bei einigen Komplikationen waren mehreren Mafinahmen notwendig
" Hier Bezug auf alle 22 GegenmaBnahmen
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3.2.2.3 Besonderheiten

Wiéhrend der Sedierungen wurden folgende Ereignisse dokumentiert, die nicht als Kom-
plikationen eingeordnet wurden: 1 (0,4 %) Hypersalivation, 2 (0,9 %) Flushes, 3 (1,3 %)
Hustenanfille, 2 (0,9 %) technische Probleme und 1 (0,4 %) Schnarchen.

3.2.3 Effektivitat
3.2.3.1 Immobilisierung

Insgesamt wurden 227 (97,8 %) Magnetresonanztomographien unter adaquater Sedie-
rung mit Propofol erfolgreich beendet. In drei (1,3 %) Fillen konnte keine ausreichende
Immobilisierung der Patienten erreicht werden. Die Untersuchungen wurden in diesen
Féllen abgebrochen (Tabelle 3.11).

3.2.3.2 Sedierungstiefe

Vor der Sedierung wurden zirka 33 % der Patienten mittels modifiziertem Sedierungs-
scores nach Ramsay als ruhelos, dngstlich oder agitiert beschrieben. Im Median wurde
ein Sedierungsscore von 1 (wach, ruhig, kooperativ) dokumentiert. Nach der medika-
mentosen Einleitung wurde mit geringer Variabilitit eine Sedierungstiefe von 4 (nicht
erweckbar) erreicht, so dass vor Prozedurbeginn eine ausreichende Immobilisierung
der Patienten bestand. Nach Abschluss der Untersuchung wurden die Patienten meist
physisch oder verbal erweckbar auf die jeweilige Station verlegt (Tabelle 3.14).

3.2.3.3 Zeitliche Steuerung und Verbleib

Die medikamentose Einleitung dauerte median fiinf Minuten. Nach Prozedurende wur-
den die Patienten nach median sieben Minuten verlegt (Tabelle 3.14). 94,4 % wurden
auf allgemeinpéadiatrischen Stationen tiberwacht, 5,6 % auf der padiatrischen Intensiv-
station, davon zirka die Halfte wegen sedierungsbedingter Komplikationen.

Tabelle 3.14: Steuerung der Sedierung bei Magnetresonanztomographien (n=232)

Median IQR Min Max

Sedierungstiefe (0—4) Ausgangswert 1 0-1 0 2
Prozedurbeginn 4 4-4 2 4

Verlegung 2 2-3 0 4

Zeitliche Steuerung (min.) Einleitungsdauer 50 5,0-10,0 0,0 25,0
Verlegungsdauer 7,0 5,0-10,0 2,0 20,0

27
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3.2.4 Handhabung
3.2.4.1 Medikamentenbedarf

Als Initialbolus wurde median 3,07 mg/kg Korpergewicht Propofol benétigt. Die In-
fusionsgesamtdosis betrug median 2,08 mg/kg Korpergewicht und wurde mit einer
medianen Infusionsrate von 0,07 mg/kg/min appliziert. Bei zirka die Héalfte der Sedie-
rungen waren zusatzliche Bolusgaben erforderlich. Die Gesamtdosis an Propofol betrug
wihrend der MRT-Untersuchungen median 5,98 mg/kg Korpergewicht. Unter Bertick-
sichtigung der unterschiedlichen Prozedurdauer ergab sich eine Gesamtdosis pro Me-
dikationsdauer von median 0,18 mg/kg/min (Tabelle 3.15). Insgesamt fand sich mit
zunehmendem Patientenalter ein abnehmender Medikamentenbedarf fiir Initialbolus
und Gesamtdosis. Patienten unter sechs Jahren bendtigten dabei median héhere Do-
sierungen als édltere Patienten. Der hochste Medikamentenbedarf bestand bei Kindern
unter zwei Jahren. Die Infusionsrate und die Gesamtdosis pro Medikationsdauer waren
innerhalb der ersten sechs Lebensjahre relativ konstant, wahrend sie bei dlteren Patien-
ten deutlich geringer waren (Abbildung 7.5 bis Abbildung 7.8 im Anhang).

Tabelle 3.15: Medikamentenbedarf mg/kg Korpergewicht bei MRT’s (n=232)

MW (SD) Median (IQR) Min; Max

Initialbolus 3,27 (1,22) 3,07 (2,50-3,99)  0,00;8,24
Infusionsgesamtdosis 2,20 (1,08) 2,08 (1,43-2,85) 0,00;6,68
Infusionsrate 0,07 (0,02) 0,07 (0,05-0,08) 0,00;0,15
Gesamtdosis 6,17 (2,08) 5,98 (4,69-7,29) 2,14;14,2
Gesamtdosis/ Medikationsdauer ” 0,19 (0,09) 0,18 (0,14-0,23) 0,06;0,23

* Einheit hier mg/kg/min

3.2.4.2 Einschdtzung

214 (92,2%) Sedierungen wurden nach Schulnoten mit gut bis sehr gut bewertet (Mit-
telwert 1,34). Bei 18 (7,8%) Sedierungen fiel die Einschitzung mit =3 schlechter aus.
Als Ursache waren 14 Komplikationen, zwei technische Probleme, ein hoher initia-
ler Medikamentenbedarf und einmal keine Ursache nachvollziehbar. Die schlechteste
Bewertung entsprach einer Vier.

3.2.5 Sedierungen mit vs. ohne Sauerstoffentsattigung unter 85 %

3.2.5.1 Unterschiede

Patienten, bei denen eine periphere Sauerstoffentsattigung unter 85 % auftrat, waren
hoch signifikant jlinger und leichter als Patienten ohne diese Komplikation. Sie wur-

den vor der Sedierung mit einem statistischen Trend haufiger als unruhig, dngstlich
oder agitiert beschrieben. Kein Patient mit deutlicher Sauerstoffentsittigung erhielt
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prophylaktisch Sauerstoff. In der Vergleichsgruppe war dies signifikant haufiger der
Fall. Bei Sedierungen mit peripherer Sauerstoffentsittigung unter 85 % wurde mit ei-
nem statistischen Trend eine niedrigere Infusionsgesamtdosis von Propofol mit einer
signifikant niedrigeren Infusionsrate verabreicht. Sedierungen mit dieser Komplikation
wurden signifikant schlechter bewertet. Die betreffenden Patienten wurden mit einem
statistischen Trend hiufiger zur Uberwachung auf die pidiatrische Intensivstation ver-
legt (Tabelle 3.16 und Tabelle 3.17).

Tabelle 3.16: Unterschiede ohne vs. mit peripherer SaO2 < 85 % bei MRT’s (Median/IQR)

Sauerstoffsattigung < 85 % Signifikanz®
nein ja (2 —seitig)
Alter (Jahre) 2,6 (1,4;4,5) 0 (0,7;1,5) p=0,001
Gewicht (kg) 13,3 (10,3:17,0) 9,0 (7,0;11,3) p=0,003
Sedierungsscore Ausgang (0-4) 1(0;1) ( ;1) p=0,098
Infusionsgesamtdosis (mg/kg) 2,08 (1,48;2,88) 1,70 (1,32;2,24) p=0,097
Infusionsrate (mg/kg/min) 0,07 (0,06;0,08) 0,06 (0,05;0,07) p=0,020
Schulnote (1-5) 1,0 (1,0;1,0) 3,0 (2,3; 3,0) p < 0,001
¢ MWU-Test

Tabelle 3.17: Unterschiede ohne vs. mit peripherer SaO2 < 85 % bei MRT’s (n/%)

Gesamt Sa0, <85 % Signifikanz®
nein ja (2 —seitig)
O2 prophylaktisch ja 49 (21,1) 49 (22,5) 0 (0,0)
nein 183 (78,9) 169 (77,5) 14 (100,0) p=0,045
Verbleib ITS ja 7 (58,3) 2 (28,6) (100 0)
hein 5 (41,7) 8 (71,4) 0(0,0) p=0,092¢

@ Fisher’s Exact Test ° 1x erwartete Haufigkeit <5 °©4x erwartete Hiufigkeit <5

3.2.5.2 Keine Unterschiede

Keine signifikanten Unterschiede zwischen Sedierungen mit vs. ohne periphere Sauer-
stoffentsattigung unter 85 % ergaben sich fiir das Patientengeschlecht, die Prozedur-
dauer, das Auftreten von Besonderheiten und die Gesamtdosis an Propofol. Weitere
Untersuchungskriterien ohne signifikante Unterschiede sind in Tabelle 7.3 und Tabel-
le 7.4 zusammengefasst.

3.2.6 Multivariate Risikofaktoranalyse
Bei 14 (6,0%) der insgesamt 232 MRT-Untersuchungen traten Komplikationen mit Sau-

erstoffentsiattigung unter 85% auf. Zur Identifikation von unabhéngigen Einflussfakto-
ren wurde eine binére logistische Regressionsanalyse durchgefiihrt. Auf der Grundlage
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Tabelle 3.18: Einflussfaktoren fiir periphere SaO2 < 85 % bei MRT’s (n=232)

Variable Odds Ratio 95% CI p— Wert
Geschlecht 0,49 0,15-1,66 0,256
Alter (Jahre) 0,46 0,23-0,93 0,032%*
Gewicht (kg) 1,15 0,98 1,35 0,089
Sedierungsscore Ausgang 0,44 0,14-1,36 0,156
Infusionsgesamtdosis (mg/kg) 0,65 0,29-1,44 0,288
Infusionsrate (min/kg/min) 0,00 0,00-8,7x10% 0,218
05 prophylaktisch 0,00 0,00 - 0,997

Modellgiite gut (Klassifikationsmatrix: Trefferquote 94,60 % > 50 % proport. Zufallsquote)
*signifikant

der vorangegangenen Vergleichsstatistik wurden sieben Variablen mit einer biologi-
schen bzw. statistisch plausiblen Assoziation zu einer deutlichen peripheren Sauerstoff-
entsdttigung und damit 232 Félle in das Modell aufgenommen (Tabelle 3.18). Als
einziger signifikanter, unabhéngiger Pradiktor fiir das Auftreten peripherer Sauerstoff-
entsdttigungen unter 85 % ergab sich das Patientenalter. Bei einer Zunahme des Alters
um ein Jahr sank die Wahrscheinlichkeit fiir deutliche periphere Sauerstoffentséttigun-
gen mit einem annehmbaren Vertrauensintervall um mehr als die Hélfte (Tabelle 3.18).
Dieser Effekt ist auch an der Altersverteilung peripherer Sauerstoffentséittigungen in
(Abbildung 3.4) nachzuvollziehen. Mehr als 80 % der peripheren Sauerstoffentséttigun-
gen unter 85 % traten bei Kindern unter zwei Jahren auf. Damit ergab sich fiir diese
Kinder mit 13,95 % vs. 1,51 % eine etwa neunfach hohere Inzidenz fiir diese Komplika-
tion, als fiir altere Patienten (Differenz 12,43 %; 95 % CI 4,12-20,8 %).
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Abbildung 3.4: Altersverteilung von SaO2 < 85 % bei bei MRT’s (n=14)
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4.1 Analgosedierung bei Gastroskopien

Gastroenterologische Endoskopien werden bei Kindern und Jugendlichen regelméfig
in verschiedenen Sedierungsformen durchgefiihrt [61]. Trotz kontroverser Diskussionen
wurde jedoch bisher kein Konsens iiber die optimale Sedierungstechnik erzielt [62]. Sie
variiert international, aber auch innerhalb eines Landes betréchtlich [63]. Fiir Gastro-
skopien ist bei Kindern unter sechs Jahren in der Regel ein pharmakologisches Koma
erforderlich [38]. Einige Autoren empfehlen fiir weite Altersbereiche die Vollnarkose als
primére Sedierungsmodalitédt [19, 64]. Innerhalb der letzten 15 Jahren wurden einige
Konzepte zur Sedierung von Kindern fiir gastroenterologischen Endoskopien hinsicht-
lich ihrer Effektivitdt und Sicherheit untersucht. Im Vergleich zu anderen Prozeduren
ist die Publikationsdichte fiir gastroskopiebezogene Sedierungskonzepte gering. Zur
Diskussion wurden Untersuchungen mit akzeptablen Fallzahlen ausgewéhlt, bei denen
die Sedierungen von Nichtanésthesisten durchgefiihrt wurden [62, 65-67]. Fiir den di-
rekten Vergleich wurden nur Sedierungen fiir Gastroskopien herangezogen (Tabelle 7.5
im Anhang). Mamula et al. und Green et al. wiesen einen Anteil an kombinierten Unter-
suchungen (Gastro- und Koloskopie) von 32 % bzw. 7% auf. Im Fokus des Vergleiches
standen die Présedierungs- und Sedierungsphase. Die Analgosedierungen erfolgten in
den Konzepten jeweils durch Kombination von Midazolam mit einem Analgetikum
(Meperidine, Fentanyl, Ketamin). Barbi et al. verwendeten zur Sedierung Propofol.
Thre Untersuchung wurde fiir verschiedene Betrachtungen zweigeteilt, da im Verlauf
entscheidende Verdnderungen am Sedierungskonzept vorgenommen wurden.

Im Gesamtvergleich unterschieden sich die Angaben zur Dauer der Gastroskopien mit
median 7-10 Minuten kaum voneinander. Bei Chuang et al. und Green et al. fehlten
diesbeziigliche Angaben (Tabelle 7.5 im Anhang). Altersverteilung und Gesundheits-
zustand der Kinder waren vergleichbar. Nur bei Green et al. wurden jlingere Patienten
in schlechterem Gesundheitszustand sediert (median 5,3 Jahre; 47 % > ASAIII).

4.1.1 Effektivitat

Zur objektiven Beurteilung der Effektivitit eines Sedierungskonzeptes sollten eindeuti-
ge Kriterien fiir eine erfolgreiche Sedierung definiert werden. Haufig wird dabei jedoch
nur die vollstandige Durchfithrbarkeit einer Prozedur beriicksichtigt [68]. Selten fin-
den sich qualitative Angaben zum Zustand der Patienten wéhrend der Sedierung. Die
Beurteilungen erscheinen daher oft einseitig. Neben den von Meyer et al. formulierten
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Anspriichen an ein ideales Sedativum [28], bietet die Arbeit von Bhatt et al. wertvolle
Hinweise fiir eine umfassende Bewertung der Effektivitdt einer Sedierung [69].

4.1.1.1 Analgesie

Grundsétzlich ist bei der Auswahl der Sedierungsmedikation die Schmerzhaftigkeit der
Prozedur zu beriicksichtigen. Die Einschétzung des Schmerzpotentials sollte sich da-
bei, im Sinne der Kinder, an einer niedrigen Schwelle orientieren. Dies gilt insbesondere
bei der Anwendung amnestisch wirksamer Substanzen. Durch die beeintriachtigte Erin-
nerungsfahigkeit der Patienten kann die Schmerzhaftigkeit der Prozedur unterschétzt
werden. Die Untersuchung von Claar et al. belegt eindeutig, dass Gastroskopien fiir
Kinder ein Schmerzpotential besitzen. Kinder die sich unter Analgosedierung mit Mi-
dazolam und Fentanyl an die Gastroskopie erinnerten, beschrieben sie immer noch si-
gnifikant schmerzhafter als die Anlage des intravenosen Zuganges [21]. Im vorliegenden
Konzept wurden Gastroskopien dementsprechend in Analgosedierung mit S-Ketamin
und Midazolam durchgefithrt. Mit Ausnahme von Barbi et al. beriicksichtigten alle
Vergleichskonzepte ebenfalls eine Analgesie (Tabelle 7.5). Unter Monotherapie mit
Propofol war dagegen eine Schmerzfreiheit prinzipiell nicht garantiert. Zudem klagten
mehr als 50 % der Patienten iiber einen Injektionsschmerz, welcher sich nicht durch
eine simultane Lidocain-Infusion minimieren lief. S-Ketamin bietet dagegen schon in
subanésthetischer Dosierung eine verlissliche Analgesie. Seine Effektivitat beziiglich
einer Reduzierung des propofolbedingten Injektionsschmerzes ist ebenfalls belegt [70].
Zu kritisieren bleibt, dass bei keinem der verglichenen Konzepte eine Schmerzmessung
durchgefithrt bzw. dokumentiert wurde. Bewertungsskalen wie die KUSS-Skala (siehe
Abbildung 7.10 im Anhang) wéren zur Wahrnehmung von Schmerzen und zur Steue-
rung der Analgesie hilfreich gewesen. Bei tief sedierten Patienten bleibt es zweifellos
schwierig, Schmerzen sicher zu beurteilen. Dies unterstreicht nochmals die Bedeutung
einer frithzeitigen Antizipation prozedurbedingter Schmerzen.

4.1.1.2 Angst, Stress und Sedierungstiefe

Angste und Stress beeinflussen die Qualitit der Prozedur und die Einstellung der
Kinder beziiglich zukinftiger Untersuchungen [21]. Auch wenn gastroskopiebezogene
psychologische Traumata bisher nicht quantifiziert wurden, sind posttraumatische Be-
lastungsstorungen nach Krankenhausaufenthalten bei Kindern gut dokumentiert [71,
72]. Sie konnen durch eine ausreichende Sedierung verhindert werden. In der vorliegen-
den Untersuchung waren 40 % der Patienten vor der Gastroskopie ruhelos, dngstlich
oder agitiert. Nach Anwendung von Midazolam und S-Ketamin waren mehr als 80 %
der Patienten nur noch durch physische Stimulation bzw. nicht mehr erweckbar. Kli-
nisch entspricht dies einer tiefen Sedierung bzw. Allgemeinanisthesie [30, 31]. Ahnliche
Ergebnisse berichteten Green et al. und Barbi et al. unter Verwendung von Keta-
min/Midazolam bzw. Propofol [66, 67]. Einerseits sind Stressfreiheit und Immobilisie-
rung der Patienten durch eine tiefe Sedierung verlésslicher zu erreichen. Andererseits
steigt mit zunehmender Sedierungstiefe das Risiko fiir Komplikationen [30, 32]. Durch
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die gute Steuerbarkeit von S-Ketamin und insbesondere Propofol lésst sich dieses Kom-
plikationsrisiko begrenzen. S-Ketamin besitzt zudem ein exzellentes Sicherheitsprofil,
weswegen es weltweit hdufig in gering entwickelten Léndern von Personen mit mini-
malem medizinischen Training eingesetzt wird [73]. In den Vergleichskonzepten mit
Midazolam/Opiat-Kombinationen wurden die Gastroskopien in moderater Sedierung
durchgefiihrt. Eine physische Fixierungen der Kinder war hier héufig erforderlich. Ge-
nerell sind bei Kombination von Benzodiazepinen und Opiaten einer Sedierungsvertie-
fung enge Grenzen gesetzt. Beide Substanzen besitzen eine synergistische, atemdepres-
sive Wirkung und eine, verglichen mit S-Ketamin oder Propofol, schlechtere Steuerbar-
keit [45, 46]. Antagonisten wie Naloxon und Flumazenil bieten zwar Optionen fiir das
Management medikamentenbedingter Atemdepressionen, sie diirfen aber keinesfalls zu
einem unkritischen Umgang mit Midazolam/Opiat-Kombinationen verleiten [35]. Ein
routineméfiger Einsatz der Antagonisten zur Verbesserung der Untersuchungslogistik
[74] ist ebenfalls kritisch zu bewerten, da Re-Sedierungen und Krampfanfélle moglich
sind [32]. In weiteren Studien aus anderen pédiatrischen Einsatzbereichen wurden mit
Midazolam /Ketamin, im Vergleich zu Midazolam/Fentanyl bzw. Propofol/Fentanyl,
signifikant bessere Ergebnisse bei der Reduzierung von prozedurbedingten Angsten,
Stress und Schmerz erzielt [46, 75, 76].

4.1.1.3 Erinnerung und Amnesie

Wenn auch nicht im direkten Fokus des Konzeptvergleiches, so wurden in unter-
schiedlichen Studien die Effektivitdt der verglichenen Medikamentenkombinationen
hinsichtlich einer wiinschenswerten Amnesie untersucht. Tiefe Sedierungen mit Mi-
dazolam /Ketamin oder Propofol waren auch hier vorteilhafter [77, 78]. Durch Mepe-
ridine/Midazolam und Midazolam/Fentanyl wurde bei Kindern deutlich seltener eine
vollstédndige Amnesie fiir die Prozedur erreicht [21, 79]. Die Stérke der Erinnerung
korrelierte mit der Aversion der Kinder gegeniiber zukiinftigen Prozeduren.

4.1.1.4 Abbruchrate, Immobilisierung und physische Fixierung

Insgesamt waren Prozedurabbriiche in den verglichenen Sedierungskonzepten selten
(Tabelle 7.5). Zumeist wurden sie durch respiratorische Komplikationen bedingt. Bei
Midazolam/S-Ketamin, Propofol und Midazolam/Fentanyl lagen die Abbruchraten un-
ter einem Prozent, in den {ibrigen Konzepten etwas iiber einem Prozent. In der vorlie-
genden Untersuchung wurde mit Midazolam/S-Ketamin bei 99,4 % der Gastroskopien
eine sichere Immobilisierung der Patienten erreicht. Dies bestétigt in etwa die Ergeb-
nisse von Green et al., die unter Ketamin/Midazolam eine Immobilisierungsrate von
99,6 % beschrieben [66]. Bei Chuang et al. und Barbi et al. fanden sich hierfiir kei-
ne eindeutigen Angaben [65, 67]. Aufgrund der geringen therapeutischen Breite der
Midazolam/Fentanyl-Kombination mussten bei Mamula et al. alle unzureichenden Se-
dierungen (ca. 1%) abgebrochen werden [62]. Die Effektivitét dieses Konzeptes muss
grundsétzlich in Frage gestellt werden, da alle Kinder unter sechs Jahren zusétzlich
physisch fixiert wurden. Dies betraf mindestens 23 % der Sedierungen. Bei ihnen war
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an Hand der publizierten Daten ein Patientenalter unter drei Jahren nachvollziehbar.
Die Autoren bemerkten dazu kritisch, ,,der Gebrauch physischer Fixierung kénnte zur
Unterschéitzung der Abbruchrate gefithrt haben“. Nach Bhatt et al. ist jede physische
Fixierung, die wihrend der Sedierung angewandt wird um die Prozedur zu beenden,
als Sedierungsversagen einzustufen [69]. Minimale Redirektionen von Bewegungen sind
davon ausgenommen. Kritisch muss bemerkt werden, dass weder im vorliegenden noch
in den tibrigen Vergleichskonzepten physische Fixierungen erwdahnt wurden. Ungeklart
bleibt, ob sie dem Konzept von Mamula et al. iiberlegen sind oder sich nur durch eine
mangelnde Dokumentation auszeichnen. Andere Studien belegen allerdings, dass unter
tiefer Sedierungen mit Ketamin oder Propofol wihrend Gastroskopien deutlich seltener
eine physische Fixierung der Patienten erforderlich ist als unter Midazolam /Fentanyl
und Midazolam/Meperidine [78, 80]. Zirka drei Prozent der Patienten mussten in der
vorliegenden Untersuchung wegen Komplikationen voriibergehend auf der péadiatri-
schen Intensivstation iiberwacht werden. Ob ein Patient iiber die Erholungsphase hin-
aus in der Kinderklinik aufgenommen wurde, war aus den Daten nicht ersichtlich.
In den Vergleichsstudien waren die sedierungsbedingten Hospitalisierungsraten mit 0—
0,4 % sehr gering (Tabelle 7.5).

4.1.1.5 Zeitliche Steuerbarkeit

Aquivalent zur Steuerung der Sedierungstiefe ermoglichen S-Ketamin und Propofol
im Vergleich zu Midazolam/Opiat-Kombinationen eine bessere zeitliche Steuerbarkeit.
In den Vergleichskonzepten wurden die betreffende Daten unterschiedlich dargestellt
und waren daher schwierig zu vergleichen. Die Einleitungszeit unter Midazolam/S-
Ketamin war mit median vier Minuten deutlich geringer als bei Verwendung von Mi-
dazolam/Meperidine (Tabelle 7.5). Sie entsprach der mittleren Einleitungszeit unter
Propofol, wie sie Sicilia et al. in ihrer Untersuchung publizierten [81]. Bei Barbi et
al. erwachten die Kinder nach Propofol nach sehr kurzer Zeit (median 14 min.). Ein
direkter Vergleich mit den anderen Konzepten waren nicht moglich, da hier nur die ge-
samte Erholungszeit angegeben wurde. Allerdings schétzten Herd et al. die Aufwachzeit
nach 1 mg/kg S-Ketamin auf vergleichbare 10-15 Minuten [82]. Nach der Gastroskopie
waren unter Midazolam/S-Ketamin mehr als 75 % der Patienten innerhalb von sieben
Minuten verlegungsfahig. Eine ziigig riickkehrende Vigilanz und die fiir S-Ketamin ty-
pische kardiopulmonale Stabilitdt der Patienten, waren hierfir ausschlaggebend. In
den Vergleichskonzepten mussten die Kinder bis zur Verlegung deutlich ldnger beob-
achtet werden. Postinterventionelle sauerstoffbediirftige Hypoxien traten héufiger auf
(Propofol ca. 1% ). Die durch Midazolam/Ketamin erzielten Erholungszeiten waren
wesentlich kiirzer als bei Anwendung von Midazolam /Opiat-Kombinationen. Insgesamt
bietet die Analgosedierung mit Midazolam/S-Ketamin fiir Gastroskopien iiberwiegend
Vorteile gegeniiber anderen Kombinationen. Beziiglich der zeitlichen Steuerbarkeit ist
Propofol iiberlegen [83, 84]. Einleitungs- und Erholungsphase wurden im direkten Ver-
gleich zwischen beiden Substanzen als kiirzer und sanfter beschrieben. Eine Kombi-
nation von subanésthetischem S-Ketamin und Propofol kann die Steuerbarkeit von
Analgosedierungen verbessern [85, 86]. Dies konnte zur Verbesserung der Effektivitit
des vorliegenden Konzepts beitragen.
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4.1.2 Sicherheit

In den meisten Studien zu Sedierungspraktiken bleibt unklar, wie die Sicherheit bewer-
tet wurde. Es werden Inzidenzen von Komplikationen und Gegenmafinahmen zitiert,
solange jedoch kein Kind kritisch geschadigt wurde, wird dem Konzept im Allgemeinen
eine ausreichende Sicherheit bescheinigt [23]. Die Notwendigkeit zur Maskenbeatmung
von 10 % der sedierten Patienten und eine einprozentige Intubationsrate [83], machen
diese Schlussfolgerung fragwiirdig. Sie spricht eher fiir die Robustheit des Sicherheitssy-
stem der Institution [23]. Atemwegsobstruktionen, Larynxspasmen und Apnoen diirfen
nicht als ,kleine Problemchen®, sondern als Wegbereiter schwerster Komplikationen
betrachtet werden, die es zu vermeiden gilt [39]. Auch hier empfehlen Bhatt et al.
standardisierte Definitionen fiir Komplikationen, die eine objektive und vergleichbare
Bewertung der Sicherheit von Sedierungspraktiken erméglichen [69].

4.1.2.1 Sedierungs- versus prozedurbedingte Risiken

Oft ist es schwierig Komplikationen beziiglich sedierungs- bzw. prozedurbedingter Ur-
sachen zu unterscheiden. Deshalb sollte das Risikopotential der Prozedur in Bezug auf
das jeweilige Patientenklientel bekannt sein. Im Kindesalter ist bei Gastroskopien ei-
ne hohere Komplikationsrate zu erwarten, als bei der Reposition von Frakturen [66].
Schon im Erwachsenenalter sind respiratorische Komplikationen héufig [87, 88]. Auf-
grund anatomischer und physiologischer Besonderheiten (engerer Hypopharynx, klei-
nere funktionelle Residualkapazitét, hoherer Sauerstoffverbrauch etc.) haben sie im
Kindesalter ungleich hohere Relevanz. Sedierungsmedikamente konnen das ,basale®
Komplikationsrisiko von Gastroskopien erhéhen. Dosisabhéngig kénnen Atemdepres-
sionen und Verminderungen des pharyngealen Muskeltonus auftreten, welche die Aus-
wirkungen der prozedurabhingigen Atemwegsobstruktion verstirken [55, 89, 90]. Die
kardiopulmonal stabilisierenden Eigenschaften von Ketamin, die selbst bei extremer
Uberdosierung bestehen, wirken sich hier positiv aus [50, 91]. Gleichwohl sind durch
die Steigerung von Schutzreflexen und pharyngealem Muskeltonus Laryngospasmen
moglich [66, 92].

4.1.2.2 Komplikationen

In der vorliegenden Untersuchung verlief die Mehrzahl der Analgosedierungen kompli-
kationslos. Respiratorische Komplikationen traten mit 13,7 % etwas haufiger als in den
meisten Vergleichskonzepten auf (10,0 % —11,7%). Sie waren {iberwiegend temporar
und schnell zu behandeln. Prozedurunterbrechungen oder -abbriiche waren selten. Kar-
diopulmonale Reanimationen oder endotracheale Intubationen waren nicht notwendig.
Barbi et al. berichteten unter Propofolsedierung ohne prophylaktische Sauerstoffgabe
mit 24,7 % die hochste Rate respiratorischer Komplikationen unter den Vergleichskon-
zepten (Tabelle 7.5). Auch bei Chuang et al. ergab sich unter Midazolam /Fentanyl eine
hohe respiratorische Komplikationsrate von 19,6 %. In den tibrigen Konzepten wurde
in unterschiedlichem Ausmaf} prophylaktisch Sauerstoff eingesetzt. Im vorliegenden
Konzept betraf dies nur etwa 45 % der Gastroskopien.
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Ventilationsstorungen Diese wurden in der vorliegenden Untersuchung zumeist
durch partielle Atemwegsobstruktionen hervorgerufen. Das Spektrum reichte von Stri-
dor, obstruktiven Hypopnoen bis Larynxspasmen. Letztere traten mit 0,6 % ebenso
haufig wie in anderen péadiatrischen Anwendungsbereichen von Ketamin auf [93]. Bar-
bi et al. berichteten dagegen unter Propofol eine dreifach héhere Larynxspasmusrate.
In Konzepten mit Midazolam/Opiat-Kombinationen fanden sich hierzu keine Anga-
ben. Die hochste Rate transienter Laryngospasmen beschrieben Green et al. mit 9,5 %
unter Ketamin. Hier wurden allerdings auch signifikant jlingere und kréankere Kinder
sediert bzw. gastroskopiert (Tabelle 7.5). In einer multivariaten Analyse identifizierten
die Autoren das Alter der Patienten als unabhéngigen Pradiktor fiir Laryngospasmen.
Vorschulkinder hatten, verglichen mit dlteren Kindern, eine vierfach héhere Inzidenz
[66]. AuBerdem interpretierten die Autoren alle Atemwegsobstruktionen mit Sauer-
stoffentsdttigung, die sich nicht unter Repositionsmanovern besserten, als Larynxspas-
mus. Eine objektive Differenzierung zwischen einem Larynxspasmus und einer durch
das Gastroskop verursachten Atemwegsobstruktion ist jedoch erst nach Entfernung
des Gastroskops oder unter Laryngoskopie moglich. Somit wurde die Haufigkeit von
Larynxspasmen moglicherweise iiberschétzt. Beriicksichtigt man nur jene Fille, bei
denen die Entfernung des Gastroskops keine klinische Besserung erbrachte, lag die La-
rynxspasmusrate mit etwa 3,5 % deutlich niedriger. In keiner Untersuchung fithrte ein
Larynxspasmus zur Intubation eines Patienten. Diese Mafinahme ist unter Ketamin
allgemein selten notwendig [66].

Zentrale Atemdepressionen sind unter tiefer Analgosedierung mit Ketamin bzw. S-
Ketamin extrem selten. Mamula et al. berichten schon bei moderater Sedierung mit
Midazolam/Fentanyl eine Apnoerate von 0,2 %. Die tibrigen Untersuchungen ermog-
lichten diesbeziiglich keine direkte Bewertung. Allerdings gaben Chuang et al. mit
2,2 % Naloxon-Anwendungen unter Midazolam/Meperidine einen indirekten Hinweis
fir relevante zentrale Ventilationsstorungen [65]. In einer kleineren Vergleichsstudie
fanden Kaddu et al. bei Propofolsedierungen fiir padiatrische Gastroskopien eine Ap-
noerate von 20 % [94]. Auch im Direktvergleich zeigten sich unter Propofol und Mida-
zolam /Fentanyl haufiger zentrale Ventilationsstorungen als unter Midazolam /Ketamin
[90, 95].

Oxygenierungsstorungen traten in der vorliegenden Untersuchung als Folge respi-
ratorischer Komplikationen mit 11,6 % relativ haufig auf. Bei mehr als zwei Dritteln
lagen die peripheren Sauerstoffentsittigungen dabei unter 85 %. Eine Normalisierung
gelang in 75% der Félle in weniger als 55 Sekunden. Milde Sauerstoffentsattigungen
wurden fast immer innerhalb von 30 Sekunden normalisiert. Als unabhéngige Ein-
flussfaktoren fiir deutliche Sauerstoffentséittigungen ergaben sich das Patientenalter,
eine prophylaktische Sauerstoffgabe und das Auftreten von Besonderheiten. Deutliche
Sauerstoffentsittigungen traten bei Kindern unter sechs Jahren mit zirka 12 % etwa
doppelt so hdufig auf wie bei dlteren Kindern. Unter prophylaktischer Sauerstoffga-
be (45 % der Sedierungen) verringerte sich ihre Wahrscheinlichkeit um mehr als 60 %,
wéhrend sie beim Auftreten von Besonderheiten (65% Hypersalivation) um das Drei-
fache anstieg. Verglichen mit den iibrigen Konzepten wurde die relativ hohe Rate pe-
ripherer Sauerstoffentséttigungen nur von Barbi et al. unter Propofolanwendung ohne
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prophylaktische Sauerstoffgabe mit 15,9 % tibertroffen. Geringere Raten ergaben sich
in Konzepten mit einer geringeren Sedierungstiefe oder konsequenter Sauerstoffgabe
bei allen Patienten (Tabelle 7.5).

MaBnahmen Die meisten Komplikationen waren schnell kontrollierbar. Die erforder-
lichen Gegenmafinahmen unterschieden sich jedoch zwischen den Konzepten. In der
vorliegenden Untersuchung erholten sich die Patienten bei zirka 20 % der Komplikati-
onen spontan innerhalb von 30 Sekunden. Die meisten Gegenmafinahmen waren fiir die
Behandlung deutlicher Sauerstoffentséttigungen notwendig. Am héufigsten erfolgte ei-
ne Sauerstoffsupplementation. Ob dies immer einen kausalen Ansatz darstellte, bleibt
fraglich. Neben weiteren Basismafnahmen zur Atemwegssicherung erforderten 1,1 %
der Analgosedierungen eine kurzzeitige Maskenbeatmung der Patienten. Bis auf die
einmalige Anforderung einer padiatrisch-intensivmedizinischen Unterstiitzung, wurden
alle Komplikationen vom Sedierungsteam adidquat beherrscht. In den Konzepten mit
moderater Sedierungstiefe waren die Beatmungsraten geringer, wenngleich die An-
wendung von Antagonisten einen objektiven Vergleich erschwert (Tabelle 7.5). In den
iibrigen Konzepten mit tiefer Sedierung wurden hiufiger Maskenbeatmungen durch-
gefiihrt (Ketamin 4,2 %; Propofol ohne Oy 3,7 %, mit O2 2,5%). Bei Green et al.
erfolgten sie unter Ketamin zumeist aufgrund partieller Laryngospasmen. Zwei vorer-
krankte Kinder, im Alter von 3 bzw. 17 Monaten, wurden nach der Gastroskopie wegen
respiratorischer Insuffizienz endotracheal intubiert und maschinell beatmet. Barbi et
al. begriindeten Maskenbeatmungen unter Propofol mit Hypo- bzw. Apnoen, Laryn-
gospasmen und schwierigen gastroskopischen Osophagusintubationen. Sie dauerten bei
larynxspasmusbedingter Sedierungsvertiefung bis zu neun Minuten. Auch die mit 3,9 %
vergleichsweise hohen Anforderungsraten anésthesiologischer Unterstiitzung verdeut-
licht die Intensitdt moglicher Behandlungsmafinahmen unter Propofol.

Das Risikopotential einer Propofolsedierung bei Gastroskopien im Kindesalter belegt
auch eine Studie von Sicilia et al. Auch wenn die Autoren ihr Konzept als sehr er-
folgreich bezeichneten, betrug die Rate an hypoxischen Atemdepressionen, die trotz
hoher prophylaktischer Sauerstoffgaben (FiO3 0,4) eine Maskenbeatmung erforderten,
beachtliche 3 % [81]. Arbeiten zu Analgosedierungen in anderen padiatrischen Einsatz-
bereichen wiesen fiir Midazolam /Ketamin signifikant weniger Atemwegsinterventionen
als fiir Midazolam/Fentanly oder Propofol/Fentanyl nach [76].

In der derzeit grofiten Untersuchung zu Risikofaktoren respiratorischer Komplikationen
bei Ketamin/Midazolam-Analgosedierungen in Kindernotaufnahmen, die 8.282 Pati-
enten einschloss, wurde die Gesamtinzidenz respiratorischer Komplikationen mit 3,9 %
angegeben [96]. Interessanter Weise waren in diesem Anwendungsbereich weder ein
schlechter Gesundheitszustand der Patienten, noch die Durchfiihrung von oropharyn-
geale Prozeduren mit einem erhéhten Komplikationsrisiko assoziiert. Dies konnte die
héufig zitierte relative Kontraindikation von Ketamin fiir Gastroskopien grundsétzlich
in Frage stellen. Als pradiktive Risikofaktoren fir ketaminassoziierte respiratorische
Komplikationen ergaben sich hohe intraventse Dosierungen, ein Patientenalter unter
zwei Jahren und die Koadministration von Benzodiazepinen und Anicholinergika.
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Nichtrespiratorische Komplikationen traten in der vorliegenden Untersuchung in der
Sedierungsphase bei insgesamt 2 % der Gastroskopien auf. Kurzzeitige Herzfrequenz-
verdnderungen hatten keine therapeutische Relevanz. Im Gegensatz dazu mussten un-
ter Midazolam /Opiat-Kombinationen oder Propofol haufiger Bradykardien und Hypo-
tensionen behandelt werden [57, 62, 67]. Erbrechen trat in der eigenen Untersuchung
zweimal gegen Ende der Gastroskopie ohne Aspiration auf. In den Vergleichskonzep-
ten mit Midazolam/Ketamin und Midazolam/Fentanyl wurde Erbrechen mit jeweils
etwa 5-6 % héufiger beschrieben. Die meisten Episoden betrafen die Erholungsphase.
Unter Propofol war dies mit 0,2 % deutlich seltener der Fall. Im derzeit grofiten Daten-
bestand zu Ketamin-Analgosedierungen in Kindernotaufnahmen war Erbrechen mit
frither Adoleszenz und ungewthnlich hohen Ketamindosierungen assoziiert [97]. Eine
Folgeuntersuchung belegte die antiemetische Wirksamkeit von Atropin [98]. Auch ei-
ne Kombination von S-Ketamin mit Propofol wéire diesbeziiglich eine effektive Option
[86]. Nach Midazolam/Ketamin beschrieben Green et al. in der Erholungsphase bei
2,7% der Patienten Verhaltensauffalligkeiten In den Vergleichskonzepten wurde diese
Komplikation wesentlich seltener dokumentiert. Die Minderung unangenehmer keta-
minbedingter Aufwachreaktionen durch eine Komedikation mit Midazolam, konnte in
verschiedenen Studien nicht belegt werden [97, 99]. Andererseits korreliert der Grad
der Agitiertheit vor der Sedierung mit dem Verhalten der Patienten in der Aufwach-
phase [99]. Der Einsatz von Midazolam als Pramedikation 30 bis 60 Minuten vor der
eigentlichen Sedierung wére denkbar [100]. Dadurch kénnten angst- und stressverur-
sachende Wahrnehmungen der Patienten vor der Sedierung minimiert und gleichzeitig
der S-Ketamin-Bedarf gesenkt werden. In der eigenen Untersuchung trat einmalig ei-
ne milde allergische Reaktion auf, deren Ausloser nicht identifiziert wurde. Chuang et
al. berichteten nach Meperidine iiber 6 % urtikarielle Reaktionen. Auch andere Opiate
fordern eine Histaminfreisetzung. Der von Barbi et al. beschriebene propofolbedingte
Injektionsschmerz wurde bereits erwahnt.

4.1.2.3 Pravention

Prophylaktische Sauerstoffsupplementation Von verschiedenen Autoren wird diese
Praventivmafinahme mit der Begriindung empfohlen, dass dadurch bei Gastroskopien
relativ hiufig auftretende Oxygenierungsstérungen zu vermeiden wéren [88, 101-103].
Kritiker dieser Vorgehensweise argumentieren, dass Hypoventilationen und Apnoen
bei Raumluft atmenden Patienten frither wahrgenommen und kausal behandelt wer-
den konnen [104, 105]. In der vorliegenden Untersuchung wurde bei zirka 45 % aller
Analgosedierungen prophylaktisch Sauerstoff eingesetzt. Dies betraf vor allem jlingere
Kinder. Die multivariate Analyse belegt den protektiven Effekt dieser Mafinahme. Bis
auf Chuang et al. und Barbi et al. (erster Teil) wurde in den iibrigen Konzepten bei allen
Patienten konsequent prophylaktisch Sauerstoff eingesetzt. Das kardiorespiratorische
Monitoring erfolgte mittels Pulsoxymetrie, wihrend die Kapnometrie ausschliefllich
im zweiten Teil der Untersuchung von Barbi et al. genutzt wurde (Tabelle 7.5). Oxy-
genierungsstorungen treten bei sedierten Patienten wéhrend Gastroskopien meist als
Folge einer Ventilationsstorung auf. Eine prophylaktische Sauerstoffgabe verbessert die
Ventilation per se nicht. Die Pulsoxymetrie ist bei raumluftatmenden Patienten eine
sensitive Uberwachungsmethode, um Hypoventilationen friihzeitig zu detektieren [106,
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107]. Unter Sauerstoffgabe korreliert sie jedoch nicht mehr mit dem Beginn der Hypo-
ventilation. Dadurch kann viel Zeit vergehen, bis kausale Gegenmafinahmen ergriffen
werden [104]. Prolongierte Hypoventilationen fithren zu einer Hyperkapnie, mit der
Moglichkeit einer COs-Narkose, welche wiederum die Hypoventilation verstarkt. Nur
eine adaquaten Ventilation kann diesen Circulus vitiosus durchbrechen.

Die Kapnometrie ist eine effektive Methode, um Ventilationsstorungen friithzeitig zuer-
kennen, noch bevor relevante Hypoxédmien auftreten [108, 109]. Sie sollte wihrend mo-
derater und tiefer Sedierungen standardméfBig durchgefiihrt werden [110]. Unter dieser
Voraussetzung kénnte durch eine prophylaktische Sauerstoffsupplementation ein gréfie-
res Zeitfenster zur Einleitung kausaler Behandlungsmafinahmen genutzt werden. Auch
wenn eine Cochrane Analyse zur perioperativen Pulsoxymetrie belegt, dass milde tran-
siente Sauerstoffentsittigungen bei konsequent iiberwachten Patienten kein schlechte-
res Outcome hervorrufen [111], sollten ihre Ursachen insbesondere im Kindesalter als
Vorlaufer schwerer Komplikationen betrachtet und dementsprechend vermieden wer-
den [39].

Prophylaktische Atropingaben In der vorliegenden Untersuchung erfolgte bei 25 %
der Gastroskopien zur Vagolyse eine prophylaktische Anwendung von Atropin. Re-
spiratorische Komplikationen wurden dadurch nicht verhindert. In den Vergleichs-
konzepten bestanden fiir diese praventive Maflinahme unterschiedliche Vorgehens-
weisen. Wiahrend die tiberwiegende Zahl der Patienten unter Propofol (100%) und
Midazolam/Ketamin (90 %) prophylaktisch Atropin erhielten, wurde es bei den
Midazolam/Opiat-Kombinationen nicht routineméafig eingesetzt. In der Literatur fan-
den sich ebenfalls unterschiedliche Empfehlungen. Einige Autoren fanden keinen Nut-
zen fiir den Einsatz von Atropin zur Verhinderung respiratorischer Komplikationen
[98, 112], andere unterstiitzen eine prophylaktische Atropingabe mit der Begriindung,
dass sich durch die Reduzierung der Hypersalivation gastroskopiebedingte Atemwegs-
obstruktionen nicht weiter verstérken [39, 113].

Eine weitere Mafinahme mit préventivem Potential wire die Verwendung von sub-
andsthetischem S-Ketamin und Propofol fiir die Analgosedierungen. Dadurch kénnten
sowohl die Haufigkeit von respiratorischen Komplikationen, Erbrechen und Verhaltens-
auffalligkeiten reduziert, als auch die Steuerbarkeit der Sedierung, die Analgesie und
die kardiovaskuldre Stabilitdt der Patienten verbessert werden [70, 85, 86, 114-116].

4.1.3 Handhabung

4.1.3.1 Medikamentenbedarf

Die Dosierung von Midazolam als Komedikation unterschied sich in den Vergleichskon-
zepten nicht wesentlich von dem vorliegenden. Kleinkinder unter zwei Jahre erhielten

hier jedoch héhere Dosierungen. Da eine Midazolam-Komedikation das Komplikati-
onsrisiko einer Sedierung erhéhen kann [96, 117], ist auch der statistische Trend zu
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einer hoheren Dosierung in der Gruppe mit deutlichen Sauerstoffentsittigungen erklé-
ren. Andererseits ware bei Einsatz von Midazolam als Pramedikation, d4quivalent zu
Propofolsedierungen [118], eine Senkung des S-Ketamin-Bedarfs zu erreichen.

Die Angaben von Green et al. zur Dosierung des Initialbolus und der Haufigkeit nach-
folgender Bolusgaben von Ketamin unterschieden sich kaum von den eigenen Ergeb-
nissen. Die erforderliche Gesamtdosis an S-Ketamin war verglichen mit Ketamin mit
median 0,97 vs. 1,34 mg/kg jedoch deutlich niedriger. Dies ist durch die hohere an-
algetischen Wirksamkeit des S-Isomers erklarbar [119]. Ferner waren die sedierten
Patienten bei Green et al. jiinger und in schlechteren Gesundheitszustand, was einen
zusétzlichen Medikamentenbedarf begriinden wiirde. Auch in der vorliegenden Unter-
suchung waren mit zunehmendem Patientenalter niedrigere Dosierungen erforderlich.
Dabei war der Bedarf an S-Ketamin bei Kindern unter neun Jahren zum Teil deutlich
groffer als bei &lteren Kindern. Die héchsten medianen Dosierungen waren bei Kin-
dern unter zwei Jahren erforderlich. (Abbildung 7.1 bis Abbildung 7.3 im Anhang)
Verantwortlich ist hierfiir unter anderem die hohere Ketamin-Clearance von jiingeren
Kindern, wie aufwendige Studien zu pharmakologischen Eigenschaften von Ketamin
bei Kindern belegen [82, 120]. Die Autoren resiimierten auflerdem, dass sich das phar-
makodynamische Profil von Ketamin zwischen Erwachsenen und Kindern jenseits des
Kleinkindalters nicht unterscheidet. Dies unterstiitzt die These von Stephenson et al.,
nach der die hdufig geduBlerte Auffassung, Medikamentenwirkungen wiirden zwischen
Kindern und Erwachsenen differieren, eher auf den Mangel an Studien zur Pharmako-
kinetik und -dynamik in padiatrischen Populationen zurtickzufiihren ist [121].

4.1.3.2 Gesamteinschatzung des Sedierungsverantwortlichen

In der vorliegenden Untersuchung wurden 92,0 % der Analgosedierungen durch den
verantwortlichen Kinderarzt nach Schulnoten mit gut bis sehr gut bewertet. Der Mit-
telwert von 1,38 spricht dabei fiir eine hohe Zufriedenheit mit dem Sedierungskonzept.
In den Vergleichskonzepten fanden sich diesbeziiglich keine vergleichbaren Angaben.
In der Literatur werden verschiedentlich Aussagen zur Anwenderzufriedenheit mit den
jeweiligen Konzepten verdffentlicht, in Ermangelung einer einheitlichen Bewertungs-
grundlage, erscheint eine vergleichende Betrachtung nicht sinnvoll.

4.1.4 Resiimee

Im Kindes- und Jugendalter stellen Gastroskopien eine Herausforderung fiir Patienten
und Untersucher dar. Im Vergleich zu Erwachsenen oder anderen Prozeduren beste-
hen groflere Risiken fiir respiratorische Komplikationen. Fiir die Sicherheit der An-
algosedierung ist eine sorgfiltige Patientenauswahl essentiell und sollte als primare
Praventionsmafinahme verstanden werden. Neben sinnvollen Préaventionsmafinahmen
und einem adidquaten Monitoring, ist ein gutes Sicherheits- und Effektivitatsprofil der
Medikation fiir die Patientensicherheit besonders wichtig. Analgosedierung fiir Gastro-
skopien im Kindesalter lassen sich mit S-Ketamin sicher und effektiv von Kinderarzten
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durchfithren. Die unkomplizierte Handhabung fiihrt zu einer hohen Anwenderzufrie-
denheit. Die bessere Steuerbarkeit und die sicher zu erzielende tiefe Analgosedierung
ermoglichen, verglichen mit Midazolam/Opiat-Kombinationen, einen héheren Grad an
Immobilisierung, Analgesie, Anxiolyse und Amnesie. Der Bedarf an physischer Fixie-
rung wird dadurch deutlich gesenkt. Kleinkinder unter zwei Jahren haben den héchsten
Medikamentenbedarf.

Eine exaktere Steuerung der Sedierung ist durch Propofol méglich. Seine geringe the-
rapeutische Breite und die fehlende Analgesie sind bei Gastroskopien im Kindesalter
nachteilig. Mit S-Ketamin lassen sich deutlich jiingere und kréankere Patienten fiir Ga-
stroskopien sicher durch Nichtanésthesisten sedieren. Unter vergleichbaren Bedingun-
gen treten seltener relevante respiratorische Komplikationen auf, als bei Kombination
von Midazolam mit Opiaten oder Propofol. Als wichtiger Pradiktor fiir deutliche re-
spiratorisch bedingte Sauerstoffentséttigungen ergab sich das Patientenalter. Kinder
unter sechs Jahren waren etwa doppelt so haufig von dieser Komplikation betroffen.

Kardiorespiratorisches Monitoring und Behandlung respiratorischer Komplikationen
miissen primér auf die Sicherung einer addquaten Ventilation ausgerichtet sein. Unter
kapnometrischer Uberwachung der Patienten bietet eine prophylaktische Sauerstoffga-
be zusétzliche Sicherheit fiir die kausale Behandlung von Ventilationsstérungen.

Ubelkeit und Erbrechen treten in der Erholungsphase nach Ketamin hiufiger als nach
anderen Substanzen auf. Prophylaktische Atropingaben haben einen protektiven Ef-
fekt. Respiratorische Komplikationen sind durch Atropin nicht zu verhindern. Eine the-
rapeutische Parasympathikolyse kann wahrend einer Gastroskopie erforderlich werden.
Verhaltensauffilligkeiten sind unter S-Ketamin im Kindesalter vergleichsweise selten.
Durch eine Komedikation mit Midazolam lassen sich ketaminbedingte Aufwachreak-
tionen nicht beeinflussen, respiratorische Komplikationen treten hingegen haufiger auf.
Eine Midazolam-Komedikation sollte daher vermieden werden.

Insgesamt bietet das vorliegende Konzept zur Analgosedierung bei Gastroskopien fiir
Kinder und betreuende Personen iiberwiegend Vorteile gegeniiber anderen Vorgehens-
weisen. Effektivitdt und Sicherheit lassen sich durch Senkung des S-Ketamin-Bedarfes
verbessern. Die Verwendung von Midazolam als Pramedikation 30 bis 60 Minuten von
der Gastroskoie ist ein denkbarer Ansatz. Eine weitere Verbesserungsmoglichkeit be-
steht in der Kombination von subanésthetischem S-Ketamin und Propofol.

4.2 Sedierung bei Magnetresonanztomographien

Magnetresonanztomographien kénnen mit sehr langen Untersuchungszeiten verbunden
sein und bei Kindern und Jugendlichen Angste freisetzen. Die Untersuchungsmethode
ist schmerzfrei, ihre Qualitdt héngt jedoch stark von der Kooperation des Patienten
ab. Patientenbewegungen konnen Wiederholungsuntersuchungen verursachen, die bei
Kindern unnétige Angste und psychischen Stress auslésen und zusétzlich einen 6ko-
nomischen Mehraufwand bedeuten. Deshalb ist fiir Magnetresonanztomographien im
Kindesalter meist eine sichere und effektive Anxiolyse bzw. Sedierung erforderlich.
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In der Literatur finden sich im Vergleich zu Gastroskopien mehr Publikationen zu
unterschiedlichen Sedierungskonzepten, mit zum Teil sehr groflen Patientenzahlen.
Verglichen mit Gastroskopien sind die Kinder im Durchschnitt jlinger und héufiger
von Entwicklungsretardierungen unterschiedlichen Ausmafles betroffen Wahrend der
Sedierung wird die klinische Uberwachung durch die grofie Entfernung zum Patient
erschwert. Die am héaufigsten verwendeten Substanzen sind Chloralhydrat, Midazo-
lam, Pentobarbital (hdufig in Kombination mit Fentanyl) und Propofol. Auch neuere
Medikamente wie Dexmedetomidin finden zunehmend Anwendung. Die Angaben zu
ineffektiven Sedierungen und Komplikationen differieren je nach Substanz teilweise
betréchtlich. Unterschiede im Aufbau der Untersuchungen schrinken ihre Vergleich-
barkeit hédufig ein. Zudem wurden in einigen Konzepten, bei Versagen der priméren
Sedierungsmedikation weitere Substanzen eingesetzt. Den Schlussfolgerungen der Au-
toren mangelte es diesbeziiglich héufig an Transparenz.

Im vorherigen Abschnitt wurden bereits einige Aspekte diskutiert, die beide ,,Risiko-
bereiche®“ betreffen, wie z.B. prophylaktische Sauerstoffgaben oder Kapnometrie. Sie
werden nachfolgend nicht nochmals betrachtet.

4.2.1 Effektivitat

Das Hauptanliegen einer Sedierung fiir Magnetresonanztomographien besteht darin,
durch eine ausreichende Sedierungstiefe Angste und Stress der Patienten zu reduzieren
und eine verldssliche Immobilisierung und Amnesie fiir die Untersuchung zu gewéhr-
leisten. Dabei ist eine geringe Beeintrachtigung des Patientenbefindens erstrebenswert.
Nichtinvasive Applikationswege, wie sie bei Chloralhydrat, Pentobarbital oder Mida-
zolam genutzt werden konnen, bieten diesbeziiglich Vorteile gegeniiber intravendsen
Sedativa wie Propofol oder Dexmedetomidin. Andererseits zeichnen sich letztgenannte
Substanzen durch eine bessere Steuerbarkeit aus. Generell stellt sich die Frage, ob heut-
zutage flir eine kurze Untersuchung eine mehrere Stunden anhaltende Sedierung mit
bis zu Tagen andauernden Verhaltensauffilligkeiten der Patienten zu rechtfertigen ist
und als erfolgreiche Vorgehensweise bezeichnet werden kann. Auch 6konomische Folgen
durch Arbeitsausfall der Eltern oder die Wiedervorstellung beim Kinderarzt sollten bei
der Bewertung der Effektivitdt von Sedierungskonzepten beriicksichtigt werden [23].

4.2.1.1 Angst, Stress und Sedierungstiefe

In der vorliegenden Untersuchung waren vor der Sedierung zirka 33 % der Patienten
ruhelos, dngstlich oder agitiert. Nach der medikamentésen Einleitung mit Propofol
waren zirka 97 % der Patienten nur noch durch physische Stimulation oder nicht mehr
erweckbar. 80% der Patienten wurden median sieben Minuten nach Prozedurende
weckbar auf die jeweilige Station verlegt. Dies spricht insgesamt fiir die exzellente
Steuerbarkeit von Propofol und seine verléssliche Wirksamkeit beziiglich Anxiolyse,
Stressreduktion und Sedierung. Ahnlich iiberzeugende Ergebnisse fanden Mallory et
al. in ihrer Kohortenstudie mit 7.079 intraventsen Sedierungen von Kindern fiir Ma-
gnetresonanztomographien. Unter Propofol lieBen sich effektivere und verlésslichere
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Sedierungskonditionen erzielen, wihrend sich die Raten fiir respiratorische Kompli-
kationen zwischen Pentobarbital (moderate Sedierung) und Propofol (tiefe Sedierung)
statistisch nicht unterschieden [122]. Bei moderater Sedierung mit Chloralhydrat wirkt
sich seine schlechte Titrierbarkeit nachteilig aus. Sie kann leicht zu einer exzessiven Se-
dierung mit entsprechenden Folgen fiir Patienten und Logistik fiithren [123].

4.2.1.2 Erinnerung und Amnesie

Veselis et al. fanden bei ihrer Untersuchung zur GABA-Rezeptor-vermittelten Beein-
trachtigung der Gedéchtnisleistung von gesunden Probanden am Ende eines Unter-
suchungstages keine signifikanten Unterschiede zwischen Propofol, Midazolam, Thio-
pental und Dexmedetomidin. Die amnestische Wirkung von Propofol und Midazolam
beruhte dabei vor allem auf der Beeintriachtigung des Langzeitgedéchtnises [124]. In
einer anderen Untersuchung konnte fiir Dexmedetomidin im Vergleich mit Midazolam
kein amnestischer Effekt nachgewiesen werden [125]. Auch fir Chloralhydrat finden
sich in der Literatur keine Hinweise fiir eine amnestische Wirkung.

4.2.1.3 Abbruchrate, Immobilisierung und ungeplante Klinikaufnahmen

In der vorliegenden Untersuchung konnten 97,8 % der Magnetresonanztomographien
unter Sedierung mit Propofol erfolgreich beendet werden. Dies entspricht einem Se-
dierungsversagen von 2,2 %. In der Literatur differieren die Angaben zu Abbruchraten
und inaddquaten Sedierungen bei Magnetresonanztomographien je nach Sedierungs-
konzept. In einer vergleichenden Untersuchung zu Sedierungen (84 % primér Chlo-
ralhydrat p.o., 40 % zusétzlich Midazolam i.v.) und Allgemeinnarkosen von Kindern
fiir radiologische Bildgebungen beschrieben die Autoren 16 % inadiquate Sedierungen
und 7% Sedierungsversagen [126]. Des Weiteren wurden bei 12% der Magnetreso-
nanztomographien exzessive Bewegungen der Patienten und bei insgesamt 24 % eine
suboptimale Qualitdt der MRT-Scans dokumentiert. Die Ergebnisse bestétigen die ge-
ringe Verlésslichkeit von Chloralhydrat bei der Sedierung von éalteren und krénkeren
Kindern [45, 127]. Gleichzeitig unterstreichen sie den Bedarf an einer verldsslichen gut
steuerbaren tieferen Sedierung, wie sie mittels Propofol méglich ist. Ahnlich unbefrie-
digende Ergebnisse fanden sich bei rektaler Anwendung von Chloralhydrat und oraler
bzw. intravenoser Applikation von Pentobarbital [128-130]. Auch im Direktvergleich
mit beiden Substanzen konnten fiir Propofol in Studien mit groflen Patientenzahlen be-
ziiglich optimaler Untersuchungsbedingungen deutliche Vorteile nachgewiesen werden
[122, 131]. Cravero et al. beschrieben in der bisher grofiten prospektiven Untersuchung
zu Propofolsedierungen bei Kindern 0,71 % unzureichende Immobilisierung und eine se-
dierungsbedingte Abbruchrate von 0,6 % [132]. Die genannten Publikationen, wie auch
die eigene Untersuchung, relativieren die Empfehlung einiger Autoren [126, 133], fiir
bestimmte Subpopulationen die Vollnarkose als ,,das“ Mittel der Wahl fiir eine optimale
Untersuchungsqualitdt und -sicherheit zu favorisieren. Auch mit dem neueren Sedati-
vum Dexmedetomidin lassen sich verlasslich effektive Sedierungsbedingungen erzielen,
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so dass diese Substanz wegen ihres zusédtzlich gilinstigen Sicherheitsprofils zukiinftig
eine Alternative zu Propofol darstellen konnte [134, 135].

Sedierungsbedingte verlingerte Patienteniiberwachungen oder ungeplante Klinikauf-
nahmen wurden in der Literatur insgesamt selten beschrieben. In der Untersuchung
von Malviya et al. mussten 0,8 % der Patienten nach Sedierung mit Chloralhydrat auf
der Intensivstation iiberwacht werden, wobei kein Patient nach der Erholungsphase
stationdr aufgenommen wurde [136]. Cravero et al. berichteten nach Propofolsedie-
rungen eine Rate unerwarteter Klinikaufnahmen von zirka 7 pro 10.000 Sedierungen
[132]. In der Vergleichsstudie von Mallory et al. waren nach Pentobarbital ungeplante
Klinikaufnahmen mehr als funffach wahrscheinlicher als nach Propofol [122]. In der
vorliegenden Untersuchung wurden 3,0 % der Patienten nach der Propofolsedierung
wegen Komplikationen voriibergehend zur Uberwachung auf die pidiatrische Inten-
sivstation aufgenommen. Aussagen zu resultierenden ungeplanten Klinikaufnahmen,
waren aus den vorliegen Daten nicht abzuleiten.

4.2.1.4 Zeitliche Steuerbarkeit

In der vorliegenden Untersuchung betrug die Einleitungsdauer median fiinf Minuten,
wahrend es nach Prozedurende median sieben Minuten dauerte, bis die Patienten mit
ausreichender Vigilanz zur weiteren Beobachtung verlegt wurden. Die kiirzesten in
der Literatur beschriebenen Einleitungs- und Erholungszeiten fanden sich mit median
zwei bzw. acht Minuten in einem Sedierungskonzept mit niedrig dosiertem Propofol in
Kombination mit einer Midazolampramedikation [137]. Mallory et al. wiesen bei An-
wendung von Pentobarbital signifikant prolongierte Erholungszeiten nach. Sie waren
mit median 75 vs. 30 Minuten mehr als doppelt so lang wie nach Sedierungen mit Pro-
pofol [122]. Ahnliche Ergebnisse fanden sich beim Direktvergleich von Chloralhydrat
und Propofol [131]. In einer weiteren Untersuchung von Malviya et al. wurden nach
Chloralhydrat, welches zur Sedierung fiir wenige Minuten dauernde radiologische Un-
tersuchungen eingesetzt wurde, Sedierungszeiten von 60 bis 150 min beschrieben [136].
Mehr als die Hélfte der Kinder benétigten tiber acht Stunden fiir die vollstdndige Er-
holung. Beachtliche 5 % hatten sich sogar erst nach zwei Tagen erholt. Sduglinge waren
héaufiger von verldngerten Erholungszeiten betroffen. Insgesamt lassen sich Sedierun-
gen fur Magnetresonanztomographien mit Propofol deutlich effizienter durchfithren
als mit anderen héufig verwendeten Sedativa. Sie bieten dadurch Vorteile fiir Kinder
und betreuende Personen. Beziiglich der Steuerbarkeit war Propofol auch dem neueren
Sedativum Dexmedetomidin tiberlegen [134].

4.2.2 Sicherheit

Sedierung fiir Magnetresonanztomographien bergen aufgrund des vergleichsweise ge-
ringen Patientenalters, hdufig bestehender Entwicklungsstorungen und erschwerten
Bedingungen fiir die klinische Uberwachung der Patienten, ein erhohtes Risiko fiir
Komplikationen. Diese sicherheitsrelevanten Besonderheiten sollten bei der Auswahl
der Sedierungsmedikation beriicksichtigt werden. Das Spektrum sedierungsbedingter
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Komplikationen unterscheidet sich je nach Medikament und Sedierungsphase. Wah-
rend respiratorische Komplikationen unter Propofol iiberwiegend die Sedierungsphase
betreffen, fallen bei moderaten Sedierungen mit haufig verwendeten oralen bzw. rek-
talen Sedativa in der Erholungsphase zuséatzlich vermehrt nichtrespiratorische Kompli-
kationen (Erbrechen, Agitiertheit, Ataxie, Ubersedierung ect.) auf.

4.2.2.1 Komplikationen

In der vorliegenden Untersuchung verliefen mehr als 90 % der Sedierungen komplika-
tionslos, wahrend bei annihernd 10 % Komplikationen auftraten. Jeweils 2,2 % der
Untersuchungen mussten deshalb unterbrochen bzw. abgebrochen werden. Schwere
Komplikationen mit permanenten Konsequenzen oder kardiopulmonale Reanimations-
situationen traten nicht auf.

Ventilations- und Oxygenierungsstorungen Bei 7,8 % der Propofolsedierungen tra-
ten liberwiegend zentrale Ventilationsstorungen auf. Sie fithrten meist zu peripheren
Sauerstoffentsittigungen unter 90 %. Die Normalisierung gelang in 75 % der Félle in
weniger als einer Minute. Als einziger Pradiktor fiir deutliche Sauerstoffentsittigungen
ergab sich das Patientenalter. Dementsprechend hatten Patienten unter zwei Jahren
eine etwa neunfach héhere Inzidenz fiir diese Komplikation als dltere Patienten.

In verschiedenen Studien mit geringen Patientenzahlen wurden unter moderater Se-
dierung mit Chloralhydrat, Pentobarbital oder Midazolam im Vergleich zu Propofol
niedrigere respiratorische Komplikationsraten publiziert [131, 138]. Andererseits konn-
ten Mallory et al. in ihrer groflen Kohortenstudie beziiglich respiratorischer Komplika-
tionen keine statistisch signifikanten Unterschiede zwischen Pentobarbital (moderate
Sedierung) und Propofol (tiefe Sedierung) nachweisen [122]. Sanborn et al. untersuch-
ten in ihrer retrospektiven Studie 16.467 pédiatrische Sedierungen fiir radiologische
Bildgebungen. Dabei wurden Kinder unter einen Jahr mittels oralem Chloralhydrat
oder Pentobarbital und dltere Kinder mittels intravenésem Pentobarbital sediert [139].
Bei unzureichender Wirkung der Primarmedikation erhielten die meisten Patienten zu-
satzlich Fentanyl. Respiratorische Komplikationen waren mit 0,4 % insgesamt selten.
Die Kombination von Pentobarbital und Fentanyl war allerdings mit der héchsten re-
spiratorischen Komplikationsrate assoziiert. Die Schlussfolgerung der Autoren, dass
die Kombination zweier Sedativa ,zwingend* das Komplikationsrisiko erhoht [139], er-
scheint wenig differenziert. Allgemein bekannt ist jedoch, dass eine Kombination von
Barbituraten und Opiaten ein hohes Potential fiir respiratorische Komplikationen be-
sitzt. Die zweithochste Komplikationsrate ergab sich bei Monotherapie mit Chloralhy-
drat, die allerdings iiberwiegend bei jlingeren Patienten erfolgte. Auch wenn die Ergeb-
nisse der zitierten Untersuchung niedrige Komplikationsraten fiir Chloralhydrat und
Pentobarbital ausweisen, wurden bei Verwendung dieser Substanzen schwerste Kom-
plikationen mit permanenten Folgen beschrieben [59]. Sie betrafen vorrangig Patienten
mit vorbestehenden Atemwegsobstruktionen oder globalen Entwicklungsstérungen.
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In den beiden derzeit grofiten prospektiven Untersuchungen zu Propofolsedierungen
im Kindesalter traten keine Komplikationen mit permanenten Schaden auf [57, 132].
In der Untersuchung von Vespasiano mit 7.304 Propofolsedierungen fanden sich ins-
gesamt 4 % respiratorisch bedingte periphere Sauerstoffentsiattigung. Andere Kompli-
kationen wie Laryngospasmen und Aspirationen wurden mit 0,27 % bzw. 0,01 % sel-
tener beschrieben. Die Autoren empfahlen fiir die Patientenauswahl die Anwendung
eines Atemwegsscores. Patienten mit auffalligen Scores hatten signifikant hdufiger Sau-
erstoffsattigungen, (13.1% vs 4.3%) die atemwegssichernde Mafinahmen erforderten.
Auch die Ergebnisse von Cravero et al. verdeutlichen, dass unter hohen Sicherheits-
standards schwere Komplikationen unter Propofol selten sind. Wahrend 50.000 Pro-
pofolsedierungen traten zweimal kurzzeitige Herzkreislaufstillstinde auf, die sofort auf
eine Behandlung ansprachen. Viermal wurden Aspirationen dokumentiert. Die Ergeb-
nisse sind mit Anésthesiestandards vergleichbar [132]. Andererseits traten ,kleinere®
jedoch potentiell bedrohliche Komplikationen haufiger auf. Eine von 65 Propofolsedie-
rungen war mit Stridor, Larynxspasmus, Atemwegsobstruktion oder zentraler Apnoe
assoziiert. Sauerstoffentsiattigungen unter 90 % traten bei 1,5 % der Sedierungen auf.
Hinsichtlich der Komplikationsraten ergaben sich keine Unterschiede zwischen Ané&s-
thesisten und Nichtanasthesisten. Zu beriicksichtigen bleibt, dass die Daten an padia-
trischen Zentren mit héchsten Sicherheitsstandards gesammelt wurden. Unter anderen
Rahmenbedingungen wéren &dhnliche Ergebnisse moglicherweise seltener zu erreichen
[140]. Obgleich sich Propofol durch schnellere Einleitungs- und Erholungszeiten aus-
zeichnet, kann Dexmedetomidin durch seine geringe Beeintriachtigung der Atemfunk-
tion eine Alternative fiir die Sedierung von Kindern bei Magnetresonanztomographie
darstellen. Typische Abnahmen von Herzfrequenz und Blutdruck bewegen sich meist
in altersentsprechenden Normbereichen und besitzen selten therapeutische Relevanz
[134, 135].

MaBnahmen In der vorliegenden Untersuchung waren bei nahezu einem Drittel der
Komplikationen keine Gegenmafinahmen notwendig, da sich die Patienten innerhalb
kiirzester Zeit spontan erholten. Die meisten Gegenmafinahmen betrafen respiratorisch
bedingte deutliche Sauerstoffentsittigungen. Die Sauerstoffgabe war mit etwa 57 % die
haufigste Gegenmafinahme. In drei Féllen einer zentralen Apnoe mussten die Pati-
enten voriibergehend durch Maskenbeatmung unterstiitzt werden. Eine endotracheale
Intubation war in keinem Fall notwendig. Alle aufgetretenen Komplikationen wurden
durch den sedierenden Piadiater addquat beherrscht. In der Arbeit von Zgleszewski
et al. waren im Vergleich zu intravenosem Pentobarbital unter Propofol mit 0% vs.
23 % signifikant haufiger Atemwegsmanipulationen notwendig [138]. Vespasiano et al.
beschrieben in ihrer grofien Studie unter Propofol mit zirka 2,5% deutlich seltener
atemwegs stabilisierende Mafinahmen. Die Raten fiir kurzzeitige Maskenbeatmung bzw.
Intubation waren mit 0,37% bzw. 0,03% ebenfalls sehr niedrig [57]. Bei Cravero et al.
waren bei zirka einer von 70 Propofolsedierungen atemwegssichernde Mafinahmen er-
forderlich. Maskenbeatmung, Intubation, Reanimation wurden mit Raten von 1,1 %,
0,1 %, bzw. 0,004 % extrem selten beschrieben [132]. Auch wenn diese Mailnahmen un-
ter Propofol selten notwendig werden, missen sie von den Anwendern sicher beherrscht
werden, um schwerere Komplikationen zu verhindern.
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Nichtrespiratorische Komplikationen Bei 1,7% der Propofolsedierung traten in der
vorliegenden Untersuchung weitere Komplikationen auf. Sie betrafen Bradykardien
und Unruheepisoden. Erbrechen oder Verhaltensauffilligkeiten wurden wihrend der
Sedierungsphasen nicht beschrieben. Sowohl Propofol als auch das neuere Sedativum
Dexmedetomidin fithren zum Absinken von Herzfrequenz und Blutdruck, wobei dieser
Nebeneffekt bei Propofol deutlicher ausgepragt ist [134]. Auch Vespasiano et al. wie-
sen mit etwa 35 % fiir Propofol relativ hohe Raten von Hypotensionen nach. Propofol
besitzt antiemetische Eigenschaften, so dass Erbrechen bei seiner Anwendung sehr sel-
ten auftritt [132]. Dagegen ist die Anwendung von Pentobarbital mit einer vielfach
hoheren Wahrscheinlichkeit fiir Erbrechen (OR 36,76) und allergische Reaktionen (OR
9,15) assoziiert [122]. Auch Verhaltensauffilligkeiten treten bei Kindern unter Pro-
pofol (0 %) seltener auf, als beispielsweise unter Chloralhydrat (21 %) [123]. Malviya
et al. berichteten nach Chloralhydratsedierungen bei einem Viertel der Kindern iber
Agitiertheit, die bei einem Drittel der Betroffenen lénger als sechs Stunden anhielt
[136]. In der Literatur wurden bei prolongierter Propofolanwendung (< 48 Stunden)
mit hohen Dosierungen (>4 mg/kg/h) das seltene, jedoch héaufig fatal verlaufende
Propofolinfusionssyndrom (PRIS) beschrieben. Da der Einsatz von Propofol fir die
Sedierung bei bildgebender Diagnostik iiblicherweise deutlich kiirzere Zeitrdume bean-
sprucht, in der aktuellen Untersuchung median 20 min (Range 7-80 min), hat diese sehr
seltene Komplikation in diesem Kontext keine klinische Relevanz. Sie sollte allerdings
bei klinischen Auffélligkeiten in jedem Fall bedacht werden [58]. Mogliche Praventions-
strategien fiir den unter Propofolinfusion auftretenden Injektionsschmerz umfassen die
Anwendung von Lokalanésthetika wie Lidocain oder Nalbuphine bzw. eine systemische
Analgesie wie z.B. mit Ketamin [70, 137].

4.2.2.2 Pravention

In der vorliegenden Untersuchung wurden wéihrend einer MRT-Untersuchung bei etwa
einem Fiinftel der Sedierungen altersunabhéngig prophylaktisch Sauerstoff angewen-
det. Alle deutlichen peripheren Sauerstoffentséttigungen traten bei Patienten auf, die
diese praventive Mafinahme nicht erhielten. In der multivariaten Analyse konnte dies-
beziiglich allerdings kein protektiver Einfluss nachgewiesen werden. Die Vor- und Nach-
teile prophylaktischer Sauerstoffanwendungen wurden bereits im vorangegangenen Ab-
schnitt ausfiihrlich besprochen. Im Vergleich zu Gastroskopien sind bei Magnetreso-
nanztomographien jedoch seltener prozedurbedingte obstruktive Ventilationsstorungen
zu erwarten. Aufgrund der schwierigeren klinischen Uberwachungsbedingungen ist ein
addquates technisches Monitoring der Patienten wihrend der Magnetresonanztomogra-
phien besonders wichtig. Auch hier ist eine standardmaéfige Kapnometrie vorteilhaft.
Propofol kann durch seine vagusstimulierenden Eigenschaften zu Bradykardien fiihren.
Insbesondere bei jiingeren Kindern, deren Herzzeitvolumen noch stark frequenzabhén-
gig ist, kann dies hdmodynamische Auswirkungen haben. Einige Autoren empfehlen
deshalb die grofziigige Anwendung von Atropin zur Parasympathikolyse [19].

47



4 Diskussion

4.2.3 Handhabung
4.2.3.1 Medikamentenbedarf

Intravenose Sedativa wie Propofol erfordert durch die Anlage eines peripher vendsen
Zuganges initial einen groferen Aufwand. Dies fiihrt bei Kindern zu Stress und Schmer-
zen und kann so die Sedierungsqualitét verschlechtern [21]. Der konsequenten Einsatz
von Lokalanésthetika [141] und eine zusétzliche Pramedikation stellen hier effektive
Praventivmafinahmen dar [137]. Im Hinblick auf eine einfache Anwendung bieten orale
oder rektale Sedativa fiir Kind und betreuende Personen Vorteile. Andererseits ist bei
Anwendung von vigilanzmindernden Substanzen ein intravendser Zugang zum Patien-
ten dringend anzuraten. In der vorliegenden Untersuchung wurden mit einem Initialbo-
lus von Propofol von median 3 mg/kg Korpergewicht und einer nachfolgenden Infusi-
onsrate von median 4,2 mg/kg/h Untersuchungsbedingungen erreicht werden, die eine
erfolgreiche Beendigung der Prozedur ermdoglichten. Die Dosierungen unterschieden
sich insgesamt nicht von anderen Literaturangaben. Die Gesamtdosis an Propofol be-
trug fir 25-miniitige Magnetresonanztomographien median 5,98 mg/kg Korpergewicht.
Bei etwa der Hilfte der Sedierungen waren zusétzliche Bolusgaben erforderlich. Mit
zunehmendem Patientenalter nahm der Medikamentenbedarf ab. Kinder unter sechs
Jahren benétigten insgesamt héhere Dosierungen fiir Initialbolus und Gesamtdosis. Der
hochste Medikamentenbedarf bestand bei Kindern unter zwei Jahren. (Abbildung 7.5
bis 7.8 im Anhang) Die Infusionsrate und die Gesamtdosis pro Medikationsdauer un-
terschieden sich innerhalb der ersten sechs Lebensjahre nicht, wiahrend sie bei &dlteren
Patienten deutlich grofler waren. In der Literatur finden sich einige Publikationen, die
Vorteile einer oralen Pramedikation mit Midazolam 30 bis 60 Minuten vor einer Pro-
pofolsedierung belegen. Einerseits konnte in der Prisedierungsphase Stress reduziert
werden, was sich positiv auf die Qualitdt der Sedierung auswirkte [118]. Andererseits
zeigte sich, dass so bei vergleichbar effektiven Sedierungskonditionen eine Dosisreduk-
tion von Propofol zu erzielen war [137]. Dies konnte das Auftreten von Komplikationen
reduzieren. Durch die Préamedikation wurden die fiir Propofol charakteristischen ex-
trem kurzen Aufwach- und Erholungszeiten verldngert. Sie waren jedoch immer noch
deutlich geringer als unter alternativen Medikationen. Im Gegensatz zu Propofol wur-
den fiir Dexmedetomidin auch orale Anwendungen beschrieben [142]. Sein Einsatz wére
somit variabler zu gestalten.

4.2.3.2 Gesamteinschatzung des Sedierungsverantwortlichen

92,2 % der Sedierungen wurden durch den verantwortlichen Kinderarzt nach Schulno-
ten mit gut bis sehr gut bewertet. Der Mittelwert lag bei 1,34 und spricht fiir eine sehr
hohe Zufriedenheit mit dem Sedierungskonzept. In der vergleichenden Untersuchung
von Pershad et al. erreichte Propofol im Vergleich zur sequentiellen Anwendung von
Midazolam, Pentobarbital und Fentanyl zur Sedierung von Kindern fiir Magnetreso-
nanztomographien eine signifikant hohere Anwenderzufriedenheit [143].
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4.2.4 Resiimee

Die Qualitdt von Magnetresonanztomographien ist in hohem Mafle von der Koopera-
tion des Patienten abhéngig. Dies stellt Kinder vor dem Schulalter und Kinder und
Jugendliche mit Entwicklungsretardierung vor eine besondere Herausforderung.

Bei differenzierter Betrachtung der Effektivitét verschiedener Sedierungsmedikationen
fiir Magnetresonanztomographien ist die Anwendung von Propofol in vielen Aspekten
vorteilhaft gegeniiber ,élteren® Sedativa. Dies griindet sich insbesondere auf seine ex-
zellente Steuerbarkeit, die eine tiefen Sedierung, mit einem dementsprechend héheren
Grad an Immobilisierung und Amnesie ermoglicht. Die positive Gesamtbewertung be-
legt eine hohe Anwenderzufriedenheit. Fiir Kinder unter sechs Jahren waren hohere
Propofoldosierungen notwendig, um ausreichende Untersuchungskonditionen zu erzie-
len. Der héchste Medikamentenbedarf bestand bei Kleinkindern unter zwei Jahren.

Die geringe therapeutische Breite, die nicht selten respiratorische Komplikationen be-
dingt, wirkt sich bei Propofolsedierungen im Kindesalter nachteilig aus. Als Pradiktor
fiir deutliche respiratorisch bedingte Sauerstoffentsidttigungen ergab sich in der vor-
liegenden Untersuchung das Patientenalter. Kinder unter zwei Jahren hatten vergli-
chen mit &dlteren Kindern eine etwa neunfach héhere Inzidenz fiir diese Komplikation.
Die Anwendung eines zusétzlichen Atemwegsscores bei der Patientenauswahl kann die
Hé&ufigkeit respiratorischer Komplikationen reduzieren.

Innerhalb eines gut organisierten Sicherheitssystems, mit hoch motivierten und gut
ausgebildeten Sedierungsteams, sind unter Propofol auftretende Komplikationen insge-
samt sicher und effektiv zu behandeln. Schwerere sedierungsbedingte Komplikationen
sind unter Propofol sehr selten. Fatale Folgen wurden bisher nicht dokumentiert. Bei
der Verwendung , alterer” Sedativa war dies in der Vergangenheit hingegen der Fall.

Erbrechen und Verhaltensauffélligkeiten treten unter Propofol deutlich seltener auf als
bei Verwendung anderer Sedativa, wo sie teilweise noch Stunden bis Tage anhalten
koénnen. Das regelméafig unter Propofol zu verzeichnende Absinken von Herzfrequenz
und Blutdruck erfordert gelegentlich therapeutische Gegenmafinahmen.

Auch bei Propofolsedierungen fiir Magnetresonanztomographien sollte bei Monitoring
und Behandlungsmafinahmen die Sicherung einer addquaten Ventilation im Vorder-
grund stehen. Unter der Voraussetzung einer routineméfligen Kapnometrie kann die
Anwendung von supplementidrem Sauerstoff die Sedierungssicherheit erhohen.

Zusammenfassend bietet die Anwendung von Propofol zur Sedierung von Kinder fiir
Magnetresonanztomographien durch Nichtanédsthesisten wie Padiater innerhalb eines
gut organisierten Sicherheitssystems beziiglich Effektivitat und Sicherheit iberwiegend
Vorteile gegeniiber anderen Sedativa. Verbesserungsmoglichkeiten des vorliegenden Se-
dierungskonzeptes bestiinden in einer Dosisreduktion von Propofol, um das Risiko re-
spiratorischer Komplikationen zu senken. Auch hier wére die Pramedikation mit Mida-
zolam eine Option. Als mégliche Alternative zu Propofol bietet sich Dexmedetomidin
fiir die Sedierung von Kindern bei radiologischen Untersuchungen an.
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4 Diskussion
4.3 Schlussbemerkung

Neben methodischen Begrenzungen einer retrospektiven Untersuchung wurden die
Evaluation des vorliegenden Sedierungskonzeptes dadurch eingeschrankt, dass die Er-
holungsphase nur teilweise beriicksichtigt werden konnte. Wichtige die Erholungsphase
betreffende Aspekte von Effektivitdt und Sicherheit wurden jedoch anhand der Ver-
gleichsliteratur diskutiert. Durch eine standardisierte Erfassung von Schmerzen und
physischer Fixierung der Patienten und die Anwendung einheitlicher Definitionen fiir
Komplikationen, wire das vorliegenden Sedierungskonzept noch besser zu beurteilen
und zu vergleichen.

Die Evaluation von Oxygenierungsstérungen wurde bewusst auf deutliche Sauerstof-
fentséttigungen (SaOz < 85 %) fokusiert, um die Suche nach relevanten Einflussfakto-
ren und die Beurteilung der Sicherheit des Sedierungskonzeptes nicht zu verzerren.
Moéglicherweise blieben dadurch einzelne relevante Gefihrdungssituationen insbeson-
dere unter prophylaktischer Sauerstoffgabe unberiicksichtigt.

In der vorliegenden Untersuchung der ,Risikobereiche“ traten keine schweren Kom-
plikationen mit neurologischen Folgeschdden oder Tod auf. Die Wahrscheinlichkeit fiir
derartige Ereignisse ist extrem niedrig. In der Literatur wurde sie auf weniger als
1/10.000 Sedierungen geschétzt [23, 28]. Cravero et al. trat bei 50.000 Sedierungen
kein derartiges Ereignis auf [132]. Fiir ihre Erfassung sind extrem grofie Patientenpo-
pulationen erforderlich.

Um eine evidenzbasierte einheitliche Praxis fiir die prozedurale Sedierung im Kindesal-
ter zu etablieren, sind weitere groflen internationale multizentrische Studien dringend
notwendig. Grofle internationale Datenbanken wiirden auch prozedurbezogene Analy-
sen, beispielsweise von Gastroskopien, mit ausreichender Evidenz ermoglichen. Dies
wiirde dazu beitragen, padiatrische Aspekte bei der Ausarbeitung bzw. Revision na-
tionaler Sedierungsleitlinien stérker zu beriicksichtigen.

Eine standardisierte Terminologie fir Sedierungspraktiken, Interventionen, Kompli-
kationen, Zeitintervallen etc., wie sie beispielsweise Bhatt et al. 2009 in Annals of
Emergency Medicine publizierten, ist zwingend erforderlich um die Datenvergleichbar-
keit und die Kommunikation zwischen Fachdisziplinen zu verbessern. Bei der grofien
Anzahl verschiedener Spezialisten, die heute Sedierung von Kindern praktizieren, ist
dabei ein fachiibergreifender Konsens wiinschenswert [144].

Die Sicherheit von Sedierungskonzepten héngt im starken Mafle von den Féhigkei-
ten der Anwender ab, auftretende Komplikationen effektiv zu beherrschen [140]. Eine
kontinuierliche Evaluation notwendiger Sicherheitsstandards und regelméfiiges Trai-
ning kann die Qualitdt padiatrischer Sedierungen entscheidend verbessern [145]. Der
Einsatz von Patientensimulatoren ist dabei ein effizientes Hilfsmittel [104].

Organisation und Ausbildung innerhalb von Sedierungskonzepten sollte verstiarkt von
Kinderanésthesisten supervidiert werden, um eine héchstmdégliche Sedierungsqualitit
zu sichern. Der Trend zur Durchfithrung von Propofolsedierungen durch speziell ausge-
bildetes Pflegepersonal unter drztlicher Supervision triagt dem Bedarf zur Kostenreduk-
tion im Gesundheitswesen Rechnung. Untersuchungen bei Erwachsenen und vereinzelt
bei Kindern belegen die Sicherheit dieser Konzepte [57, 146]. Dennoch sollten dabei
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4 Diskussion

hoheres Risiko und anspruchsvolleres Management von Komplikationen im Kindesalter
berticksichtigt werden. Fiir die Patienteniiberwachung und Logistik bietet eine péadia-
trischen Sedierungsstation (Sedation Unit) Vorteile [147]. Allerdings wird es bis auf
wenige tertidre Zentren selten rdumliche und personelle Voraussetzungen geben, um
dieses zentralisierte Modell zu etablieren. Fiir kleinere Kliniken kann das im vorliegen-
den Konzept praktizierte flexible Rendezvous-Prinzip mittels Sedierungswagen, eine
praktikable Alternative darstellen.

Wie Dr. Charles J. Coté 2008 in seinem Editorial in Pediatric Anesthesia resiimierte,
sind Sedierung und Analgesie von Kindern keinesfalls ausreichend gut untersucht, wie
verschiedentlich in der Literatur formuliert [148] —  Wir befinden uns erst am Anfang
ausreichend aussagekriftige Datenreihen zu sammeln, um die Sicherheit und Effektivi-
tét von verschiedenen Sedierungsregimen in Handen einer groflen Zahl von Spezialisten
objektiv zu kléaren [39].“ — Eine Aussage mit fortbestehender Aktualitét.
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5 Zusammenfassung

Bis zum Jahr 2001 wurde in der Klinik fiir Kinder- und Jugendmedizin in Potsdam
zur Vorbereitung von Patienten fiir diagnostische und therapeutische Prozeduren poly-
pragmatisch verschiedene Medikamentenkombinationen- und Dosierungen eingesetzt.
Fehlende Routine und schlechte Steuerbarkeit der verwendeten Medikamente fiihrten
héaufig zu unbefriedigenden Untersuchungsbedingungen. Nicht selten waren Prozedur-
wiederholungen in Allgemeinnarkose erforderlich. Mit Einfiihrung eines neuen, klar
strukturierte Gesamtkonzeptes zur prozeduralen Sedierung, konnten die individuellen
Bediirfnisse von Kindern und betreuenden Personen in weiten Anwendungsbereichen
besser beriicksichtigt werden. Dabei wurde fiir schmerzhafte Prozeduren Midazolam/S-
Ketamin und fiir nichtschmerzhafte Prozeduren Propofol verwendet. Eine Pilotstu-
die ergab beim Sedierungsservice fiir Gastroskopien und Magnetresonanztomographien
einen Optimierungsbedarf. Die vorliegenden Evaluation verfolgte das Ziel, Sedierun-
gen in diesen ,,Risikobereichen* nochmals detailliert hinsichtlich Effektivitét, Sicherheit
und Handhabung zu untersuchen und mit anderen Vorgehensweisen zu vergleichen. In
die retrospektive Auswertung konnten 475 Analgosedierungen fiir Gastroskopien und
232 Sedierungen fiir Magnetresonanztomographien eingeschlossen werden, die zwischen
Maérz 2003 und Méarz 2008 durchgefithrt wurden.

Insgesamt belegen die Ergebnisse der eigenen Untersuchung und des ausfiihrlichen
Literaturvergleiches, dass der Einsatz von S-Ketamin zur Analgosedierung bei Ga-
stroskopien und von Propofol zur Sedierungen bei Magnetresonanztomographien im
Kindesalter iiberwiegend Vorteile gegeniiber anderen Vorgehensweisen bietet. Kom-
plikationen treten unter vergleichbaren Bedingungen seltener auf. Durch eine tiefe
Sedierung mit S-Ketamin oder Propofol ist die Immobilisierung der Kinder fiir die
meisten Prozeduren verldsslicher zu erreichen als mit anderen Substanzen. Der Bedarf
an physischer Fixierung wird dadurch deutlich reduziert. Prozedurunterbrechungen
bzw. -abbriiche sind dementsprechend selten. Mit abnehmendem Patientenalter waren
fiir beide Substanzen héhere Dosierungen erforderlich, um die gewiinschte Wirkung
zu erzielen. Kleinkinder unter zwei Jahren hatten den héchsten Medikamentenbedarf.
Auflerhalb des Kleinkindalters entsprechen die pharmakodynamischen Eigenschaften
von S-Ketamin denen von Erwachsenen.

Die hervorragende analgetische Wirksamkeit und die grofle therapeutische Breite von
S-Ketamin ermoglichen es Kinderarzten, Analgosedierungen fir Gastroskopien auch
bei jiingeren Patienten mit schlechterem Gesundheitszustand sicher und effektiv durch-
zufithren. Die Anwenderzufriedenheit ist dabei hoch. Allgemein lasst Propofol eine
exaktere Steuerung der Sedierung zu. Bei der Anwendung muss insbesondere im Kin-
desalter seine geringe therapeutische Breite beriicksichtigt werden. Innerhalb eines gut
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5 Zusammenfassung

organisierten Sicherheitssystems sind schwere sedierungsbedingte Komplikationen sel-
ten. Unter S-Ketamin und Propofol steigt mit abnehmendem Alter der Patienten das
Risiko respiratorischer Komplikationen. Das Patientenalter war in der vorliegenden
Untersuchung fiir beide Substanzen auch der wichtigste Pradiktor fiir deutliche respi-
ratorisch bedingte Sauerstoffentsiattigungen. Fiir S-Ketamin ergaben sich diesbeziiglich
bei Kindern unter sechs Jahren, fiir Propofol bei Kindern unter zwei Jahren hohere
Inzidenzen. In der Literatur fanden sich evidente Hinweise dafiir, dass oropharyngeale
Manipulationen unter Ketamin-Analgosedierung das Risiko fiir respiratorische Kom-
plikationen nicht unabhéngig beeinflussen.

Kardiorespiratorisches Monitoring und Behandlungsmafinahmen miissen sich priméar
an der Sicherstellung einer addquaten Ventilation und nicht an transienten Sauerstoff-
sittigungen orientieren. Unter der Voraussetzung einer kontinuierlichen kapnometri-
schen Uberwachung der Patienten kann durch eine prophylaktische Sauerstoffsupple-
mentation ein grofleres Zeitfenster fiir die kausale Behandlung friithzeitig erkannter
Ventilationsstorungen genutzt werden. In der Aufwachphase nach S-Ketamin wirken
sich Erbrechen und seltene Aufwachreaktionen nachteilig aus. Atropin kann die Inzi-
denz von Erbrechen minimieren, stellt fiir die Pravention von respiratorischen Kompli-
kationen aber keine sinnvolle Mafinahme dar. Durch eine Komedikation mit Midazo-
lam lassen sich ketaminbedingte Aufwachreaktionen nicht beeinflussen, respiratorische
Komplikationen treten hingegen héufiger auf.

Die Sicherheit des vorliegenden Sedierungskonzeptes kann durch eine Senkung des Be-
darfs an Sedierungsmedikamenten verbessert werden. Hierfiir wére die Anwendung von
Midazolam als Pramedikation geeignet. Die sichere Analgosedierung mit S-Ketamin
lasst sich fiir Gastroskopien durch eine Kombination mit Propofol effektiver gestal-
ten. Die Vorteile beider Substanzen werden kombiniert, wahrend sich nachteilige Ei-
genschaften zumindest teilweise ausgleichen lieen. Aufgrund seiner geringeren Beein-
trachtigung der Atemfunktion wére Dexmedetomidin zukiinftig bei der Sedierung von
Kindern fiir radiologische Untersuchungen eine Alternative zu Propofol. Eine stan-
dardisierte Ausbildung fiir padiatrische Sedierungen, regelméfiges Training von Sedie-
rungsszenarien und der Einsatz eines zusétzlichen Risikoscores fiir schwierige Atem-
wege bei der sorgfiltigen Patientenauswahl sind weitere effektive Mafinahmen, um die
Sicherheit von Sedierungen zu verbessern.

Zusammenfassend konnen Kinderarzte durch das vorliegenden Konzept auch bei risi-
koreicheren Prozeduren optimale Bedingungen fiir Kinder und betreuende Personen
erreichen. Die dezentrale Organisation des Sedierungsservice und die Begrenzung der
Sedierungsmedikationen auf S-Ketamin und Propofol erméglicht es auch kleineren Kin-
derkliniken prozedurale Sedierungen von Kindern effizient und sicher durchzufiihren.
Um zukiinftig eine einheitliche Praxis fiir prozedurale Sedierungen im Kindesalter mit
hoher Evidenz zu etablieren, besteht weiterhin gréfiter Bedarf an gut strukturierten
und vergleichbaren multizentrischen Untersuchungen, die eine standardisierte Termi-
nologie und Dokumentation beriicksichtigen. Mit Hilfe zentraler internationaler Daten-
banken konnten sehr grofie Datenmengen gesammelt und verarbeitet werden, die auch
prozedurbezogene Analysen von Sedierungen und Analgosedierungen im Kindesalter
mit ausreichender Evidenz ermoglichen. Gleichzeitig wére die Verbreitung hoher Si-
cherheitsstandards ein positiver Begleiteffekt.

93



6 Thesen

1. Das vorliegenden Konzept ermoglicht es Péadiatern auch bei risikoreicheren Pro-
zeduren optimale Sedierungskonditionen fiir Kinder und betreuende Personen zu
erzielen. Komplikationen treten unter vergleichbaren Bedingungen seltener auf
als bei anderen Konzepten. Die Anwenderzufriedenheit ist dabei hoch.

2. Die dezentrale Organisation des Sedierungsservice und die Begrenzung der Sedie-
rungsmedikation auf die Substanzen S-Ketamin und Propofol erlauben es auch
kleineren Kinderkliniken, Sedierungen von Kindern fiir ein breites Spektrum me-
dizinischer Prozeduren effizient zu etablieren.

3. Durch tiefe Sedierungen mit S-Ketamin und Propofol kann die Immobilisierung
von Kindern wiahrend Gastroskopien bzw. Magnetresonanztomographien verléss-
licher erreicht werden als mit anderen Substanzen. Der Bedarf an physischer
Fixierung wird dadurch reduziert. Prozedurabbriiche oder -unterbrechungen sind
selten notwendig.

4. Die hervorragende analgetische Wirksamkeit und die grofie therapeutische Brei-
te von S-Ketamin sind bei Analgosedierungen von Kindern fiir Gastroskopien
vorteilhaft. Propofol ldsst hingegen eine exaktere Steuerung der Sedierung zu.
Unter Ketamin sind oropharyngeale Manipulationen nicht unabhéngig mit ei-
nem erhohten Risiko fiir respiratorische Komplikationen assoziiert.

5. Analgosedierungen fiir Gastroskopien konnen von Kinderdrzten mit S-Ketamin
auch bei jingeren Patienten mit schlechterem Gesundheitszustand sicher und
effektiv durchgefithrt werden. Eine sorgfiltige Patientenauswahl ist dabei eine
Grundvoraussetzung, um respiratorische Komplikationen wahrend der Untersu-
chung zu verhindern.

6. Das Patientenalter war in der vorliegenden Untersuchung der wichtigste unab-
hangige Einflulifaktor fiir respiratorische Komplikationen mit deutlichen Sauer-
stoffentsdttigungen. Fir S-Ketamin ergaben sich bei Kindern unter sechs Jahren
und fiir Propofol bei Kindern unter zwei Jahren hoéhere Inzidenzen fiir diese
Komplikation.
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6 Thesen

Mit abnehmendem Patientenalter waren fiir S-Ketamin und Propofol héhere Do-
sierungen erforderlich, um die gewiinschte Wirkung zu erzielen. Kleinkinder unter
zwei Jahren hatten den hdéchsten Medikamentenbedarf. Auflerhalb des Klein-
kindalters entsprechen die pharmakodynamischen Eigenschaften von S-Ketamin
denen von Erwachsenen.

Als Komedikation beeinflusst Midazolam ketaminbedingte Aufwachreaktionen
nicht, erhoht jedoch das Risiko respiratorischer Komplikationen. Als Pramedi-
kation kann es dazu beitragen, den Bedarf der Sedierungsmedikation zu senken.
Eine Kombination von subanésthetischem S-Ketamin und Propofol bietet Vor-
teile fiir die Effektivitdt von Analgosedierungen bei Kindern.

Eine standardisierten Ausbildung, regelméfliges Training und die Verwendung
eines zusitzlichen Atemwegsscores bei der Patientenauswahl kann die Sicherheit
des vorliegenden Sedierungskonzeptes verbessern. Unter kontinuierlicher Kapno-
metrie ist eine prophylaktische Sauerstoffgaben bei der kausalen Behandlung von
respiratorischen Komplikationen gewinnbringend.

Um eine einheitliche Praxis fiir prozedurale Sedierungen im Kindesalter zu eta-
blieren, sind grofie internationale multizentrische Datenerhebungen notwendig.
Die erforderliche standardisierte Terminologie und Dokumentation sollte einen
fachiibergreifenden Konsens darstellen. Subanalysen von Sedierungen einzelner
Prozeduren, wie z.B. Gastroskopien, wiren mit hoher Evidenz moglich.
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{ Anhang

Tabelle 7.1: Keine Unterschiede ohne vs. mit peripherer SaO2 < 85 % bei Gastroskopien (n/%)

Gesamt Sa09 < 85% Signifikanz®
nein ja (2 —seitig)

Geschlecht weiblich 228 (48,0) 214 (49,1) 4 (35,9)

ménnlich 247 (52,0) 222 (50,9) 25 (64,1) n.s
Folgebolus ja 243 (51,2) 222 (50,9) 21 (53,8)

nein 232 (48,8) 214 (49,1) 18 (46,2) 1.S.
Verbleib ITS  ja 14 (45,2) 12 (41,4) (100 0)

nein 17 (54,8) 17 (58,6) 0 (0,0) n.s.?

@ Fisher’s Exact Test °2x erwartete Haufigkeit < 5

Tabelle 7.2: Keine Unterschiede ohne vs. mit SaO2 < 85 % bei Gastroskopien (Median/IQR)

Sauerstoffsittigung < 85 % Signifikanz?®

nein ja (2 —seitig)
Gewicht (kg) 33,5 (15;52) 21 (13,8;41,5) n.s.
Prozedurdauer (min) 7,0 (5,0;9,0) 6,0 (4,5;8,5) n.s.
Verlegungsdauer (min) 5,0 (3,0;7,0) 5,0 (4,0;8,0) n.s.
Initialbolus (mg/kg) 0,96 (0,88;1,03) 1,00 (0,89; 1,08) n.s.
Gesamtfolgedosis (mg/kg)" 0,50 (0,43;0,81) 0,50 (0,35;0,64) n.s.
Gesamtdosis (mg/kg) 1,19 (0,95; 1,50) 1,15 (1,00; 1,49) n.s.
Atropin (mg/kg)® 0,01 (0,007;0,012) 0,01 (0,009;0,012) n.s.
Sedierungsscore Ausgang (0-4) 1(0;1) 1(0;1) n.s.
Sedierungsscore Prozedurbeginn (0-4) 4 (4;4) 4 (3;4) n.s.
Sedierungsscore Verlegung (0-4) 3(2;3) 3(2;3) n.s.

¢ MWU-Test, °n=243, ©°n=101
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Tabelle 7.3: Keine Unterschiede ohne vs. mit peripherer SaO2 < 85 % bei MRT’s (n/%)

Gesamt Sa0y < 85 % Signifikanz®
nein ja (2 —seitig)

Geschlecht weiblich 112 (48,3) 104 (47,7) 8 (57,1)

ménnlich 120 (51,7) 114 (52,3) 6 (42,9) n.s
Folgebolus ja 116 (50,0) 110 (50,5) 6 (42,9)

nein 116 (50,0) 108 (49,5) 8 (57,1) n.s
Besonderheit  ja 9 (3,9) 9 (4,1) 0 (0,0)

nein 223 (96,1) 209 (95,9) 14 (100) n.s.b

@ Fisher’s Exact Test ° 1x erwartete Hiufigkeit < 5

Tabelle 7.4: Keine Unterschiede ohne vs. mit peripherer SaO2 < 85 % bei MRT’s (Median/IQR)

Sauerstoffsittigung < 85 % Signifikanz®

nein ja (2 —seitig)
Einleitungsdauer (min) 5,0 (5,0;10,0) 6,0 (4,0;12,5) n.s.
Prozedurdauer (min) 25,0 (20,0;33,0) 21,0 (14,8;32,5) n.s.
Verlegungsdauer (min) 7,0 (5,0;10,0) 7,0 (5,0;10,0) n.s.
Initialbolus (mg/kg) 3,02 (2,43;3,97) 3,20 (3,06;3,83) n.s.
Gesamtdosis (mg/kg) 5,95 (4,68;7,42) 6,15 (5,01;6,68) n.s.
Gesamtdosis/Medikationsdauer * 0,18 (0,14;0,23) 0,18 (0,15;0,23) n.s.
Sedierungsscore Prozedurbeginn (0-4) 4 (4;4) 4 (3;4) 1.S.
Sedierungsscore Verlegung (0-4) 2 (2;3) 2(2;3) n.s.

*MWU-Test ~ (mg/kg/min)

o7



7 Anhang

199y / uture)ey]-§ snjogedojjuresor) §° ) Sunpiqqy

1YY / Urmep)|-g sisopjuresen) gL SUNPqqY

(r) 1y
61 -81 LT-61 v1-C1 11-6 8-9 S-¢ -0

() v
61-81  LI-ST  ¥I-TI -6 8-9 5-¢ z-0
000
- T ¢
T sto Q
&
Fos'o B
=
=N
FSL°0 09
[¢)
o]
F00T 2
[
2
L STI A
1 Q
o~
0s'T B
LN
R
R
00°C
1Yy / urwee’ -§ snoqrey] gL Sunpqqy
() @y
61-81  LI-SI  ¥I-TI -6 8-9 s-¢ z-0
000
ST0
5
050 =
=N
T T sto &
o.
=
¢ w
. 0T oz
o Q
STT =~
&
g 0s'l =
()
- ~
LT

Q
a
8
2
o
2.
l72]
=
Q
- 05 qw
=
[0s)
00'c

05

10)Y / SISO(] we[ozepl|y :T°L Sunpliqqy
(1) 11V
61-81  LI-SI  $l-T1  11-6 8-9 s-¢ z-0
00°0

(85y/8wr) D/wejozZEPIA

o8



7 Anhang

199y / 1onepsuorjeyIpa]y / [ojodoid sisopjureser) :8°) Sunpliqqy

1991y / [0jodo1d sisopjuresor) :2°) Sunpiqqy

(0) vy
61-9 S-v €-C 1-0

00°0

(urwy/3y/Sur)
JoNepsuoneIPIJA/D/SISOpPILSIn)

050

(r) v
61-9 S-v €-T 1-0

00°0

0s°C

00°s

i 0S°L

1 .7. 0001

0s°zI

00°ST

(3y/8w) DHY/sIsopIwIesan)

1991y / [0jodo1g oyeisuotsnjul :9-), Sunpliqqy

1)1y / [0jodoxd snjoqreryu] g, Sunprqqy

(0) v

(urwu/3yy/Suwr) yeIsuorsnjuy

(r) v

00°9
I
00°L

00'8

00°6

00°01

(8y/8wr) D3/snjoqenIu]

99



Sunyesre( 1oyosrydeisd sne SUNIOYRUTY 44
[Aueyuo,] /wre[ozeptA (% 6°6) T9 sx

9% L 'Te 19 ueaIx) ‘0 ze ‘[e j0 e[nwe]y uoldoysoplowS3Ig/0[03-01ISkr) UR [IOUY 4
‘uege8agur NPIU="."U ‘LM 10q (-/+) Sunypremqeprepue)g=(S ‘URIPSIN 0q spue)sqes[irenbiojuj=yd][ ‘wWeozepIiN=]\
% 06 > gO®RS 1SU0s 098 (g < % g6 > [e 10 [N 00s GT < % €6 > ¢ORS ‘Te 10 Sueny)) :SuniQ)ssSUNIOIULSAX() 9jurAd[OY
WNRINOYZ Usjuresssd jne Snzog suos ‘FO0z-z00g IHMUYISqRULIPNIS g ‘T00Z-000g 1HUYISqRUSIPNIG T IR 10 IqIeq
“WOINPIZOIJ d[R JNR US(RIUY dI9jPM ‘UsIdOoNsoIIser) 10g UaSUNISIPAS JNe YOIS USYSIZa( S[[9]R], Iop [I8], 'T WI uaqesuy

UOYIRIqIY % LT
HOYIOIISY % LT
uoryearesodAy % 70
uduorRqNIUJ g

UG % T'0
HOYIRIIBY % F0
oqeSuawn[oA % 90
uotsuelodAH % 01
zIoWyossuomyaluy 9 €6

uayRIqIY % LG
YOS % €T
oqeSuown[oA % 8T
uorsuel0dAH % 9‘Q
[ruezewny ] % ‘0

RLIRNIMIN % TG
uoXoTeN % Z'g

Uo(RSUY OIOITOAN

e'u
(%2'V) €2
(%¢c'6) 28
(%8‘6) 7S

(% 2L11) %9
(%¥0)¢
(%e1)L

eru

7 Anhang

(zg1-65 ¥OI) 88
e'u

e

(urw/1g) orre

el

o1

e'u

1< %LV
(01¥'1UDdI) ¢'s
urueo /N
Arysedsoxjex
(%98) 874

(%8%) €1
(%g‘g) g1
(%8°1)¢g
(%6°ST) €7
(% L72) L9

(%g'e) 61
(%8°¢) 1T
(%L°7) 6
(%8T) g1
(% L0T) L8

(%9°0) ¢
(%80) €

eru

eru

(€'9dS) 07T

eru

(urux/1g-9) ofre uu
ureu
o1

(77 as) 0ot

11

1>%9€ 0T-T %19
[ojodoxg

Ayadsoad

(%001) 7S (%001) 0LT

‘e u

(%2'0) T
-

(%071) 2T
(%001) 21T

ourey
(%6°0) 0T
% €T "1sepurm

(eL7 as) 811
e u

(T as) Lot

(urw/1g) orre
ef
JeIopow

(8'eas) 1's
-1
(8‘'6as) o‘s

[Auwequa g /N
Arpsedsoxd

(%0L) ,0TTT

*

‘eu

ouroy

'

(%67 € (%8 9T
(%9%61)aT (% L11) <9
eu

L0:(%e1)9

'

. (ezas) e ‘(ecas) g6
‘e
-

aurey
el

JRISPOW
‘e

-1

o, TT-THOT

) ourprodal /N
A1y3adsoajor

(%001) 719

*

dn-yoeg-onosoy 9nIjoN
SunuyeoquoNSeN
snwsedsxuire]
ULSUNIO)SSTUNISIUSSAX ()
usuoljeyduwoy] -yerrdseyy

swryeunes Iy ajueidasun)
UONLIqqeINPIZOI]
SUNILIXI] SYISISAYJ

(urur) grezs3unjoyiy
(urur) yeZYDRMINY
(urur) 9rezs3unyre(uly

aqen-gO dyostpeiAydorg
oIse8[eUy
9Jo1)S3UNISIPOG

(urur) TenepINpPazoIg

91005 VSV
(oxer) IoyeURIULIYR]

QJUSWIRYIPIIA
uSIsepuLIpNI§
(ueanpazo1d %) usrdosorjser)

[99] 100z Te 10 weLID

[29] 9002 ‘T& 10 1qreg

[29] L00z ‘Te %0 emurely

[59] G661 ‘& 30 Swent)

ardoysorjser) pyundiomyog urepury] 1oq usrdossopus ayosiSo[orajusorises my usjdozuoysSuniatpag nz usSunyonsIou ) :G* . S[[PqelL,

60



7 Anhang

Protokoll zur Sedierung und Analgosedierung

Klinik fiir Kinder - und Jugendmedizin Klinikum E.v. Bergmann Potsdam

MEDIKATION
Midazolam (mg)

Datum Sedierung durch:
Gewicht Einwilligung vorhanden: I j |
Diagn 1
2
3
ASA Elektiv | Dringend | Notfall
letzte Nahr. fest: flissig:
Prozedur
ZEIT
Ereignisse (#) Aw Co 1B Pb
Sa02
HF
BD (situativ)
Sedation
Schmerz

Ketanest S (mg)

Propofol 1%

(Bolus ml/ DT ml/h)

ATMUNGSUNTERSTU
O2 (/min)

TZUNG

Ereignisse (#) Aw  Ausgangswert Co  Co-Medikation 1B Initialbolus Pb  ProzedurBeginn
B weiterer Bolus M Messung Intervall 5min__ [Pe  ProzedurEnde v Verlegung
1 2 3 4

Atemstorung n j | => | Hypopnoe| Apnoe Stridor | Aspiration Obstruktion

HerzKreislaufstor. n j | = |Bradykardie: andere:

Hypersalivation n j

U/E n| j

Andere: n j |= Flush

Aufwachreaktion n j |= | Unruhe Halluzinationen | Alptrédume |

Sedierungsablauf (Schulnote) 1 2 3 4 5

weitere

Bemerkungen

Verlegung/Verbleib Peripher IT-Bereich

Unterschriften:

Abbildung 7.9: Sedierungsprotokoll Vorderseite
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7 Anhang

Pflegedokumentation

Station
ZEIT L 1 r 1 1 1 w
Ereignisse (#) A 0,5 1 2 (Schulnote) 1 2 3 4 5
Sa02 Unruhe | Alptrdume [ Halluzinationen
HF Ubelkeit | Erbrechen [ Hypersalivation
BD (situativ) Atemstorungen Herzkreislaufstérungen
welche: welche:

Sedation
Schmerz weitere Bemerkungen:
LV. INFUSION (ml)
ATMUNGSUNTERSTUTZUNG
Ereignisse (#) |A Ankunft auf Station Unterschrift:

|Einschétzung nach 0,5/ 172 Stunden

- Sedationscore KUSS - Kindliche Unbehagens- und Schmerz- Skala
Patient Punkte
angstlich, agitiert, ruhelos 0 Beobachtung Bewertung Punkte
kooperativ, orientiert, ruhig 1 Weinen gar nicht 0
schlafend, verbal weckbar 2 stéhnen; wimmern 1
schlafend, physich weckbar 3 schreien 2
nicht weckbar 4 Gesichtsausdruck entspannt; lachelnd 0
Mund verzerrt 1
Mund und Augen grimassieren 2
ASA-Score Rumpfhaltung neutral 0
Gesunder Patient | unstet; angespannt 1
Moderat erkrankt Il aufbaumen; kriimmen 2
Ernsthafte erkrankt LI} Beinhaltung neutral 0
Lebensbedrohliche erkrankt IV strampelnd; angespannt 1
Moribunder Patient \% an den Korper gezogen; Fixiert 2
Motorische Unruhe nicht vorhanden 0
maRig 1
ruhelos 2
< 4 Kein Therapiebedarf > 4 zunehmende Dringlichkeit
>>> Kinder alter 5 Jahre zusatzlich verbale SchmerzauRerung: JIN
Allgemein : - Notfallwagen vollstandig und einsatzbereit

- Auf der Station Pulsoximetrie vom Beginn der Sedierung bis Kind erwacht

Ketanest S : - zur Analgosedierung bei Endoskopien/schmerzhaften Prozeduren
- initial 0,5 - 1,0 mg/kg als Bolus langsam i.v.
- weitere Bolusgaben von 0,25 - 0,5 mg/kg (= 1/2 des Initialbolus) sind nach ca. 10 - 15 min mdglich
- Pra-/Parallelmedikation mit Midazolam 0,1 mg/kg bei Kindern tber 5 Jahren
- Atropin i.v. 0,02 mg/kg bis max. 0,6 mg zur Prophylaxe der Hypersalivation
- bei Gastroskopien O2-Vorlage obligatorisch
- Absaugung bereit halten

Propofol 1% : - initial 2,0 - 3,0 mg/kg als Bolus (Perfusorfunktion), dann weiter 3 - 5 mg/kg/h
- weitere Bolusgaben von 0,5 - 1,0 mg/kg sind zwischenzeitlich méglich
- Beginn ca. 5 min vor dem Termin der Untersuchung
- zwei lange Perfusorleitungen verwenden, Dreiwegehahn patientennah
- Pulsoximeter der Rontgenabteilung (fir MRT zugelassen) verwenden

Abbildung 7.10: Sedierungsprotokoll Riickseite
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