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ZUSAMMENFASSUNG 
 
Auswirkungen der Inhalationsnarkotika Enfluran und Isofluran auf die 
mesenteriale Oxygenierung bei größeren abdominal chirurgischen Eingriffen. 
 
Jutta Eustermann 
 
In dieser klinischen Studie wurde der Einfluß der Inhalationsnarkotika Isofluran und 
Enfluran auf die mesenteriale Oxygenierung bei ausgedehnten intraabdominellen 
Eingriffen untersucht. 
 
Bei 20 Patienten, die sich einem ausgedehnten intraabdominellen Eingriff unterziehen 
mussten, wurde nach Einschwemmen eines Lebervenenkatheters und nach postoperativer 
randomisierter Gabe von Enfluran oder Isofluran, die lebervenöse Sauerstoffsättigung 
(ShvO2) bestimmt. 
 
Nach tierexperimentellen Ergebnissen besteht eine lineare Beziehung zwischen dem 
Sauerstoffangebot der Leber und der lebervenösen Sauerstoffsättigung (ShvO2). 
Bei steigender endexpiratorischer Enflurankonzentration, und gleichzeitiger Reduktion 
des  mittleren arteriellen Druckes (MAD) und des Herzminutenvolumens (HZV) bleibt 
die systemische Sauerstoffextraktionsrate  (O2-Extrsys ) unverändert, hingegen erhöhte 
sich die mesenteriale Sauerstoffextraktionsrate (O2-Extrmes), als Zeichen eines reduzierten 
Sauerstoffangebotes bei gleicher systemischer Sauerstoffversorgung. Dies ist am ehesten 
die Folge des verringerten Herzminutenvolumens bei einer Enfluraninhalationsnarkose. 
 
Im Gegensatz hierzu ist bei der Isofluran Narkose keine Reduktion der lebervenösen 
Sauerstoffsättigung (ShvO2) oder der mesenterialen Sauerstoffextraktionsrate (O2-
Extrmes) zu erkennen. Und dies, obwohl auch unter der Isofluran Anästhesie eine 
dosisabhängige Reduktion von Herzzeitvolumen (HZV), mittlerem arteriellem Druck 
(MAD) und linksventrikulärem Schlagvolumen (SV) gemessen wurden. 
 
Diese Ergebnisse gehen konform mit tierexperimentellen Arbeiten, die einen Anstieg des 
hepatischen Blutflusses unter Isofluraninhalation, bei gleichzeitiger Reduktion des 
portalen Blutflusses beschreiben, und somit eine hepatische Autoregulation postulieren. 
 
Diese Ergebnisse zeigen, dass es unter einer Enfluraninhalationsnarkose  selektiv zu einer 
mesenterialen Minderperfusion, in Abhängigkeit von der Reduktion des 
Herzminutenvolumens (HZV), kommt. Demgegenüber bleibt die mesenteriale 
Oxygenierung und Perfusion unter einer Isoflurannarkose trotz Abfall des 
Herzminutenvolumens (HZV) nahezu unverändert. 
 
Somit bestätigen sich tierexperimentelle Studien, die Isofluran als das geeignetere 
Inhalationsnarkotikum bei ausgedehnten chirurgischen Eingriffen erscheinen lässt. 
 
Tag der mündlichen Prüfung: 2. April 2004 
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Auswirkungen der Inhalationsnarkotika Enfluran und Isofluran 

auf die mesenteriale Oxygenierung bei größeren abdominal -  

     chirurgischen Eingriffen. 

 

 1. Einleitung 

Die Möglichkeit, eine Schmerzfreiheit während eines chirurgischen Eingriffes zu 

erlangen, wurde schon früh von den Scythen und Arabern durch Einatmung eines 

Hanf-Rauches erreicht. Dies war die erste Form einer Inhalationsanästhesie. Im Jahr 

1540 beschrieb Valerus Cordus die Synthese von Äther. Auch Paracelsus unternahm 

hierzu tierexperimentelle Studien, die aber nicht zu einer Einführung von Äther in die 

klinische Praxis führten. In England wurde 1772 von Joseph Priestly das Stickoxydul 

(N2O) entdeckt. Humphry Davy publizierte 1800 seine Studien zu diesem neuen Gas. 

Er beschrieb die schmerzlindernde Wirkung und empfahl Stickoxydul zur 

Verwendung bei chirurgischen Eingriffen. Es dauerte aber noch bis 1855, bis dieses 

Gas in der Medizin Verwendung fand. Etwas früher, im Jahre 1847, erfolgte die erste 

Chloroform-Anästhesie. John Snow führte viele Chloroform-Anästhesien ohne 

tödliche Zwischenfälle durch. Crawford W. Long von Jefferson aus Georgia 

publizierte 1849 über seine Versuche mit Äther aus dem Jahr 1842. Im gleichen Jahr 

gelang erstmals eine Äthernarkose bei einer Operation an einem Patienten. Diese fand 

durch den Zahnarzt William T.G. Morton und den Chirurgen John C. Warren in 

Massachusetts statt. Trotz der langsameren Übertragung von bahnbrechenden 

Neuigkeiten zu jener Zeit kam die gelungene Einführung des Äthers schnell nach 

Europa. Die Entwicklung von Halothan im Jahre 1951 und die klinische Einführung 

1956 stellte einen Meilenstein in der Geschichte der Anästhesie dar, weil Halothan 

ohne Explosionsgefahr im Operationssaal eingesetzt werden konnte und darüber 

hinaus ein in vielerlei Hinsicht sicheres Anästhetikum darstellte. Aus der Entwicklung  
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der Flouridierungstechnik konnten weitere Inhalationsanästhetika, wie Enfluran (1963 

synthetisiert von R. C. Terrell, in der Klinik seit Anfang der siebziger Jahre), Isofluran 

(entwickelt 1965 von R. C. Terrell nach der Synthese von Enfluran als sein Isomer) 

und Desfluran erforscht werden. 1970 haben R. F. Wallin und seine Mitarbeiter 

verschiedene Isopropyläther synthetisiert, einer von ihnen war Sevofluran. Diese 

neueren Anästhetika haben alle älteren Inhalationsanästhetika, bis auf Stickoxydul 

(N2O), ersetzt. 

 

  1.1.  Der Darm als Ischämieorgan 

Septische Krankheitszustände, insbesondere der septische Schock, sind nach wie vor 

ein schwerwiegendes klinisches Problem. Trotz vieler Fortschritte in der Diagnostik 

und Intensivmedizin, sind diese Krankheitszustände mit einer hohen Letalität belastet, 

wobei die Patienten in der Regel an einem irreversiblen septischen Schock mit 

Multiorganversagen versterben. Früher wurden als die lebenswichtigen und 

entscheidenden Organe für eine Genesung vor allem das Herz und das Gehirn 

angenommen. In zunehmendem Maße ist für ein Schockgeschehen der Darm und 

insbesondere die mesenteriale Mikrozirkulation von Bedeutung (12, 182). Für die 

Entstehung einer Sepsis bei einem Multiorganversagen nach Traumata oder großen 

chirurgischen Eingriffen ist die Minderperfusion der intestinalen Mucosa von großer 

Bedeutung. Die intestinale Mucosa reagiert sehr empfindlich auf nur kurz      

einwirkende exogene Noxen (125, 134). Kreislaufveränderungen, sowie Störungen der 

Mikrozirkulation und die daraus entstehenden Organschäden werden vermutlich durch 

ein Endotoxin ausgelöst. Dieses Endotoxin, ein Lipopolysacharid, stammt aus den 

Membranen gramnegativer Bakterien. Das Endotoxin führt zu verschiedenen 

Kaskadenreaktionen und zur Aktivierung der humoralen und zellulären 

Abwehrsysteme (SIRS = systemic inflammatory response syndrom), die wiederum die 

inflammatorischen Mediatoren produzieren (77, 121, 154). Da diese Mediatoren nicht 
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spezifisch auf das angebotene Endotoxin reagieren können, kann diese systemische   

Inflammation zu einem Multiorganversagen führen (68). Die Weiterentwicklung der 

Intensivmedizin führte dazu, dass nicht mehr eine Schädigung von Herz, Lunge und 

Nieren, sondern die Vulnerabilität des Darmes in erster Linie für die Mortalität 

verantwortlich ist. Viele Organe sind durch extrakorporale Mechanismen und 

Maschinen für kürzere Zeit überbrückbar. Der Darm erscheint nun als schwächstes 

Glied in der Kette und unterhält den inflammatorischen Prozess. Die Inzidenz einer 

mesenterialen Minderperfusion bzw. Ischämie wird nach größeren chirurgischen 

Eingriffen auf 24 - 62% geschätzt (52, 126, 163). Komplikationen nach großen 

chirurgischen Operationen werden mit einer Inzidenz von 0,2 - 2% angegeben. Die 

Letalität beläuft sich auf  23,5 - 44%. Pankreatitiden und gastrointestinale Blutungen 

im oberen und unteren Teil, sowie Leberfunktionsstörungen und Mesenteralinfarkte 

sind die größten Risikofaktoren in diesem Bereich. Maßgebende Beeinflussung wird 

der systemarteriellen Hypotension mit mesenterialer Minderperfusion zugeschrieben. 

 

1.2.   Inhalationsnarkotika als indirekte Noxe 

Alle Inhalationsnarkotika besitzen ein Potential zur minimalen postoperativen 

Veränderung der Leber- und Nierenfunktion. Die schädigende Wirkung ist stark von 

ihrer Metabolisierungsrate abhängig (153). Inhalationsnarkotika verursachen eine 

signifikante Veränderung der kardiovaskulären Funktion. Im Blutkreislauf  führt dies 

zu einer Veränderung der Herzfrequenz, der kardialen Kontraktilität, des 

Auswurfvolumens und des Gefäßwiderstandes. Der Bluteinstrom in Organe wird 

beeinflusst und die Utilisation von verschiedenen körpereigenen und körperfremden 

Substanzen sowie von Medikamenten kann sich verändern. Ein herabgesetzter 

Perfusionsdruck im Splanchnikusgebiet mit konsekutiver Reduktion des Blutflusses 

während einer Inhalationsnarkose mit Halothan bei Menschen wurde erstmals von 

Epstein et al. (46) beschrieben.  
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1.2.1.   Mesenteriale Ischämie und Reperfusion 

Aus einer mesenterialen Minderperfusion folgt zunächst eine Ischämie und Hypoxie 

der distalen Darmzotten. Die Durchblutung der Darmzotten besteht aus einer zentral 

aufsteigenden Arteriole, die von einem dichten Geflecht aus Kapillaren umgeben ist. 

Durch die anatomische Nähe von Arteriole und Venole kann bei verminderter 

Perfusion die Situation entstehen, dass vor allem lipidlösliche Substanzen und 

Sauerstoff direkt von der arteriellen Seite auf den venösen Schenkel diffundieren 

können. Dieses Gegenstromaustauschprinzip (Lundgren 1967) (103) für Sauerstoff 

führt in der distalen Darmzotte zu einer Ischämie und Hypoxie bei bestehender 

Minderperfusion. Die Mitochondrien der Darmmukosa sind somit nicht mehr in der 

Lage den Energiebedarf der Zellen zu gewährleisten (74, 75, 103). Hierbei spielt es 

keine Rolle, aus welchem Grund es zu einer Minderperfusion gekommen ist. Es kann 

ein kardiogener, hämorrhagischer oder septischer Schock zugrunde liegen (49). Price 

et. al. (143) konnte an gesunden Probanden zeigen, dass eine Reduktion des gesamten 

Blutvolumens um   15 - 20% zu keiner Änderung des systemarteriellen Blutdrucks 

führte, obwohl das mesenteriale Blutvolumen um 40% vermindert war. Diese selektive 

mesenteriale Minderperfusion, zugunsten primär lebenswichtiger Organe wie 

Zentralnervensystem, Herz oder Nieren, erfolgt über eine Stimulation des 

Angiotensin-Renin-���������	
�
�������	���-adrenerger Rezeptoren. Eine wichtige 

pathophysiologische Bedeutung kommt der Reperfusionsphase nach einer 

mesenteriellen Minderperfusion und Ischämie zu. Die Reperfusion führt zu Schäden 

an der intestinalen Mukosa und am Endothel (30, 138). In erster Linie wird eine 

Zunahme der Gefäßpermeabilität gefunden, deren Ursache die vermehrte Freisetzung 

freier Sauerstoffradikale ist (70, 72). Während einer Hypoxie wird 

Adenosintriphosphat (ATP) über mehrere Schritte zu Hypoxanthin verwandelt und 

sammelt sich dann im Gewebe an. Die Xanthinoxygenase spaltet Hypoxanthin in 

Xanthin und freien Sauerstoff. Die ischämisch geschädigte Zelle ist nicht in der Lage 

die massiv anfallende Menge von Sauerstoffradikalen abzufangen, weil die Synthese 

von Superoxid-Dismutase, welches Radikale bindet, reduziert oder eingestellt wurde  
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(54, 106). Der Schädigungsmechanismus der Radikale beruht auf der Peroxidation von 

Lipidstrukturen, sowohl der Zell- als auch der Mitochondrienmembran. Außerdem 

denaturieren die Abbauprodukte der Sauerstoffradikale die Hydroxylradikale, 

Hyaluronsäure und Kollagen, die beide Bestandteile der Basalmembran sind (70). 

Folge dieser Veränderungen sind Endothelschäden, die zu einer Steigerung der 

Gefäßpermeabilität und damit zu einem perivaskulären Ödem führen (98). Abbildung 

1 zeigt die Entstehung von freier Sauerstoffradikalen während Ischämie und 

Reperfusion (18, 48, 54). 
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Abbildung 1. Pathomechanismus zur Freisetzung freier Sauerstoffradikale während intestinaler 

Ischämie und Reperfusion. Nähere Erläuterung siehe Text. ATP = Adenosintriphosphat, AMP 

= Adenosinmonophosphat, SOD = Superoxyd – Dismutasen 

 

1.2.2.     Spezielle Regulation des Splanchnikusgebietes 

Mesenterial-, Pankreas-, Milz- und Lebergefäße werden aufgrund ihrer Innervation 

durch die sympatischen Nn. splanchnici im Hinblick auf ihre Durchblutung häufig       

als Splanchnikusgebiet zusammengefasst. Jacobson (83) sowie Batchelder (9)             

und Coopermann (9) haben in Übersichtsarbeiten die Durchblutung des 

Splanchnikusgebietes ausführlich beschrieben; danach beträgt das Blutvolumen im 

gastrointestinalen Bereich 20 - 25% des totalen Blutvolumens. Die Durchblutung in 

diesem Gebiet beträgt etwa 25% des Herzzeitvolumens. Die Gefäße werden von 

sympatischen vasokonstriktorischen Nerven innerviert. Durch konstriktorische  
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Reaktion der α-Rezeptoren können große Teile des Blutvolumens in das übrige 

Gefäßsystem abgegeben werden, während andererseits durch eine Stimulation der β-2-

Rezeptoren eine Dilatation der A. hepatica und der Gefäßwandmuskulatur 

herbeigeführt wird. Eine Erhöhung des Herzminutenvolumens bewirkt eine 

unselektive Mehrdurchblutung, von der auch der Gastrointestinaltrakt profitiert. 

 

1.2.3.   Regulation der mesenterialen und hepatischen Durchblutung 

Der Blutfluß zur Leber stammt aus dem arteriellen Zufluß der A. hepatica und dem 

venösen Strom der V. portae. Die Vena portae ihrerseits wird aus dem Stromgebiet der 

Mesenterialgefäße des Magens, des Pankreas und der Milz gespeist. Dieses Blut ist 

nährstoffreich aber zum Teil schon desoxygeniert. Die A. hepatica entspringt aus dem 

Truncus coeliacus und hat bereits das Capillargebiet der A. mesenterica superior               

bzw. der A. lienalis in Darm, Pankreas und Milz passiert. Über diese beiden            

Wege gelangen 25 – 35% des Herzminutenvolumens in die Leber, wobei etwa          

20% über die A. hepatica  und etwa 80% über die V. portae das Parenchym erreichen. 

Aus der Vena portae stammen ca. 60% und aus der A hepatica  ca. 40% der  

Lebersauerstoffversorgung. Bei hohem Sauerstoffverbrauch kann der Anteil der A. 

hepatica an der Durchblutung auf bis zu 50% gesteigert werden. Unter Ruhe-

bedingungen beträgt die Leberdurchblutung etwa 1400 ± 300 ml in der Minute oder 

rund ca. 25% des Herzzeitvolumens. Der venöse Abfluß erfolgt über drei Venen. Im 

Lobus hepatica dextra verlaufen die Venae hepaticae dextra und media. Die V. 

hepatica sinistra stammt aus dem Lobus hepatica sinistra. 
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Abbildung 2. Venöser Abfluß der Leber 

 

 

1.2.4.  Inhalationsnarkotika und mesenteriale Oxygenierung 

Die metabolische Regulation der Organdurchblutung besteht aus einer linearen 

Funktion von Blutfluss und Sauerstoffverbrauch, wobei letzterer die feste Größe ist. Es 

ist nicht bekannt, ob diese physiologischen Prinzipien auch während einer 

Inhalationsnarkose Bestand haben, wo bekanntermaßen sowohl das  
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Herzminutenvolumen, als auch der Sauerstoffverbrauch absinken. In grober 

Annäherung lassen sich Beziehungen der Faktoren Stromstärke, Druck und 

Widerstand  (Herzauswurffraktion, Blutdruck, Strömungswiderstand) analog zum 

Ohm´schen Gesetz auf die Perfusion unterschiedlicher Strombahnen herstellen. Eine 

mögliche Regulation erfolgt  durch eine Steigerung des Herzminutenvolumens. 

Hieraus resultiert eine Erhöhung des Blutflusses im gesamten Organismus. Bei 

gleichbleibendem Herzminutenvolumen kann auch durch eine Veränderung des 

Gefäßtonus eine Steigerung der Gesamtperfusion in einem bestimmten Stromgebiet 

resultieren, die aber eine Minderdurchblutung in einem anderen Gebiet zur Folge hat. 

Der menschliche Organismus kombiniert, je nach Bedarf, beide Systeme. Es      

wurden viele tierexperimentelle Studien durchgeführt, um den Einfluss von 

Inhalationsnarkotika auf die mesenteriale Durchblutung darzustellen. Hierbei   haben 

sich  Unterschiede zwischen verschiedenen Anästhetika herauskristallisiert.   Nach 

Untersuchungen von Epstein et al. (46) kommt es unter einer Halothannarkose,     

durch eine Reduktion des Perfusionsdruckes, zu einer Verminderung der 

Splanchnicusdurchblutung. Hiervon ist ebenfalls die Leberdurchblutung betroffen. Das 

verminderte Herzminutenvolumen ist nach diesen Untersuchungen ursächlich dafür 

verantwortlich. Unter Enflurannarkosen zeigen sich vergleichbare Ergebnisse. Die 

Sauerstoffversorgung der Leber ist bei einer Isofluraninhalation besser als unter einer 

Halothananästhesie. 

 

  1.3.   Halothan 

Seit 1956 wird Halothan als Inhalationsnarkotikum eingesetzt. Anfang der fünfziger 

Jahre wurde eine Studie durchgeführt, mit dem Ziel, aus der Gruppe der halogenierten 

Kohlenwasserstoffverbindungen ein nicht brennbares und nicht explosives 

Narkotikum mit möglichst günstigen Eigenschaften herauszuarbeiten. Diesen 

Anforderungen entsprach am ehesten Halothan. Halothan zeichnet sich durch einen  
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süßlichen, nicht unangenehmen Geruch aus und wirkt nicht reizend auf die 

Schleimhäute des Respirationstraktes. Da Halothan praktisch nicht analgetisch wirkt, 

wird die Schmerzfreiheit erst durch die Ausschaltung des Bewusstseins erreicht. 

Aufgrund seiner geringen Löslichkeit im Blut und seiner hohen Lipidaffinität wird die 

Einleitungsphase jedoch sehr schnell durchlaufen. Zur Aufrechterhaltung des 

Toleranzstadiums reicht die Zufuhr von 0,5 - 1,2 Vol % Halothan aus. Seine 

skelettmuskelrelaxierende Wirkung ist gering. Die Abflutung erfolgt relativ rasch, so 

dass auch nach längerer Halothannarkose, ca. 5 - 10 Minuten nach Beendigung der 

Zufuhr, das Bewusstsein wiedererlangt wird. Halothan ist bereits in narkotisch 

relevanten Dosen atemdepressiv. Ferner verursacht Halothan aufgrund von 

Lähmungen der glatten Muskulatur eine Bronchialgefäßerweiterung. Am Myokard 

kommt es unter einer Halothannarkose zu einer Abnahme der Kontraktionskraft, die 

zusammen mit einer Verminderung des peripheren Gefäßwiderstandes und der 

Durchblutungssteigerung in der Peripherie, eine Blutdrucksenkung hervorruft. Nach 

Untersuchungen von Epstein et al. (46) führt Halothan zu einer Reduktion des 

Perfusionsdrucks im Splanchnikusgebiet mit entsprechender Verminderung des 

Blutflusses. Im gleichen Umfang ist die Leberdurchblutung betroffen (59, 60, 79). Als 

ursächlicher Mechanismus kommt für diese Veränderung das reduzierte 

Herzzeitvolumen in Frage, wobei der prozentuale Anteil des Blutflusses in der A. 

hepatica am Herzminutenvolumen unter Halothan nicht verändert ist (61). Infolge der 

Stimulation des Parasympatikus, bei gleichzeitiger Blockade des Sympatikus, entsteht 

eine Bradykardie; im Extremfall ein Herzstillstand. Bei nicht vorgeschädigter Leber 

scheint eine einmalige Halothannarkose nicht hepatotoxisch zu wirken. 

 

  1.4.   Enfluran 

1965 gelang die Synthese von Enfluran. Im gleichen Jahr ist dieser halogenierte Ether 

erstmals tierexperimentell (94) untersucht worden. Seit ca. 1973 befindet sich Enfluran 

in klinischem Gebrauch. Enfluran ist eine klare und farblose, nicht brennbare  
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Flüssigkeit. Die Metabolisierungsrate ist gering. Mit Enfluran allein kann jede 

erforderliche Narkosetiefe erreicht werden. Die Einleitungs- und Abklingphase wird 

schnell durchlaufen. Da die Muskelrelaxationen nicht sehr stark ausgeprägt sind, 

kommt es zu Muskelzuckungen und tonisch-klonischen Bewegungen, die erst bei 

tiefer Narkose nicht mehr nachweisbar sind. Enfluran verursacht eine Atemdepression, 

die mit einer Verminderung des Atemzugvolumens bei gleichbleibender Atemfrequenz 

einhergeht. Enfluran wirkt, bei wenig veränderter Herzfrequenz, negativ inotrop und 

blutdrucksenkend. Durch die geringe Metabolisierungsrate ist Enfluran nicht nephro- 

oder hepatotoxisch. 

 

  1.5.   Isofluran 

Zwischen 1959 und 1966 wurden von Terrell und seinen Kollegen mehr als 700 

Methylethyläther synthetisiert und getestet. 1965 gelang Ihnen die Synthese von 

Enfluran und Isofluran. Eine neue Dimension des Inhalationsnarkotikums war 

entstanden. Man kam dem Ziel nach einem idealen Narkosemittel ein Stück näher. 

Isofluran ist ein Isomer des Enfluran. Die Metabolisierungsrate von Isofluran und 

Enfluran ist weitaus geringer als die des Halothan. Isofluran wird nur minimal 

verstoffwechselt (78) und ist ein gut steuerbares und stark muskelrelaxierendes 

Narkotikum. Es flutet schneller an und ab als Halothan. Seine kardiovaskulären 

Effekte und seine atemdepressive Wirkung stimmen mit denen des Enfluran überein. 

Es wurden  keine kurzdauernden, tonisch-klonischen Muskelzuckungen wie beim 

Enfluran beobachtet. Auch bestehen keine hepato- und nephrotoxischen 

Eigenschaften. 

 

  1.6.    Sevofluran und Desfluran als neuere Inhalationsnarkotika 

Das neuere Inhalationsnarkotikum Desfluran wurde 1988 ersten klinischen Tests  
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unterzogen. In den USA ist es seit 1992 im klinischen Einsatz.. Desfluran 

unterscheidet sich von Isofluran nur durch den Austausch von Fluorid mit Chlorid. 

Diese Strukturveränderungen ändern die Eigenschaften von Desfluran als 

Inhalationsnarkotikum. Ein anderes, neueres Inhalationsnarkotikum ist Sevofluran, 

welches in den siebziger Jahren synthetisiert wurde. Die Zulassung erfolgte erstmanls 

1990 in Japan. Desfluran ist auf molekularer Ebene stabiler als Sevofluran. Seit 1995 

sind beide Inhalationsnarkotika in Deutschland zugelassen. Das hämodynamische 

Wirkprinzip der neuen volatilen Anästhetika Desfluran und Sevofluran ähnelt dem von 

Isofluran. Aufgrund des geringen Blut/Gas Verteilungskoeffizienten, von vor allem 

Desfluran 0,45 und Sevofluran 0,65, gestaltet sich die An- und Abflutphase sehr 

schnell und somit wird sie besonders gut steuerbar (181). Ebert und Muzi haben 1993 

erstmals gezeigt, dass es bei  einer schnellen Konzentrationsänderung von Desfluran, 

beispielsweise von 1 MAK auf 1,5 MAK, zu transienten Anstiegen von Herzfrequenz 

und Blutdruck kommen kann (42). Ebenso scheint Desfluran auch unerwünschte 

Effekte, wie einen Anstieg des intrakraniellen Druckes hervorzurufen (93). Die 

kardiovaskulären Effekte von Desfluran und Sevofluran scheinen nicht wesentlich von 

denen anderer halogenierten Inhalationsnarkotika abzuweichen. Die Kontraktilität des 

Myokards sinkt bei Desfluran und Sevofluran ebenso wie bei Isofluran und Halothan. 

Der Einfluss auf die Herzfrequenz ist gering (86). Beide Substanzen wirken am 

Herzen negativ inotrop und vermindern den peripheren Gefäßwiderstand. Dabei 

entspricht das Ausmaß der Vasodilatation durch Desfluran in etwa dem von Isofluran, 

während die peripher vasodilatierende Potenz von Sevofluran etwas geringer ist. Beide 

Substanzen wirken, wie auch Isofluran und Halothan, atemdepressiv. Isofluran irritiert 

ebenso wie Desfluran die Atemwege. Sevofluran hat diesen Effekt jedoch nicht. 

Desfluran besitzt einen noch unangenehmeren Geruch als Isofluran und ist somit in der 

Kinderanästhesie nicht einsetzbar. Sevofluran zeichnet sich durch einen angenehmen, 

nicht irritierenden Geruch aus und reizt die Atemwege nicht. Es scheint ein geeignetes  

Inhalationsnarkotikum in der Kinderanästhesie zu sein. Desfluran und Sevofluran 

führen zu einer Muskelrelaxierung (44), welche eine Intubation erleichtert oder bei 
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einer abdominellen Operation gefordert wird. Desfluran (0,02%) hat eine noch 

nierdrigere Metabolisierungsrate als Isofluran (0,2%) und Enfluran (2%). 

 

   1.7.   Klinische Evaluationsmöglichkeiten der mesenterialen Oxygenierung 

Zur Bestimmung der mesenterialen Sauerstoffsättigung stehen verschiedene 

Meßmethoden zur Verfügung. Zum einen kann eine direkte Messung mittels eines 

Lebervenenkatheters erfolgen, zum anderen lassen sich relevante Größen rechnerisch 

ermitteln. 

Mittels eines Lebervenenkatheters ist es möglich die lebervenöse Sauerstoffsättigung 

(ShvO2) zu bestimmen. In einem neueren Leberfunktionstest, dem sogenannten 

MEGX Test, wird das Abbauprodukt von Lidocain, das Monoethylglycinexylide im 

Blut bestimmt. Die Funktion der Leber wird hierbei durch die Messung von 

Metaboliten einer Substanz bestimmt. Dieses Verfahren scheint eine sehr valide 

Möglichkeit zu sein, eine frühe Veränderung der Leberfunktion zu diagnostizieren. Ein 

anderes Verfahren ist die Bestimmung einer Clearance. Bei der Indocyaningrün-

Clearance wird eine definierte Menge des Farbstoffes Indocyaningrün in eine Blutbahn 

injiziert und die Konzentrationsabnahme von Indocyanin im Blut als Auswaschzeit 

dieser Substanz bezeichnet. In den meisten Studien wird das Ergebnis mit Hilfe der 

Fluoreszenzbestimmung ermittelt (120). 
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  1.8.   Fragestellung 

Die Perfusion des Darms und die mesenteriale Oxygenierung sind wichtige Größen     

bei ausgedehnten abdominal - chirurgischen Eingriffen. In welcher Weise die 

Inhalationsnarkotika Isofluran und Enfluran die mesenteriale Oxygenierung 

beeinflussen, wurde in dieser prospektiv randomisierten Studie untersucht. Als 

Parameter für die mesenteriale Sauerstoffversorgung wurde die lebervenöse 

Sauerstoffsättigung (ShvO2) gewählt und mit Hilfe dieser die mesenteriale 

Sauerstoffextraktionsrate (O2-Extrmes) berechnet. 
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2. Material und Methode 

Nach Zustimmung der Ethikkommission, Aufklärung und schriftlichem 

Einverständnis, wurden insgesamt 20 Patienten untersucht, die sich einem größeren 

abdominellen Eingriff unterziehen mussten. Patienten mit präoperativ eingeschränkter 

Lungen- und Leberfunktion, endokrinologischen Erkrankungen und einer arteriellen 

Verschlusskrankheit wurden in die Studie nicht aufgenommen. 

 

  2.1.   Anästhesiologisches Management 

Die Narkose wurde mit intravenösen, gewichtsabhängigen Dosen von Thiopental-

Natrium (5 mg/kg) und Fentanyl (7 – 10 mg/kg) eingeleitet. Die Muskelrelaxierung 

erfolgte mit Pancuroniumbromid (0,1 mg/kg). Intraoperativ wurde die Narkose durch 

Beatmung mit einem Stickoxydul/Sauerstoffgemisch (70% / 30%) und Isofluran (0,5 - 

1,0 MAC) aufrechterhalten. Unterstützende Gaben von Midazolam (0,1 mg/kg), 

Fentanyl (1 -�����������	
������	�������d (0,01 mg/kg) sind repetetiv verabreicht 

��
�	�� ������������ ��
�	� 
��� �����	��	� ���� ��	����� �� !"� ��������	�� �	
�

#�
�$������% "���������	���	������
�����&���'�����	��
�������	��	��ährend und 

nach dem Eingriff erfolgte mit einem Atemhubvolumen von 10 mL/kg und einem 

Atemzeitverhältnis von 2:1. Der Kohlendioxydpartialdruck wurde zwischen 35 - 40 

mm Hg eingestellt. Flüssigkeitsverluste wurden mit Ringerlaktat-Lösung (2 ml/kg/h) 

ausgeglichen. Um den zentralen Venendruck (ZVD) und den pulmonalarteriellen 

Verschlussdruck (POD) zwischen 8 und 14 mm Hg zu halten, wurden kolloidale 

Substanzen (Hydroxyäthylstärke 6%) verabreicht. Die Messung der zentralen 

Körpertemperatur erfolgte kontinuierlich mit Hilfe eines pulmonalarteriellen    

Katheters.    
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2.2.   Instrumentierung 

Das Monitoring der Hämodynamik und systemischen Oxygenierung erfolgte mittels 

einer arteriellen Verweilkanüle in der Arteria radialis und eines Thermo-

dilutionskatheters (Swan-Ganz Thermodilutionskatheter, Modell 831F75, Baxter 

Critical Care, Irvine, CA, USA), welcher in der Arteria pulmonalis placiert wurde. Zur 

Bestimmung der lebervenösen Sauerstoffsättigung (ShvO2) wurde ein Ballonkatheter 

(Opthicath®, Abbott Critcal Care, Mountain View, CA, USA) in die Vena hepatica 

dextra  über die Vena jugularis interna eingeschwemmt. Die radiologische Kontrolle 

über den korrekten Sitz erfolgte vor Beginn der Untersuchungen und wurde 

postoperativ durch ein Röntgenbild dokumentiert. 

 

  2.3.   Studienprotokoll 

In die Studie wurden 20 Patienten der ASA Risikoklassen I - III aufgenommen, die 

sich einem ausgedehnten intraabdominellen Eingriff unterziehen mussten. Die 

Geschlechtsverteilung verteilte sich auf 16 männliche und 4 weiblichen Probanden. 

Das Alter lag im Mittel bei 60 Jahren, dass Gewicht bei 77,2 kg und die Körpergröße 

bei 174 cm. Um vergleichbare Ausgangsbedingungen zu gewährleisten erfolgte 

postoperativ eine  60 minütige Ruhephase. Nach Erhebung der Ausgangsdaten, wie 

zentralvenöser Druck (ZVD), pulmonalarterieller Verschlussdruck (POD) und 

Hämatokrit, wurden die Patienten randomisiert entweder mit Enfluran (n = 10) oder 

Isofluran (n = 10) narkotisiert. Die volatilen Inhalationsnarkotika wurden ebenfalls 

randomisiert mit einer endexpiratorischen minimalen alveolären Konzentration von 

0,5, 1,0 und 1,5 MAC verabreicht. Nach Erreichen der gewünschten 

endexpiratorischen Anästhesietiefe wurden nach weiteren 10 Minuten die Messdaten 

erhoben. Zwischen den Messungen wurde kein volatiles Anästhetikum verabreicht um 

auf das Niveau der Ausgangswerte zu gelangen. Nach 30 Minuten erfolgte die zweite  
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Messreihe. Die abschließende Erhebung begann 30 Minuten nachdem die letzte 

endexpiratorische Konzentration des jeweiligen Inhalationsnarkotikums unter eine 

Konzentration von 0,2% abgefallen war. In der Zeit der Messung beatmete man die 

Patienten mit 100% Sauerstoff, um im Falle eines Blutdruckabfalls eine 

Sauerstoffreserve zu garantieren. 

 

2.4.1.   Hämodynamische Parameter 

Permanent wurde bei den Patienten die Herzfrequenz mit einem 3- und 5-Kanal 

Echokardiogramm (EKG) abgeleitet. Postoperativ und im Abstand von 6 Stunden ist 

ein 12-Kanal-EKG geschrieben worden. Zusätzlich wurden die nachfolgenden Werte 

gemessen oder berechnet. 

 

2.4.2.   Gemessene Parameter 

Der arterielle Druck ist ununterbrochen über die Arteria radialis abgeleitet und 

dokumentiert worden. Der zentralvenöse Druck wurde über den pulmonalarteriellen 

Katheter und mittels eines Druckumwandlers gemessen und registriert. Gemessen 

wurden die systolischen und diastolischen arteriellen und pulmonalarteriellen Drücke, 

der zentrale Venendruck (ZVD) und der pulmonalarterielle Okklusionsdruck (POD). 

 

2.4.3.   Berechnete Parameter 

Die folgenden hämodynamischen Parameter wurden mit Standardformeln bestimmt. 

• Mittlerer arterieller Blutdruck in mm Hg  [ MAD ]                

 Pdiast + 1/3 (Psyst - Pdiast) 

• Herzminutenvolumen l/min  [ HZV ]  
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• Linksventrikuläres Schlagvolumen ml  [ SV ] 

      
 HZV   
     Herzfrequenz 

              
 

• Systemvasculärer Widerstand  dyn  •  s  •  cm –5   [ SVR ] 

 

(MAD - ZVD) • 79,9 
    HZV 

 

• Pulmonalvasculärer Widerstand  dyn  •  s  •  cm –5   [ PVR ] 

(MPAD -POD) • 79,9 
HZV 

 

 

  2.5.   Systemische Oxygenierung  

Zu den oben beschriebenen Daten sind weitere Analysen durchgeführt worden.            

Es wurden arterielle und gemischtvenöse Blutgasbestimmungen, sowie arterielle 

Sauerstoffsättigung (SaO2) und die gemischtvenöse Sauerstoffsättigung (SvO2) 

bestimmt. Außerdem erfolgte die Bestimmung der systemischen Oxygenierung durch 

die folgenden Parameter;  

• Arterieller Sauerstoffgehalt in ml/100 ml    [ CaO2 ] 

• Gemischtvenöser Sauerstoffgehalt ml/100ml    [ CvO2 ] 

• Systemischer Sauerstoffverbrauch ml/min   [ VO2 ]  

• Systemisches Sauerstoffangbot  ml/min    [ DO2 ]  
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Die Berechnung der systemischen Sauerstoffextraktionsrate (%) [ O2-Extrsys ]  erfolgte 

anhand der Formel: 

O2-Extrsys  =  ( CaO2 – CvO2 ) ·  CaO2 
–1 . 

 

 

 

  2.6.   Mesenteriale Oxygenierung 

Ausgehend von einer lebervenösen Blutgasanalyse und der oximetrisch gemessenen 

ShvO2 wurde der lebervenöse Sauerstoffgehalt (mL/100 mL) [ChvO2] mit der 

Standardformel berechnet [(HB• 1,36• ShvO2 + (PhvO2 • 0,0031)]. Die Berechnung 

der mesenterialen Sauerstoffextraktionsrate (%) (O2-Extrmes) erfolgte analog der 

systemischen  Sauerstoffextraktionsrate (%) (O2-Extrsys): 

                               O2-Extrmes  =  ( CaO2 – ChvO2 ) ·  CaO2 
–1 . 

 

  2.7.   Der Lebervenenkatheter 

Die radiologische Untersuchung der portalen Hypertonie wurde zu Beginn der 

siebziger Jahre mit Hilfe eines in die linke Lebervene eingebrachten Katheters in den 

klinischen Alltag eingeführt. Es folgten in den kommenden Jahren viele klinische und 

tierexperimentelle Arbeiten zur Bestimmung der lebervenösen Sauerstoffsättigung 

(ShvO2). Die lebervenöse Sauerstoffsättigung (ShvO2) repräsentiert die venöse 

Sauerstoffsättigung der Endstrecke aller Lebersinusoide und ist ein Indikator für den 

mesenterialen und hepatischen Sauerstoffverbrauch und das Sauerstoffangebot (62). In  
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tierexperimentellen Studien fand sich eine lineare Beziehung zwischen dem 

Sauerstoffangebot und der lebervenösen Sauerstoffsättigung (128). Durch klinische 

Studien stellte sich heraus, dass die lebervenöse Sauerstoffsättigung Veränderungen 

des hepatosplanchischen Sauerstoffverbrauches und –angebotes aufzeigen kann, 

unabhängig von dem gemischtvenösen Sauerstoffsättigung (36, 115, 116). 

 

  2.8.   Technik und Komplikationen 

Aufgrund der Anatomie ist vor allem die Vena hepatica dextra zur Katheterisierung 

geeignet. Der Zugang erfolgt über die Vena jugularis interna. Zum Einschwemmen 

wird die vorgegebene Biegung des Oxymetriekatheters nicht nach links, wie zum 

Einschwemmen eines pulmonalarteriellen Katheters, sondern nach rechts weisend 

vorgeschoben, um nach Passage des rechten Vorhofes und der Vena cava inferior die 

Vena hepatica dextra zu erreichen. Das Einbringen des Katheters erfolgt unter 

Bildwandlerkontrolle. Abbildung 3 zeigt die postoperative Lagekontrolle eines 

lebervenösen Katheters, der in die Vena hepatica dextra eingeschwemmt wurde. 

Sowohl die Katheterisierung der Vena hepatica dextra, als auch die zum Teil 

erforderliche doppelte Kanülierung der Vena jugularis interna mit initialer Einlage 

zweier Führungsdrähte sind als sichere und komplikationsarme Technik (47, 102)  

beschrieben worden. Zu bemerken bleibt, dass bei dem Legen eines lebervenösen 

Katheters  analog zum Einschwemmen eines Pulmonalikatheters, ventrikuläre 

Arrhythmien durch  Kontakt des Katheters mit der Wand des rechten Vorhofes 

auftreten können und sich Thromben entlang des Katheters organisieren können 

(119,137). In den von uns durchgeführten Untersuchungen wurden nur in 12 Fällen 

passagere ventrikuläre Arrythmien induziert, die sich selbst terminierten, wenn der 

Katheter entweder zurückgezogen oder die Katheterspitze durch den rechten Vorhof in 

die Vena cava inferior vorgeschoben wurde. Um einer Thrombosierung und Infektion 

der Vena jugularis interna vorzubeugen, wurden sowohl der Pulmonalis- als auch der 

Lebervenenkatheter 24 Stunden nach Ende der Operation entfernt. 
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Abbildung 3. Postoperative Thoraxaufnahme eines Studienteilnehmers mit einem 

Katheter in der Vena hepatica dextra (Pfeil). 
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2.9.  Statistik 

Die Daten werden präsentiert als Mittelwerte ± Standardabweichung. Die analytische 

Statistik erfolgte mit einer Varianzanalyse für wiederholte Messungen. Änderungen 

der einzelnen Messzeitpunkte im Vergleich zum Ausgangswert wurden mit dem 

Dunnett´s Test und Unterschiede zwischen den Gruppen mit dem Fisher´s Test 

überprüft. Das Signifikanzniveau ����
���������"��"(��)��������$�� 
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3. Ergebnisse 

20 Patienten der ASA Risikoklassen I-III wurden in der Studie erfasst. Hiervon waren        

16 männliche und 4 weibliche Patienten. Im Mittel lag das Alter bei 60 Jahren, das 

Gewicht bei 77,2 kg und die Körpergröße bei 174 cm. 

Die operativen Eingriffe waren im einzelnen; 

-   Implantation eines aortobifemoralen Bypasses (n = 7) 

-   Abdomino-thorakale Ösophagusresektion (n = 7) 

-   Duodenohemipankreatektomie (n = 6) 

Die demographischen Daten der Patienten beider Gruppen sind vergleichbar und in 

Tabelle 1 aufgeführt. 

 

  Tabelle 1. Demographische Daten der Patienten  

 

  Mittelwerte ± Standardabweichung; n = 10/Gruppe. 

  

Die weiteren Ausgangsdaten der Patienten waren in beiden Gruppen vergleichbar. 

In der Enflurangruppe blieben die Herzfrequenz, der zentralvenöse Druck und der 

pulmonalarterielle Verschlussdruck bei steigender Enflurankonzentration unverändert. 

Im Laufe der Dosiserhöhung reduzierten sich das Herzminutenvolumen, dass 

linksventrikuläre Schlagvolumen und der systemvaskuläre Widerstand. Die  

 

 Enfluran Isofluran 

Alter (Jahre) 60,0 ± 6,7   61,0 ± 5,2 

Geschlecht  8/2    8/2 

Gewicht (kg)   77,6 ± 15,5     76,8 ±10,4 

Größe (cm) 174 ± 11 174 ± 5 
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Untersuchungsgruppe mit steigender Isoflurankonzentration weist vergleichbare 

Veränderungen auf (Tab 2). 

 

Tabelle 2. Hämodynamische Veränderungen während Enfluran- und Isoflurananästhesie

  

 Ausgang 0,5 1,0 1,5 Ende 

Enfluran      

HF (min-1)   69 ± 13    70 ±    70 ±    66 ±     67 

HZV   7,6 ±   6,9 ±   6,4 ± 5,4 ±  7,7 ± 

SV (mL) 111 ± 19      98      92      76   116 

MAD  101 ±    88 ±    73 ±    59 ± 100 ± 

ZVD    13 ±  12 ±  11 ±  11 ±   11 ± 

SVR 941 ± 10 894 ±   771 ±   722  933 ± 

MPAD   23 ±  21 ±    17 ±    16 ±  21 ± 

POD   12 ± 12 ±  11 ± 10 ± 1 2 ± 

PVR 112 ± 63 103 ± 83 ±     77 96 ± 

Isofluran      

HF     69 ±    68 ±     69 ±    69 ±      70 

HZV  7,4 ±   6,7 ±    6,2 ±   4,7 ±     6,8 

SV (mL)   106 ±      96    89 ±      68        

MAD    88 ±      69     53 ±      48      86 

ZVD    9 ± 4,7    9 ±     9 ±    9 ±      8 ± 

SVR 916 ± 785 ±    623   584 1038 

MPAD 19 ± 4,6      16       15    15 ±    21 ± 

POD   8 ± 3,7    7 ±  8 ± 4    7 ±   9 ± 4 

PVR 123 ±  112 ±   102 ±    139 159 ± 

MAC, minimale alveoläre Konzentration; HF, Herzfrequenz; HZV, Herzminutenvolumen; SV, 

links-ventrikuläres Schlagvolumen; MAD, mittlerer arterieller Druck; ZVD, zentralvenöser Druck; 

SVR, systemvaskulärer Widerstand; MPAD, mittlerer pulmonalarterieller Druck; POD, 

pulmonalarterieller Verschlußdruck; PVR, pulmonalvaskulärer Widerstand; Mittelwerte ± 

Standardabweichung;    * p < 0,05 vs. Ausgang; # p < 0,05 Enfluran vs. Isofluran; n = 

10/Gruppe            



 28 

Bei der Auswertung der Sauerstoffsättigung und der systemischen Oxygenierung fanden 

sich ein Unterschiede zwischen beiden Gruppen: in der Enflurangruppe blieben die 

arterielle (SaO2) und die gemischtvenöse (SaO2) Sauerstoffsättigung unverändert. Die 

lebervenöse Sauerstoffsättigung (SvO2) reduzierte sich signifikant. Dem hingegen ist bei 

steigenden Isoflurankonzentrationen keine Verringerung der lebervenösen 

Sauerstoffsättigung (ShvO2)  zu beobachten (Abb.4). In beiden Gruppen ist ein 

vergleichbares systemisches Sauerstoffangebot (DO2) gemessen worden (Tab. 3). 

 

 

 

Abbildung 4. Lebervenöse Sauerstoffsättigung bei Enfluran und Isoflurananästhesie unter 
unterschiedlicher MAC Konzentration. 
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Tabelle 3. Sauerstoffsättigungen und systemische Oxygenierung während Enfluran- und 

Isoflurananästhesie 

 

 Aus 0,5 1,0 1,5 Ende 

Enfluran      

SaO2 (%) 99,8 99,8 ±  99,8 ± 99,8 ± 99,8 ± 

SvO2 (%) 86,9 87,3 ±  87,6 ± 85,0 ± 87,7 ± 

ShvO2 81,2 78,3 ±  74,2 ±   72,3 ± 77,4 ± 

DO2 1181   1075      982     827 ± 1197 

VO2   224     190      183      167   224 

Isofluran      

SaO2 (%) 99,9 99,8 ±  99,8 ± 99,7 ± 99,8 ± 

SvO2 (%) 86,5 85,9 ±  86,2 ± 86,1 ± 87,3 ± 

ShvO2 85,2   86,9    86,6 ±   83,1 ±   86,2 

DO2 1103     996      913    804 ± 1015 

VO2 210    200  182 ±     136 ±   194 

MAC, minimale alveoläre Konzentration; SaO2, arterielle Sauerstoffsättigung; SvO2, 

gemischtvenöse Sauerstoffsättigung; ShvO2, lebervenöse Sauerstoffsättigung; DO2, 

systemisches Sauerstoffangebot; VO2, systemischer Sauerstoffverbrauch;  Mittelwerte ± 

Standardabweichung;     * p < 0,05 vs. Ausgang; # p < 0,05 Enfluran vs. Isofluran; n = 

10/Gruppe. 

 

 

 

In beiden Gruppen blieb die systemische Sauerstoffextraktionsrate (O2-Extrsys) 

unverändert. Der Unterschied der dosisabhängigen Erhöhung der mesenterialen 

Sauerstoffextraktionsrate (O2-Extrmes) in der Enflurangruppe ist durch die 

Verminderung der lebervenösen Sauerstoffsättigung (ShvO2)
  erklärbar. In der 

Isoflurangruppe findet sich keine dosisabhängige Reduktion der mesenterialen 

Sauerstoffextraktionsrate (O2-Extrmes)  (Abb. 5). 
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Die Laktatkonzentrationen sowohl arteriell gemischt als auch lebervenös, veränderten 

sich während der Untersuchung nicht. Als einzige Ausnahme fand sich eine Erhöhung 

der lebervenösen Laktatkonzentration bei einer Änästhesie mit 1,5 MAC Isofluran   

(Tab. 4). 

  

 

 

 
Abbildung 5: Systemische Sauerstoffextraktion während Enfluran und Isofluran – 

Anästhesie. MAC, minimale alveoläre Konzentration. O2-Extrsys, systemische 

Sauerstoffextraktionsrate. Mittelwerte  Standardabweichung. n = 10/ Gruppe 
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Tabelle 4. Laktatkonzentrationen während Enfluran- und Isoflurananästhesie 

   

 Ausgang 0,5 1,0 1,5 Ende 

Enfluran      

Laka 1,7 ± 1,8 ± 1,8 ± 1,8 ± 1,9 ± 

Lakv 1,8 ± 1,8 ± 1,8 ± 1,9 ± 1,8 ± 

Lakhv 1,5 ± 1,6 ± 1,6 ± 1,7 ± 1,6 ± 

Isofluran      

Laka 1,5 ± 1,4 ± 1,5 ± 1,8 ± 1,7 ± 

Lakv 1,5 ± 1,4 ± 1,7 ± 1,8 ± 1,8 ± 

Lakhv 1,2 ± 1,5 ± 1,5 ±   1,7 ±   1,7 ± 

MAC, minimale alveoläre Konzentration; Laka, arterielle Laktatkonzentration; Lakv, 

gemischtvenöse Laktatkonzentration; Lakhv, lebervenöse Laktatkonzentration; Mittelwerte ± 

Standardabweichung; * p < 0,05 vs. Ausgang; n = 10/Gruppe. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 32 

4. Diskussion 

Diese Studie untersucht die Auswirkungen der Inhalationsnarkotika Enfluran und 

Isofluran auf die mesenteriale Oxygenierung. Aus der Literatur ergeben sich Hinweise 

auf die lineare Beziehung zwischen dem Sauerstoffangebot der Leber und der 

lebervenösen Sauerstoffsättigung. Die bislang vorliegenden Erkenntnisse über den 

Darm als Schock- und Ischämieorgan beruhen größtenteils auf tierexperimentellen 

Arbeiten (80, 128). Der Darm reagiert sehr vulnerabel auf eine Reduktion der 

Sauerstoffversorgung. Eine Sauerstoffreduktion verletzt die Darmintegrität. Die 

Auswirkungen der klinisch gebräuchlichen Inhalationsnarkotika Enfluran und 

Isofluran auf die mesenteriale Oxygenierung, vor allem bei größeren abdomial-

chirurgischen Eingriffen, ist somit von großem Interesse.  

Bei dieser Untersuchung war zu beobachten, dass es bei steigender  

Enflurankonzentration zu einer Reduktion des mittleren arteriellen Druckes (MAD) 

und des Herzminutenvolumens (HZV) kam. Bei unveränderter systemischer 

Sauerstoffextraktionsrate (O2-Extrsys), stieg die mesenteriale Sauerstoffextraktionsrate 

(O2-Extrmes) an. Dies ist das Ergebnis der reduzierten lebervenösen Sauer- 

stoffsättigung, (ShvO2) bei gleichbleibender systemischer Oxygenierung (DO2). Es ist 

zu vermuten, dass die Verminderung der mesenterialen Sauerstoffsättigung am ehesten 

mit der Reduktion des HZV in Verbindung zu bringen ist. Diese These deckt sich mit 

früheren tierexperimentellen Ergebnissen (1, 79).  

Bei der Inhalationsnarkose mit dem volatilen Anästhetikum Isofluran kommt es nicht 

zu einer Abnahme der lebervenösen Sauerstoffsättigung (ShvO2) und zu keiner 

Erhöhung der mesenterialen Sauerstoffextraktionsrate (O2-Extrmes), obwohl auch hier 

eine dosisabhängige Reduktion von Herzminutenvolumen (HZV), mittlerem arteriellen 

Druck (MAD) und linksventrikulärem Schlagvolumen (SV) erfolgt. Gestützt auf 

tierexperimentelle Untersuchungen begründet sich dies am ehesten dadurch, dass eine  
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Isoflurananästhesie zu einer vermehrten hepatischen Durchblutung führt. Dies beruht 

wahrscheinlich darauf, dass der menschliche Organismus versucht, die hepatische 

Autoregulation aufrechtzuerhalten (32, 60, 62, 67). 

Zusätzlich wurden die Laktatkonzentrationen arteriell gemischt und lebervenös 

bestimmt. Tashkin et al. (168) beschrieben die Laktatkonzentration als Indikator für 

eine mesenteriale Ischämie, weil die Hepatozyten Laktat aufnehmen und 

metabolisieren. Dem zu Folge wäre der Laktatspiegel ein sensiblerer Parameter als der 

mesenteriale Blutfluss oder das Sauerstoffangebot für Schwankungen des 

hepatovenösen Sauerstoffgehaltes.  

Bei diesen Untersuchungen war die lebervenöse Laktatkonzentration nicht signifikant 

niedriger als die arteriell oder venöse Laktatkonzentration. Der Anstieg der 

lebervenösen Laktatkonzentration bei hoher Isofluraninhalation ist am ehesten damit 

zu begründen, dass ein zufällig sehr niedriger Ausgangswert vorhanden war. Da unter 

Isoflurannarkose, im Gegensatz zu Enfluran, keine Herzminutenvolumen (HZV) 

abhängige lebervenöse Sauerstoffsättigungsveränderung eintritt, kann man nicht von 

einer mesenterialen Ischämie ausgehen. Weitere Argumente gegen eine Ischämie sind, 

dass es erst bei einem lebervenösen Sauerstoffpartialdruck von 10 - 13 mm Hg zu 

einer gesteigerten Laktatproduktion kommt (127). Ein Wert, der einer lebervenösen 

Sauerstoffsättigung (ShvO2) von weniger als 50% entspricht (89). Es gab zu keinem 

Zeitpunkt bei den Untersuchungsteilnehmern Messwerte in dieser Höhe. 
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5. Zusammenfassung 

Diese Studie untersucht den Einfuß der klinisch gebräuchlichen volatilen 

Inhalationsnarkotika Enfluran und Isofluran auf die mesenteriale Oxygenierung bei 

größeren abdominal-chirurgischen Eingriffen. In der Enflurangruppe zeichnete sich 

eine dosisabhängige Erhöhung der mesenterialen Sauerstoffextraktionsrate (O2-

Extrmes) bei Reduktion der lebervenösen Sauerstoffsättigung und des 

Herzzeitvolumens ab. Dabei blieben  die systemische Sauerstoffextraktionsrate (O2-

Extrsys) und die gemischtvenöse Sauerstoffsättigung (SvO2)
  unverändert. 

Demgegenüber kommt es unter steigender Isofluran - Dosierungen weder zu einer 

Abnahme der lebervenösen Sauerstoffsättigung (ShvO2) noch zu einer Steigerung der 

mesenterialen Sauerstoffextraktionsrate (O2-Extrmes). Vergleichbar kam es bei 

Erhöhung der Konzentration von Isofluran ebenfalls zu einer Reduktion des 

Herzzeitvolumens. Dieses Ergebnis in der Isoflurangruppe ist wahrscheinlich 

begründet durch die Aufrechterhaltung der hepatischen Autoregulation und damit 

unveränderter mesenterialer Perfusion, wie auch schon von Gelman et al. beschrieben 

wurde. Bei der Enflurananästhesie kommt es zu einer selektiven Beeinflussung im 

Sinne  einer Reduktion der Durchblutung, abhängig von der Verringerung des 

Herzzeitvolumens. Diese Ergebnisse werden auch in früheren tierexperimentellen 

Studien bestätigt.  

Somit könnte Isofluran als ein häufig verwandtes Inhalationsnarkotikum einen  

besseren protektiven Effekt auf die mesenteriale Oxygenierung haben als Enfluran. 

Daraus  ergibt sich, dass bei ausgedehnten intraabdominellen Eingriffen Isofluran  das 

geeignetere  Inhalationsanästhetikum zu sein scheint. 
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7.  Anhang 

 

7.1. Abkürzungen und Formeln 

Abkürzungen 

C   =    Grad Celsius 

Ca   =    Arterieller Sauerstoffgehalt 

c-AMP   =    ZyklischesAdenosid 3´5´Monophosphat 

Chv   =    Lebervenöser Sauerstoffgehalt 

Cv   =    Gemischtvenöser Sauerstoffgehalt 

cm   =    Zentimeter 

CO2   =    Kohlendioxid 

CRP   =    C-reaktives Protein 

dL   =    Deziliter 

DO2   =    Systemisches Sauerstoffangebot 

EKZ   =    Extrakorporale Zirkulation 

g   =    Gramm 

G   =    Erdanziehungskraft 

h   =    Stunde 

HCO3   =    Bikarbonat 

HF   =    Herzfrequenz 

HG   =    Quecksilber 

H2O   =    Wasser 

HZV   =    Herzminutenvolumen 

i. E.   =    Internationale Einheit 

IL-6   =    Interleukin-6 

ITS   =    Intensivtherapiestation 

kg   =    Kilogramm 

L   =    Liter 

Laka   =    Arterielle Laktatkonzentration 

Lakhv   =    Lebervenöse Laktatkonzentration 

Lakv   =    Gemischtvenöse Laktatkonzentration 

m   =    Meter 

MAD   =    Mittlerer arterieller Blutdruck 



 

 

II 

MAC   =    Minimale alveoläre Konzentration 

min   =    Minute 

mm   =    Millimeter 

mmol   =    Millimol 

mg   =    Milligramm 

mL   =    Milliliter 

MPAD   =    Mittlerer pulmonalarterieller Blutdruck 

µg   =    Mikrogramm 

ng   =    Nanogramm 

O2-Extrsys  =    Systemische Sauerstoffextraktionsrate 

O2-Extrmes  =    Mesenteriale Sauerstoffextraktionsrate 

PEEP   =    Positiv endexspiratorischer Druck 

pHi   =    PH der Magenmukosa 

pg   =    Pikogramm 

POD   =    Pulmonalarterieller Verschlußdruck 

PVR   =    Pulmonalvaskulärer Widerstand 

s   =    Sekunde 

SAA   =    Serum Amyloid A 

SaO2   =    Arterielle Sauerstoffsättigung 

ShvO2   =    Lebervenöse Sauerstoffsättigung 

SV   =    Linksventrikuläres Schlagvolumen 

SvO2   =    Gemischtvenöse Sauerstoffsättigung 

SVR   =    Systemvaskulärer Widerstand 

VO2   =    Systemischer Sauerstoffverbrauch 

ZVD   =    Zentralvenöser Druck 



 

 

III 

Formelsammlung 

 

Hämodynamische Meßgrößen 

 

 

Mittlerer arterieller Blutdruck (MAD)  =  Pdiast + 1/3 (Psyst - Pdiast) 
 
 
 
Linksventrikuläres Schlagvolumen (SV)  =   HZV   
               Herzfrequenz 
 
 
 
Systemvaskulärer Widerstand (SVR)  =  (MAD - ZVD) • 79,9 
          HZV 
 
 
 
Pulmonalvaskulärer Widerstand (PVR)  =  (MPAD -POD) • 79,9 
          HZV 
 



 

 

IV 

Meßgrößen der systemischen und mesenterialen Oxygenierung 

 

 

Arterieller Sauerstoffgehalt (CaO2)                   = (HB • 1,36) • SaO2 + (PaO2 • 0,00031) 
 
 
 
Gemischtvenöser Sauerstoffgehalt (CvO2)        = (HB •1,36) • SvO2 + (PvO2 • 0,00031) 
 
 
 
Lebervenöser Sauerstoffgehalt (ChvO2)        = (HB • 1,36) • ShvO2 + (PhvO2 • 0,00031) 
 
 
 
Systemisches Sauerstoffangebot (DO2)        = HZV • CaO2 • 10 
 
 
 
Systemischer Sauerstoffverbrauch (VO2)        = HZV • (CaO2 - CvO2) • 10 
 
 
 
Sytemische Sauerstoffextraktion (O2-Extrsys)       = (CaO2-CvO2) • CaO2

-1 
 
 
 
Mesenteriale Sauerstoffextraktion (O2-Extrmes)    = (CaO2-ChvO2) • CaO2

-1 
 

 




