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Einleitung 1

1 EINLEITUNG

Jede Narkose ist mit Risiken behaftet, die sowoeldar Human- als auch in der Tiermedizin
bekannt sind. Beim Pferd ist das Risiko fur intrad perioperative Todesfalle mit ca. 1 % als
relativ hoch anzusehen (JOHNSTON a), 2004; HUBBERDQ4; WOLLANKE, 2004;
YOUNG, 1993). Im Vergleich dazu wird das Risiko tadliche Zwischenfalle beim Kleintier
mit 0,1 % (JOHNSTON a) und b), 2004; WOLLANKE, 2004d beim Menschen mit nur
ca. 0,00185 - 0,01 % (JOHNSTON, 2004, a und b; Z8J2005)angegeben.

Als Hauptursachen flr perioperative Todesfalle Birden werden Herzstillstand (32 %),
Frakturen wahrend der Aufstehphase (23 %) und Mynga (7 %) (JOHNSTON, 2004, b)
angegeben. Die arterielle Hypoxamie stellt dabenemi zentralen Faktor dar
(SCHATZMANN, 1995), der in den meisten Fallen audhsache vieler postoperativer
Probleme, wie zum Beispiel Schwierigkeiten bei Aafstehphase und einer postoperativen
Myopathie sein kann.

Pferde sind fiur Kreislaufprobleme wahrend der Naekdoesonders anfallig, wobei die
Hypotension (Blutdruck unter 80 mmHg, SCHATZMANN995, bzw. Blutdruck unter 71
mmHg, TAYLOR u. CLARKE, 2003) als eine sehr haufig@mplikation gilt. Dieser
Blutdruckabfall wird durch Medikamente (Sedativaarkbseeinleitung, Narkoseerhaltung),
das Gewicht der Pferde, die Art der Lagerung (ieshdere Rickenlage) und eine lange
Narkosedauer beginstigt. Um in solchen Fallen ddatdBick anzuheben, werden
verschiedene Medikamente empfohlen. In Deutschkarden bisher vor allem Dopamin,
Dobutamin und Etilefrin zum EinsatBei lebensbedrohlichen Narkosezwischenfallen ist
Adrenalin das Mittel der Wahl.

In der Humanmedizin wird zunehmend das korpereigdteptid Vasopressin als
Notfallmedikament empfohlen. Vasopressin scheintvéel versprechender Vasopressor bei
einer Herz-Lungen-Wiederbelebung zu sein (ALBRECREU04; KLEINSCHMIDT, 2004;
KRISMER, 1999; SCHMITTINGER, 2003, b; WENZEL, 2000nd soll eine adaquate
Alternative zu Adrenalin darstellen (KLEINSCHMIDZ004; McINTYRE, 2004; WENZEL,
2004). Von vielen Autoren werden Vorzuge von Vasgpin im Vergleich mit Adrenalin in
Bezug auf die Wirkungsdauer, Uberlebenschancenkiiic zum Spontankreislauf nach
Herzstillstand, Langzeitiiberlebensdauer und dieategischen Ergebnisse angegeben. Auch
in der Veterinarmedizin lieRen tierexperimenteltadsen, die in jingerer Zeit unter anderem
an Schweinen, Hunden und Ziegen durchgefuihrt wyrdénrteile von Vasopressin im
Vergleich mit Adrenalin erkennefKRISMER, 2001; LINDNER, 1995; WENZEL, 1999, a
und c).

Ziel der vorliegenden Untersuchung war es, die Whden der in der Pferdemedizin
etablierten Medikamente zur Behandlung einer Hypietcn Narkose unter Bertcksichtigung
unterschiedlicher Applikationsformen mit den wemiggebrauchlichen Praparaten zu
vergleichen. Da aus pharmakologischer Sicht vortabreichung von Adrenalin wahrend
Halothan-, aber auch wéahrend Isoflurannarkosen gewaird, sollte dabei insbesondere
gepruft werden, welche Wirkung Vasopressin auf @iutk und Herzfrequenz bei Pferden in
Allgemeinané&sthesie hat und ob es eine Alternative Einsatz von Adrenalin darstellt.



2 Literatur

2 LITERATUR

2.1 Narkose und Narkoserisiken beim Pferd

Unter Narkose oder Allgemeinanasthesie versteht rmagen reversiblen Zustand der
Bewusstlosigkeit mit Analgesie und Muskelrelaxatioler durch pharmakologische Mittel
herbeigefihrt wird. Eine Narkose wird nie um ihreelbst Willen durchgefuhrt

(SCHATZMANN, 1995), sondern ist Voraussetzung fliele operative Eingriffe und

diagnostische Verfahren. Man unterscheidet zwis@iektiven Eingriffen wie Kastrationen

oder Kopper-Operationen, dringlicheren Eingriffere wler Behandlung von Frakturen oder
Tumoren, zwischen Notfalloperationen wie Kolik-Oggsnen und Narkosen fir spezielle
Untersuchungen, die im Stehen nicht oder nur scloweshfihrbar sind (z.B. MRI, CT oder
bestimmte Rontgenaufnahmen).

Die heute angewandten Narkosetechniken, die edi@tt Medikamente und deren
Kombinationen wurden so weit entwickelt und optiriedass die Allgemeinanasthesie
weitgehend problemlos verlauft und die damit vedmnen Risiken minimiert werden
konnten. Dennoch bestehen fir das Pferd mit seihemen Korpergewicht spezielle
Narkoserisiken. Aus diesem Grund muss die Indikafio die Durchfiihrung einer Narkose
sorgféltig gestellt und der Besitzer entsprecharigeklart werden (JOHNSTON, 2004).

Das Narkoserisiko einschlie3lich perioperativer dsfdlle liegt beim Pferd bei 0,9 - 1 %
(HUBBELL, 2004; WOLLANKE, 2004; YOUNG, 1993), lauler neuen Standards der
Gesellschaft fur Pferdemedizin (GPM, 2005) bei-0,b %. Beim Kleintier sind es lediglich
0,1 % (JOHNSTON, 2004, a; WOLLANKE, 2004)nd beim Menschen nur noch 0,00185
(ASA 1 und 2) - 0,01 % (JOHNSTON, 2004, a; ZAJADODZ). Andere Studien weisen auf
eine Mortalitatsrate von 1,8 % (8 % fur Kolikopgwaen und 0,9 % fur andere Eingriffe
(DIETZ u. HUSKAMP, 1999) bzw. 8 % fur Kolikoperatien und 2 % fur andere Eingriffe
(SCHATZMANN, 1995)) hin oder besagen, dass 1 %Rferde innerhalb von 7 Tagen nach
einer Allgemeinanadsthesie oder Operation sterbedY[DR u. CLARKE, 2003;
JOHNSTON, 2004, a).

Die speziellen Risiken fur die Entstehung lebenstidicher Erkrankungen hangen neben
dem hohen Gewicht des Pferdes mit seinem Tempetamien Besonderheiten des Herz-
Kreislaufsystems und des Respirationstraktes zusamim Vordergrund steht die deutliche
kardiorespiratorische Depression, zu der es waheemel Allgemeinanasthesie bei Pferden
zwangslaufig kommt (SCHATZMANN, 1995).

Aus diesem Grund ist die Haupttodesursache derstiksiand (33 %), dicht gefolgt von
Frakturen wahrend der Aufstehphase (23 %) und Myoga (7 %) (JOHNSTON, 2004, b).
Weitere Risiken stellen andere Verletzungen al&tbran dar, die wéahrend des Niederlegens
und der Aufstehphase entstehen konnen. Zusatzliwhn kes zu lagerungsbedingten
Nervenschaden (z.B. Radialis-, Facialis-, Fibularisnd TibialislAhmung) kommen.
SchlieBlich neigen Pferde besonders zu der Entumgkleines Schockgeschehens und
postoperativen Darmentzindungen wie der Colitis X.

Eines der Hauptprobleme bei Pferden ist laut SCHAARIN (1995) die arterielle
Hypoxamie (g0, unter 80 mmHg). Durch das Gewicht der abdomin&egane werden die
dorsalen Lungenfelder des spitz zulaufenden Diaghes komprimiert. Dadurch kann das
Blut, das durch die Lungengefalie fliel3t, nicht stélhdig oxigeniert werdefTAYLOR u.
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CLARKE, 2003) (siehe Abb. 2.1). Das Pferd scheimtHypoxische Schadigungen vor allem
der Muskulatur und des ZNS besonders anféllig zo0 €CHATZMANN, 1995). Dieses
Risiko ist bei schweren Pferderassen wie Kaltbititend Friesen sogar noch einmal erhoht.
Die meisten Narkosezwischenfalle sollen aus eingradie resultieren. Zum Beispiel kann
sich ein Kreislaufstillstand, den man als multiitggsches und multifaktorielles Geschehen
bezeichnen kann, aus einer Hypoxie entwickeln (STEMANN, 1995).

Viscera

Diaphragm

Abb. 2.1: Schematische Darstellung eines Pferdes in Dorsall@je dorsalen Lungenfelder
werden komprimiert, so dass es zu einer reduziestiar fehlenden Bellftung kommt. Dies
fuhrt zu einer arteriellen Hypoxamie (aus TAYLORUARKE, 2003)

Viscera = innere Organe; Pressure = Druck; Lung arige; Diaphragm = Zwerchfell

Eine wichtige Rolle spielt nicht nur die Anasthésahnik, sondern auch die Lagerung des
Patienten wahrend der Narkose. Man hat durch Bébliagen an dressierten Ponys gezeigt,
dass Pferde nicht langer als 10 Minuten in komgiegeitenlage liegen, da es sonst zu
schweren kardiopulmonalen Stérungen kommt. Vomalkeei alten, schweren oder dicken
Pferden und ganz besonders in Rickenlage kanrmesesig oder unmaglich sein, tber einen
langeren Zeitraum eine ausreichende Sauerstoffiigemsg des unten liegenden Gewebes zu
gewahrleisten (KOMSTHOFT, 1991).

Einige Komplikationen treten plotzlich auf und edern ein sofortiges Reagieren des
Anasthesisten. Andere wiederum verlaufen langsacthwerden erst in der postoperativen
Phase erkannt oder treten tberhaupt in dieserefsdiauf. Ob solche Zwischenfélle auftreten
und wie gefahrlich diese dann einzustufen sindgh&on vielen Faktoren ab, zum Beispiel
von der Art der Anasthesie, dem Zustand des Patieler Art und Dauer der Narkose, der
Lagerung oder auch der Erfahrung des Anasthesistdrwie schnell er im Notfall eingreift
(HUBBELL, 2004).
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2.2 Narkosezwischenfélle

2.2.1 Kreislaufapparat

2.2.1.1 Hypotension

Die Hypotension oder Hypotonie ist ein haufig aetitndes Problem bei anasthesierten
Pferden. Alle Narkotika wirken blutdrucksenkend I£ZOR u. CLARKE, 2003), wobei die
Hypotension den Abfall des arteriellen Blutdruckeder einen bestimmten Wert bezeichnet.
In der Literatur werden sehr unterschiedliche Amgalgemacht, wo diese Schwelle liegt.
MUIR (1991) und TRIM (1990) bezeichnen einen mitte arteriellen Blutdruck unter 70
mmHg als Hypotension, HASKINS (1987) erst einen t@éluck unter 50 — 60 mmHg.
SCHATZMANN (1995) spricht bei einem systolischerut8lruck unter 80 mmHg von einer
Hypotonie.

Kennzeichnend fiir eine klinisch bedeutsame Hypetsmd der Blutdruckabfall, ein fur den

Anasthesisten schwacher und kaum fuhlbarer Pulgedaiasse Schleimhaute mit verlangerter
kapillarer Fallungszeit (HUBBELL, 2004). Solche Bluuckabféalle mussen schnell und

konsequent behandelt werden, da sie Ursache Wealdkosekomplikationen sein kénnen und
es durch die verminderte Perfusion der Peripheimeneengen Zusammenhang mit der
Entwicklung einer postanasthetischen Myopathiehgsi€apitel 2.7) gibt (GRANDY, 1987).

2.2.1.2 Herzrhythmusstérungen

Im Narkoseverlauf kann eine Tachykardiesdruck von Schmerzen sein, insbesondere dann,
wenn Muskelrelaxantien verwendet wurden und diekdkse ungentgend tief ist (DIETZ u.
HUSKAMP, 1999). Auch bei Schock oder einer zu tielarkose und Hypoxie, Hyperkapnie
sowie Blutdruckabfall kommt es zu einem Anstieg Herzfrequenz bis tGber 50 Schlage pro
Minute (HUBBELL, 2004).

Fur die Definition einer _Bradykardiegibt es sehr unterschiedliche Angaben. Bei
SCHATZMANN (1995) bedarf es bei Herzfrequenzen u2® Schlagen pro Minute einer
Behandlung, wenn diese Bradykardie im Zusammenimaibginer Arrhythmie, also einem
AV-Block II. Grades auftritt. HASKINS (1987), HUBBHE. (2004) sowie TAYLOR und
CLARKE (2003) halten erst Frequenzen von unter 2&hl&en pro Minute fir
behandlungsbedirftig, MUIR (1991) hingegen schoaq&enzen unter 30 Schléagen pro
Minute. Eine Bradykardie tritt nach VerabreichungnvHalothan, a,-Agonisten oder
Analgetika der Narkotikagruppe auf (DIETZ u. HUSKA&M 1999) und bessert sich in
manchen Fallen schon durch eine Reduktion der Madaszufuhr (SCHATZMANN, 1995).

Gelegentlich treten bei Pferden wahrend der Allgaar@&sthesie voribergehend noch andere
Formen von Arrhythmien auf und verschwinden, weienUtsache beseitigt ist (zum Beispiel
Erregung bei der Einleitung der Andasthesie, Zunahies RpCO,, Abfall des RO,
chirurgische Stimulierung wéhrend einer zu obehiliégben Narkose).

Ein Vorhofflimmernmuss nur behandelt werden, wenn es mit einemestaBkutdruckabfall
verbunden ist, der bei verminderter Kammerfullungseehen kann (HUBBELL, 2004).

Medikament6se Behandlung der Bradykardie
Bei einer Bradykardie wahrend der Narkose wird &feeabreichung von entweder Atropin
in einer Dosierung von 0,01 mg / kg KGW i.v. (SCHAAMNN, 1995) bzw. 0,01 — 0,02 mg
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/| kg KGW i.v. (TAYLOR u. CLARKE, 2003) oder Glycopylat langsam i.v. in einer
Dosierung von 0,005 mg / kg KGW (SCHATZMANN, 19953w. 0,005 — 0,01 mg / kg
KGW (TAYLOR u. CLARKE, 2003) empfohlen.

FUr eine systemische Verabreichung von Atropin bBilerd gibt es in der Literatur viele

verschiedene weitere Indikationen. Unter anderemteve spastische Gastritis und Enteritis,
vagal bedingte Spasmen der Bronchialmuskulaturdyiarde Rhythmusstérungen am
Herzen sowie die Narkosepramedikation beschriecb@$CHER, 2002)

Bei Atropin wird vor der dampfenden Wirkung auf dwotilitdit des Magen-Darm-Traktes
gewarnt, weshalb die Anwendung bei einem Pferd lhaiis kontraindiziert ist. Es sollte
generell darauf geachtet werden, dass ein intratipemit Atropin behandeltes Pferd noch
einige Stunden post operationem fastet, nach Mdghit mit Mash angefittert und der
Kotabsatz in der folgenden Zeit kontrolliert wirdQSCHER, 2002; DIVERS u. KIRKER,

2003).

2.2.1.3 Kreislaufversagen

Von einem Herzstillstand spricht man, wenn das Heime Auswurfleistung mehr zeigt, was
plétzlich und unvorbereitet oder als Folge starkeetabolischer oder respiratorischer
Insuffizienzen eintreten kann. Diagnostisch statzin sich neben Veréanderungen der EKG-
Kurve auf die Abwesenheit des peripheren Pulsesaustultierbarer Herztone, begleitet von
anfangs weil3er, spater zyanotischer Schleimhaetfanol Pupillendilatation. Die Atmung ist
im Anfangsstadium eines Kreislaufversagens nochhamaen, wobei sie zum Teil sehr
schnell und oberflachlich sein kann, bevor sie pnéde oder Schnappatmung Ubergeht, was
sich als krampfhaftes Einsaugen von Luft aul3ert. Blatdruck sinkt rapide ab (unter 60
mmHg), was sich auch in einem Sistieren der Blutmngm Operationsfeld bemerkbar
machen kann (SCHATZMANN, 1995).

Es gibt eine Vielzahl von Grinden fiur einen Hetlstéind bei Pferden wahrend der Narkose.
In einigen Fallen kann ein hochgradig gestortegeteinbefinden und Schockgeschehen
(z.B. bei Kolikern) Ursache fur einen Herstillstaséin. In anderen Fallen kann er jedoch
auch bei aul3erlich gesund erscheinenden Pferdéretanf (TAYLOR u. CLARKE, 2003).
Mdgliche Grinde fur solche Zwischenfalle bei gesmdéPferden schliellen Veranderungen
im autonomen System (meist durch eine vagale Saitiou, die zu Asystolie fuhrt) sowie
Narkose-induzierte myokardiale Depression und Hgpsibn ein. Es scheint auch
idiopathische Félle zu geben, bei denen ein Héstand ohne vorherige Warnung auftritt
(DIETZ u. HUSKAMP, 1999; TAYLOR u. CLARKE, 2003). iB drei Hauptformen des
Herzstillstands sind Asystolie, Kammerflimmern ugldktromechanische Dissoziation, was
sich in unterschiedlichen Veranderungen im EKG #uf&n Herz- und Atemstillstand von 3
— 4 Minuten hinterlasst irreversible Schaden ami®eiKOMSTHOFT, 1991; TAYLOR u.
CLARKE, 2003).

2.2.2 Respiratorische Komplikationen

2.2.2.1 Bradypnoe / Hypoventilation / Apnoe

Als Bradypnoe wird eine Atemfrequenz von wenigear&lAtemzigen pro Minute bezeichnet
(SCHATZMANN, 1995) und kommt vor allem bei gut tarten Pferden (z.B. bei
Galopprennpferden) vor (TAYLOR u. CLARKE, 2003).
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Begunstigende Faktoren fir eine Hypoventilationdsthe Anwendung von Sedativa und
Anasthetika, vor allem in einer relativen oder diem Uberdosierung, der erhéhte Druck der
Bauchhohle auf den Thorax aufgrund der Lagerundesalle respiratorischen Erkrankungen
oder Veranderungen der Atemwege wie Obstruktiod#BTZ u. HUSKAMP, 1999).

2.2.2.2 Hypoxie / Hyperkapnie

Durch oben beschriebene Hypoventilation kann egimar arteriellen Hypoxie, oder auch
Hypoxamie genannt, kommen. Das bedeutet, dass deerSoffpartialdruck ¢, im
arteriellen Blut unter 80 mmHg (SCHATZMANN, 19952vb. 50 - 60 mmHg (HASKINS,
1987) sinkt. Da die Beurteilung klinischer Parameider der Sauerstoffsattigung in der
Peripherie mittels Pulsoximeter nur mangelhaftekRdiclisse auf den Sauerstoffpartialdruck
zuldsst, lasst sich eine Hypoxamie nur mit eintarallen Blutgasanalyse genau und einfach
feststellen (SCHATZMANN, 1995).

Jede Allgemeinanasthesie fuhrt unweigerlich zurezeatralen Atemdepression und zu einer
Retention von C@ Es kommt zu einer respiratorischen Azidose, wigs sympathische
Stimulation verstérkt und dadurch die Wahrschekigt fir Herzrhythmusstorungen erhéht
(TAYLOR u. CLARKE, 2003). Laut SCHATZMANN (1995) sght man von einer
Hyperkapnie bei Kohlendioxidpartialdriicken von @& mmHg. TAYLOR und CLARKE
(2003) sind der Auffassung, dass die Azidose, drenalerweise bei Narkosen hervorgerufen
wird, keine klinischen Symptome hervorruft und dass sympathische Stimulation, die
durch CQ-Partialdriicke bis zu 80 mmHg induziert wird, dierleistung und den Blutdruck
sogar verbessert. Auch eine Hyperkapnie kann nttelsiieiner arteriellen Blutgasanalyse
sicher diagnostiziert werden (TAYLOR u. CLARKE, &)0Die allgemeine Auffassung ist,
dass bei einem @0, von udber 75 mmHg eingegriffen werden sollte. Allags sei es
einleuchtender, die Entscheidung dartber, ab weicki¢éert das Pferd behandelt werden
sollte, von dem Grad der Azidose abhangig zu ma¢haiLOR u. CLARKE, 2003).

2.2.3 Postoperative Zwischenfalle

Hierbei kann man zwischen frihen und spéaten postheischen Komplikationen
unterscheiden. Zu den unmittelbar nach der Narkastretenden Problemen gehdren
Myopathien, Myositiden und Myelopathien und Neutbpgen (SCHATZMANN 1995 und

2005).

Die Entstehung einer Myopathie wird sowohl durcmeeilange Narkosedauer (bei
Operationen, die langer als 90 Minuten dauerngistis Risiko fir Myopathien um das 10-
fache) als auch durch die Lagerung und durch eypmoténsion beginstigGRANDY, 1987;
LINDSAY, 1989; TAYLOR u. CLARKE, 2003). In Seiterde kommt es zu starkerer
Kompression der Muskeln, die das Pferd fur das teébtsn und Gehen bendtigt (z.B. M.
trizeps antebrachii). In Ruckenlage wird hingegee Ricken- und Kruppenmuskulatur
komprimiert (JOHNSTON, 2004, a).

Neuropathien konnen entstehen, wenn Nerven komgrinoder hypoxisch geschadigt
werden. Eine Neuropathie tritt seltener auf ale éyopathie und macht sich in der Regel
bemerkbar, sobald das Pferd versucht aufzuste®vil(OR u. CLARKE, 2003).

Durch solchéMyo- oder Neuropathien verursachte, meist hochgetlahmheiten kann es in
der Folge zu einer Belastungsrehe der andereni@éiBd kommen.
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Des Weiteren konnen Frakturen und andere Verlemungdédhrend der Aufstehphase
entstehen. Dieses Risiko kann zwar durch eine pastaetische Sedation und Aufstehhilfe
reduziert (NIEDERMAIER, 2006), jedoch nie sicherrhiadert werden. Andere frihe
postanasthetische Komplikationen sind Hypoxamiem @bstruktionen der Atemwege
(SCHATZMANN, 1995).

Als Spatschaden koénnen Bronchitiden, Tracheitiddar dneumonien entstehen. Zu einer
Aspiration kommt es unter Umstanden bei einem Kuwliknit Mageniberladung oder nach
einem unsorgfaltigen Ausspilen der Maulhdhle begdiesten Pferd. Eine Tracheitis kann
nach zu festem Block des Tubus entstehen. Auch nilbophlebitiden sind geflirchtete

Komplikationen, die auf eine chemische Reizwirkuhgch die applizierten Medikamente

oder mechanische Irritation durch Kanilen oder Kgh zurtickzufiihren sind (DIETZ u.

HUSKAMP, 1999; SCHATZMANN, 1995).

Als gastrointestinale Probleme seien hier nur kier postoperative lleus, hervorgerufen
durch das Hungern vor der Narkose, die SenkungDdemmotilitat durch die bestimmte
Medikamente (z.B. Atropin, verschiedene Sedativa Aindsthetika) und zum Teil beglnstigt
durch das Leiden selbst und die Art der Operaf@HETZ u. HUSKAMP, 1999) und die
geflrchtete Colitis X (Typhlocolitis), deren gendeathogenese noch umstritten ist, erwahnt
(BARTMANN, 2004; GERBER, 2004; WOLLANKE u. GERHARDZ2003; WOLLANKE

u. GERHARDS, 2006).

Dies ist nur eine Aufzahlung der haufigsten Komgiiknen, die nach der Narkose auftreten
konnen.

2.3 Pravention von Narkosezwischenfallen: praoperate
Untersuchunaq, Pramedikation, Einleitung und
Narkoseuberwachung

2.3.1 Narkosevoruntersuchung

Vor jeder Narkose sollte eine sorgfaltige Untersugh des Patienten auf seine
Narkosefahigkeit erfolgen, wobei die Grunderkrarckumd der Vorbericht beriicksichtigt
werden mussen. Bei der Untersuchung ist besondévegemerk auf das Herz-
Kreislaufsystem und den Respirationstrakt zu le¢EAYLOR u. CLARKE, 2003). Bei
dieser Untersuchung kdnnen auch bei gesund erssit®#n Tieren weniger offensichtliche
Probleme wie Herzfehler oder Infektionen im Anfastgdium entdeckt werden, die ein
erhohtes Narkoserisiko bedingen (SCHATZMANN, 1995).
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Die Amerikanische Gesellschaft flr AnasthesiologiASA) klassifiziert den
Narkosepatienten in der Humanmedizin in 5 Risikpgan (GPM, 2005; LINDEN, 1999) um
das Narkoserisiko besser einschatzen zu kdnnen:

ASA 1. gesunder, normaler Patient ohne organischéd&n

ASA 2: Patient mit geringgradigen organischen Sehddeichten Verdnderungen

ASA 3: Patient mit erheblichen organischen Verandgen /| schwere
Allgemeinerkrankung mit Leistungseinschrankung

ASA 4. Patient mit schwerer systemischer Erkrankundje eine konstante

Lebensgefahr bedeutet / schwere Allgemeinerkrankulg mit oder ohne
Operation das Leben des Patienten bedroht

ASA 5: todkranker Patient, der erfahrungsgemalftréiger als 24 Stunden mit oder
ohne chirurgischen Eingriff Gberlebt / moribund,dTmit oder ohne Operation
innerhalb von 24 Stunden zu erwarten.

Die ASA-Einteilung differenziert auRerdem auch nadter bei klinisch gesunden Patienten.

Naturlich kann man diese ASA-Einteilung nur bediagt das Pferd tUbertragen. Wichtig ist
der allgemeine Zustand des Pferdes, die Anamnesd&dilpertemperatur, die Untersuchung
des Herz-Kreislaufsystems, des Respirationstraktesevt. zusatzliche Untersuchungen wie
bestimmte Laborwerte (z.B. Hamatokrit, weiRes Bldthund arterielle Blutgasanalyse)

(SCHATZMANN, 1995).

Elektive Eingriffe sollten nur bei ungestortem Adigeinbefinden durchgefiihrt werden.
Aufgrund der Informationen Uber die Anamnese, defuBde der Allgemeinuntersuchung,
der Kenntnisse Uber Operationsdauer und SchwerkEidgsffes, sowie der Erfahrungen und
der Mdglichkeiten des Anéasthesisten und des Opgmateollte das Narkoserisiko des
Patienten abgeschatzt und beurteilt werden. Benggradigen Verdnderungen (z.B. gerotete
Schleimhaute, Nasenausfluss, geschwollene Lympbkhknot Verdnderungen der
Kotkonsistenz) sollte das Narkoserisiko gegen dartzéh und die Dringlichkeit des
Eingriffes abgewogen werden. Auf jeden Fall mussBksitzer Uber solche Veréanderungen
informiert und gegebenenfalls die Operation verbeimowerden. Durch die inzwischen
erlangten Kenntnisse und Erfahrungen konnte marNdalsoserisiko drastisch senken (siehe
oben) (SCHATZMANN, 1995; TAYLOR u. CLARKE, 2003).

Als weitere narkosevorbereitende Malinahme solkeRdard hungern, denn nach Einhaltung
einer Nahrungskarenz ist das Narkoserisiko gerin@CHATZMANN, 1995). Die
Zeitangaben dafir, wie lange ein Pferd vor der Negekhungern sollte, variieren sehr stark.
Meist wird ein Zeitraum von 8 — 12 Stunden angegglzeB. DIETZ u. HUSKAMP, 1999).
Bei zu langer Nahrungskarenz steigt das RisikodférEntstehung von Magenulzera, einer
Colitis X und weiterer stressbedingter Erkrankungen

In Notfallsituationen ist ein vorheriges Fastenhhimdglich. Vor allem vor Kolikoperationen

sollten zusatzliche Malinahmen ergriffen werdene®pfiehlt es sich, eine Nasen-Schlund-
Sonde zu schieben, um den Magen zu entlasten. Auwh praoperative Abgasung des
Caecums kann zu einer Verringerung des intraabddennDruckes und somit zu einer
Entlastung des Kreislaufes und Verbesserung desnAtgvolumens beitragen. Nach
Maoglichkeit sollte vor der Narkoseeinleitung einggdvolamie, falls vorhanden, korrigiert

werden, da erhdhte Hamatokritwerte unter andereen Idzidenz fir hypotone Phasen
wahrend der Narkose erhéhen (KOMSTHOFT, 1991). IBiesionsbehandlung darf jedoch
die Laparotomie bei an Kolik erkrankten Pferdenhnhigerzogern. Praoperativ kann bei
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Bedarf ein geringes Volumen einer hypertonen lofusiosung verabreicht werden, das in
wenigen Minuten infundiert werden kann und dasawdsale Volumen voribergehend
auffullt (MULLER u. GERHARDS, 2003). In diesen Faill ist die Flussigkeitssubstitution
dann intraoperativ, unmittelbar nach der Narkode#img durchzufihren.

2.3.2 Lagerung und Polsterung

Die Ausbildung postanasthetischer Myo- und Neuraigat ist nicht nur vom Gewicht des
Pferdes, sondern ganz wesentlich auch von der uageund der Polsterung wahrend der
Operation abhéngig. Das Pferd sollte so auf denrdipestisch gelagert werden, dass kein
Kdrperteil unter Spannung oder starker Belastuebtsind der Patient nicht in anatomisch
abnormaler Stellung liegen muss (zum Beispiel langeiernde Extensionen oder Flexionen
des Halses oder der GliedmalR3en). Die Polsterung Bas Korpergewicht nicht reduzieren,
aber es kann es auf eine grol3tmaogliche Flacheilesitso dass es nicht zu einem erhéhten
Druck an bestimmten Stellen kommt und die Gefahreripostoperativen Myopathie
gemindert wird (SCHATZMANN, 1995).

Als Polster eignen sich Wasserbetten, Luftmatratzeth dicke Schaumstoffmatten, wobei
Luftmatratzen nie vollstandig aufgeblasen werdelitesy da sie sonst zu hart werden und
ihren Zweck nicht mehr erfillen (TAYLOR u. CLARKER003). Besonderes Augenmerk
sollte auf die Polsterung des Kopfes gelegt werdemParesen des N. facialis vorzubeugen,
wobei darauf geachtet werden muss, dass das Hafiiht auf den Nerv drickt
(SCHATZMANN, 1995).

2.3.3 Prdmedikation und Narkoseeinleitung

Zweck und Ziel der Pramedikation ist eine Beruhgyumd Ruhigstellung des Patienten,
damit die Narkoseeinleitung Uberhaupt erst moghahd. Neben der Verbesserung der
Qualitat der Narkoseeinleitung ist durch die Praikegtbn auch eine Reduktion des Bedarfs
an Narkosemitteln und damit Verminderung der unesgtiten Nebenwirkungen der
verwendeten Narkotika verbunden. AuRerdem solldmf&czen reduziert und die autonome
Reflextatigkeit sowohl des sympathischen als aueh jparasympathischen Nervensystems
minimiert werden (MUIR, 1993; TAYLOR u. CLARKE, 28). Sehr wichtig dabei ist eine
ruhige Umgebung (TAYLOR u. CLARKE, 2003).

Welche Pharmaka und welche Dosierung fir die Prdmedn ausgewahlt werden hangt von
Alter und Temperament des Pferdes, seinem Allgernstand, seiner Kreislaufsituation,

dem Schmerzgrad, den schon vorher applizierten hdetnten, der geplanten Methode der
Narkoseinduktion sowie von den Vorlieben und Er@gen des Andasthesisten ab. Alle
Pharmaka, die zur Pramedikation eingesetzt weifdénen zu einer Depression des ZNS und
konnen somit eine Atem- und Kreislaufdepressiorvdéreufen, was von dem Anasthesisten
beachtet werden sollte (McDONELL, 1981; TAYLOR WLARKE, 2003).

2.3.4 Narkoseiberwachung

Narkoseliberwachung bedeutet eine kontinuierlichebBehtung des anasthesierten Pferdes,
da fast alle zur Pramedikation und zur Anasthesievendeten Stoffe die respiratorischen
sowie die Herz-Kreislauf-Funktionen beeinflussenud@m hat die unphysiologische
Lagerung Auswirkungen vor allem auf den Kreislagt dPferdes (SCHATZMANN, 1995;
TAYLOR u. CLARKE, 2003). Es mussen die physiologisc Funktionen und die
Narkosetiefe kontinuierlich kontrolliert und protwkert werden. Dabei ist die Art der
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angewandten Narkose, die Operation und das Allggmeéinden des Patienten immer zu
beriicksichtigen. Die Narkoseuberwachung und evérdauéiretende Komplikationen sind in
der Anasthesie untrennbar miteinander verbunderB@B#LL, 2004).

Durch eine sorgfaltige Narkosetberwachung konnenvedthungen frihzeitig entdeckt
werden und der An&sthesist hat die Moglichkeitadaizu reagieren, bevor sich aus einer
geringgradigen Verédnderung ein grolReres Problenbterdas unmittelbar wahrend der
Narkose oder auch erst wahrend der Aufstehphasefastnvird (z.B. eine Myopathie)
(HUBBEL, 2004; TAYLOR u. CLARKE, 2003).

Es wird empfohlen, ein Narkoseprotokoll im Abstarwh 5 Minuten zu fihren, bzw. die
Vitalparameter alle 5 Minuten zu kontrollieren (HBBL, 2004) und die Daten zu
protokollieren (SCHATZMANN, 1995 Durch diese Vorgehensweise erhalt man einen
besseren Uberblick tUber den Verlauf, erkennt Terelereiner Veranderung frihzeitig und
dokumentiert zusatzlich den Narkoseverlauf fur meische Belange.

Die wichtigsten Informationen, die ein solches Nesdprotokoll enthalten sollte, sind eine
genaue ldentifikation des Patienten, die Befunde \t&runtersuchung, die verabreichten
Medikamente fur Pramedikation und Narkoseinduksowie fir die Narkoseerhaltung. Fur
den Narkoseverlauf sind die Verdampferdeinstelluradle zusatzlich verabreichten
Medikamente, die Parameter des Atem- und Kreisjgtdms sowie die Reflexe zu
dokumentieren. Dabei ist es fiur den Anasthesistabdingbar, die physiologischen Werte
des Pferdes (siehe Tab.2.1) zu kennen und Abweggmumavon einschatzen zu kdénnen
(SCHATZMANN, 1995).

Tab. 2.1:,Normalwerte* eines anasthesierten Pferdes laut SJAMANN (1995)

.Normalwerte” des anasthesierten Pferdes
Herzfrequenz 28 — 50 / Minute
Atemfrequenz 5—10/ Minute
Systolischer Blutdruck 90 — 120 mmHg
pH 7,35 - 7,45
pPCO, (Spontanatmung) 50 — 70 mmHg
P02 Uber 90 mmHg
HCO;5 20-25mEq/ |
BE +1 bis -3
Endexspiratorisches GQKapnograph) 40 — 70 mmHg
Inspiriertes CQ 0 — 1 mmHg
Inspiriertes Q > 50 % = > 350 mmHg

2.3.4.1 Herz-Kreislaufsystem

Es ist wichtig, wahrend der Narkose eine angemessBerfusion aller

aufrechtzuerhalten, was vor allem von der Herzleigtabhéngt. Da diese nicht ohne weiteres
gemessen werden kann, stutzt sich der Anasthesisaralere Parameter, um direkt oder
indirekt die Perfusion der Gewebe zu beurteilenra@e bei Pferden, die langer als 45

Minuten in Narkose liegen, sollte zumindest eintkanerliches EKG aufgezeichnet und der

Blutdruck gemessen werden (TAYLOR u. CLARKE, 2003).
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Puls

Durch die Palpation einer peripheren Arterie lassieh Herzfrequenz und die Qualitat des
peripheren Pulses gut beurteilen. Allerdings bgmdlie manuelle Beurteilung des Pulses
Erfahrung des Andasthesisten, da ein hoher Pulsdnigtk immer auch eine gute Perfusion
der peripheren Gewebe, wie der Muskulatur, bed¢8t@HATZMANN, 1995).

Schleimhautfarbe und kapillare Fullungszeit

Die Farbe der Schleimhdute und die kapillare Figlbzeit (KFZ) sind wichtige
Anhaltspunkte zur Beurteilung der Sauerstoffsatiggund der Perfusion der Peripherie. Die
Maulschleimhéaute eignen sich daftr beim Pferd amsteme Die KFZ sollte nicht unter 2
(TAYLOR u. CLARKE, 2003) bzw. 3 (MUIR, 1991) Sekus liegen. Die Beurteilung der
Schleimhautfarbe ist schwierig, da blasse Schleitghauch durch die Inhalationsnarkotika
verursacht werden kdnnen und nicht immer ein pathisthes Zeichen darstellen sollen
(SCHATZMANN, 1995).Anderseits sollen die Schleimhaute bei einer Hygenie rosarot
aussehen, was ebenso flur eine gute Perfusion gorevivde (HUBBELL, 2004)Generell
kann man sagen, dass eine Abweichung von der nemnrakaroten Schleimhautfarbe auf
eine schlechte Perfusion, Toxamie, Zyanose odeetgpnie hinweist (HUBBELL, 2004).

Blutdruck

Die Uberwachung des arteriellen Blutdruckes gehirtlen wichtigsten Parametern wahrend
einer Pferdenarkose. Man hat in einer Studie fegttje dass die Herz-Kreislauf-bedingte
Sterblichkeit bei den Pferden niedriger war, benede der Blutdruck in der Narkose
Uberwacht wurde (JOHNSTON, 2004, a), weil der Anésist in diesen Féllen schneller mit
entsprechenden Malinahmen reagieren konnte. Vetdrger des Blutdruckes geben
einigermal3en verlassliche Hinweise auf die Narkefget Der Blutdruck sinkt, wenn die
Narkose tiefer wird und steigt, wenn sie flachedW(HUBBELL, 2004).

Der Blutdruck korreliert stark mit der Herzleistungd gibt nicht nur Hinweise auf die
Narkosetiefe, sondern auch auf die periphere Dumtinhg. Wie oben beschrieben resultieren
viele postanasthetische Probleme aus einer Hygotengmsbesondere Myopathien und
postanasthetische Lahmheiten sind, abgesehen wen micht angemessenen Lagerung des
Pferdes, in der Regel Folgen von zu niedrigem Blutkl und somit einer verminderten
peripheren Durchblutung (SCHATZMANN, 1995; TAYLOR@QLARKE, 2003).

Der Blutdruck kann direkt (blutig) oder indirekt nfolutig, Uber eine Manschette,
Oszillometrie, Doppler oder Palpation mit drei Feng) gemessen werden. Als sicherste und
zuverlassigste Methode qilt die direkte Messungwail SCHATZMANN und IONITA
(2005) in vergleichenden Messungen festgestellehallass auch die Manschette relativ
exakte Werte liefert. Allerdings weisen auch didgdoren darauf hin, dass die Messung
durch einige Faktoren (z.B. Manschettenbreiterigéd zu straffes / zu lockeres Anlegen der
Manschette) leicht beeinflusst werden kann. Dagéien die direkte Blutdruckmessung eine
Infektions- und Thrombosegefahr (SCHATZMANN u. IOM, 2005). Fur diese Methode
der Blutdruckmessung wird eine Kanule in einer Aet¢am besten eignen sich A. metatarsea
dorsalis, A. facialis oder A. transversa facieipzoért und tber einen mit NaCl-Losung
beflllten Infusionsschlauch mit einem Anaeroidmaatan einem anderem Mel3system oder
einem modernen Transducersystem verbunden (SCHATYNIAL995).

EKG

Das EKG gibt Auskunft Gber die elektrische Aktivitdes Herzens, wobei ein normaler
Herzrhythmus nicht gleichzeitig eine angemessenezléistung impliziert (HUBBELL,
2004). Die kontinuierliche Aufzeichnung eines EKIes bei Pferden weniger Aussagekraft
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als bei anderen Tieren und lebensbedrohliche Arrhien kommen beim Pferd seltener vor
(SCHATZMANN, 1995). Da das EKG bei Narkosezwisclédieh erst relativ spat reagiert,
ist es als alleinige Kreislaufiilberwachung nichtigeet. Von ausschlaggebender Bedeutung
fur eine fruhzeitige Erkennung von Komplikationerst i die oben beschriebene
Blutdruckiberwachung (HEATH, 1981).

2.3.4.2 Atmung

Die Atmung wird durch das Zahlen der Atemziige, Aldszen des Atemzugvolumens und -
soweit die Technik verfugbar ist - bei Bedarf duMbssung der Blutgase, Messung des pH-
Werts und den endexspiratorischen Kohlendioxiddgetzrwacht.

Atemfrequenz und Atemtiefe:

Es empfiehlt sich, die Atembewegungen der Brustwamdi gleichzeitig die des Atembeutels
zu beobachten. Wenn beide Bewegungen nicht synchverlaufen, kann eine
Atemwegsobstruktion (z.B. fehlerhafte Intubation) oder eine Undichtigkeit des
Narkosesystems vorliegen. Die Atemfrequenz solée 4o — 10 Zigen pro Minute liegen
(TAYLOR u. CLARKE, 2003), das Atemzugvolumen betragpeim Pferd unter
Allgemeinanésthesie ungefahr einen Liter pro 100 (BHATZMANN, 1995). Eine
Frequenz unter 4 Atemzigen pro Minute deutet in Begel auf eine nicht adaquate
Versorgung des Pferdes mit Sauerstoff hin. Atemfeeg und —zugvolumen kodnnen
zusatzlich nttzliche Hinweise auf die Narkosetgdében (TAYLOR u. CLARKE, 2003). Die
Atemfrequenz alleine hat keine zuverlassige Audsadieliber die Sauerstoffsattigung des
Hamoglobins und der Kohlendioxidretention des Pétie (TAYLOR u. CLARKE, 2003).

Kapnographie:
Die Kapnographie liefert dem Andasthesisten sinmvdiiformationen, die durch einfache

klinische Untersuchungen nicht messbar sind unlit stemit eine wichtige Investition zur
Narkoselberwachung unter Klinikbedingungen dar. ®$estimmt nichtinvasiv und
kontinuierlich den Kohlendioxidgehalt der Atemluftwobei das Messprinzip ein
Infrarotabsorptionsverfahren ist (ALEF u. OECHTERIE, 1995). Die maximale
Kohlendioxidkonzentration der Atemluft, der so gemi@ endexspiratorische
Kohlendioxidgehalt, entspricht im Idealfall dem Hehdioxidgehalt des arteriellen Blutes
(CRIBB, 1988; OTTO, 1985 und 1986).

Ein hoher endexspiratorischer Kohlendioxidgehaliefi45 mmHg) deutet auf einen hohen
arteriellen Kohlendioxidgehalt bei gutem Gasaustaukin (= respiratorische Azidose)
(SCHATZMANN, 1995). Das bedeutet, dass die Atmumgliesem Fall nicht ausreicht, um
das produzierte Kohlendioxid auszustof3en. Haupthesalaftir ist eine Narkose-induzierte
Atemdepression. Es kann allerdings ebenso vorkommdass hohe arterielle
Kohlendioxidkonzentrationen bei Pferden vorliegeie, wegen einer metabolischen Azidose
mit Bikarbonat behandelt wurden (TAYLOR u. CLARKEQO03). Der Kohlendioxiddruck
wahrend der Einatmung muss unterhalb von 1 % lietiimere Werte weisen darauf hin,
dass der C@Absorber (Atemkalk) nicht mehr funktioniert odeass es zu einer Riickatmung
ausgeatmeter Luft gekommen ist (SCHATZMANN, 1995).

Kohlendioxid-Messungen, die tber einen langerenr&i&in unter 40 mmHg liegen, weisen
hingegen auf eine Hyperventilation, also ein Ub&igeis Abatmen von Kohlendioxid hin
(SCHATZMANN, 1995).
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Pulsoximetrie:

Die Pulsoximetrie ist eine nichtinvasive Methoder zkontinuierlichen Messung der
Sauerstoffsattigung des Hamoglobins im Blut undyierh extrem sensibel auf Anderungen
des arteriellen Sauerstoffgehalts. Das Prinzip Hierauf dem Aussenden von zwei
Strahlengangen unterschiedlicher Wellenlange du@éwebe und der Messung der
Lichtemission. Das Licht wird von gesattigtem undgesattigtem Hamoglobin in
unterschiedlicher Weise absorbiert. Die Sensordliesoan unpigmentierten Hautstellen
platziert werden, wobei sich die Nasenscheidewdra Zunge oder unpigmentierte Lippen
am besten dafiur eignen. Die Sauerstoffsattigunigesoéim Pferd Gber 90 % betragen. Die
meisten Systeme wurden fur die Humanmedizin en@licknd sind deshalb sehr stéranfallig,
was abgesehen von dem hohen Preis einen weiterehtéNadarstellt (TAYLOR u.
CLARKE, 2003).

Blutgasanalyse:

Die Messung der arteriellen Sauerstoff- und Kohiexidpartialdricke sind wesentliche
Bestandteile einer angemessenen Abschatzung dgehfunktion, des Gasaustausches und
des Saure-Basen-Haushaltes des Patienten. Sibtediaekte Rickschlisse Uber den Effekt
der Atmung, das heil3t im Speziellen, ob die Oxigamg des Blutes und die Abatmung von
Kohlendioxid ausreichend sind (SCHATZMANN, 1995).

Diese Methode ist invasiv und diskontinuierlich wuallte in regelméaRigen Abstanden (alle
30 Minuten) (SCHATZMANN, 1995) durchgefiuhrt werdétir die Messung muss arterielles
Blut unter anaeroben Bedingungen gewonnen und oi@glischnell analysiert werden, da
sich die arteriellen Driicke schnell &ndern konrf@@HATZMANN, 1995). Es kann trotzdem
vorkommen, dass Pferde mit einegC@®, von 40 mmHg wéahrend der Narkose hypoxéamisch
werden (gO. unter 100 mmHg). Ursache dafir ist das Missvenigiltwischen Ventilation
und Perfusion in Seiten- oder Dorsallage. In saichéllen hilft in der Regel eine Erhéhung
der Ventilation (durch Komprimieren des Atembeytelasufflation von reinem Sauerstoff
und / oder Steigerung der Herzleistung durch Veiahung von Infusionslésungen oder
Medikamenten (HUBBELL, 2004; SCHATZMANN, 1995).

2.3.4.3 Narkosetiefe

Die Narkosetiefe sollte regelmaf3ig Uberprift undegrasst werden, wobei eine klinische
Abschatzung der Narkosetiefe schwierig sein kaargidige der verwendeten Narkotika und
Medikamente die in Narkose zu prifenden Vitalpat@memodifizieren kénnen.
Bulbusstellung, Nystagmus, Pupillenweite, Vorharsgém der Reflexe (Lid-, Korneal-,
Analreflex), Atemfrequenz, Atemzugvolumen, Blutckuklerzfrequenz, Abwehrbewegungen
und Antwort auf bestimmte Stimulationen (z.B. Aagtdes Blutdrucks) kénnen Hinweise auf
die Tiefe der Narkose geben. Das Auge rotiert be@reangemessenen Narkose nach medial,
der Lidreflex sollte gerade noch, der Kornealrefleicht auslésbar sein. Bei einer zentralen
Augenstellung ist die Narkose zu flach oder zu tfstagmus tritt haufig bei Patienten auf,
die nicht tief genug in Narkose liegen. Seltenemkain Nystagmus Folge einer Hyperkapnie
oder eines Herzstillstandes sein. In zu tiefen sowi zu flachen Narkosestadien ist eine
Mydriasis festzustellen. Im Toleranzstadium lieghee Miosis vor (HUBBELL, 2004;
KOMSTHOFT, 1991; TAYLOR u. CLARKE, 2003).
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2.4 Therapie bei Hypotension und Herz-Kreislaufstistand

Die Behandlung eines Blutdruckabfalls beinhaltehdhnst die Reduktion der Zufuhr von
Narkotika, intravendse Flussigkeitssubstitution underabreichung von vasoaktiven
Medikamenten. Wenn die Narkosetiefe angemessen sitie man die Zufuhr von

Infusionslésungen erhéhen, wobei man in hypotensifwestanden die Infusion sehr schnell
laufen lassen oder mittels einer Pumpe zufihrem.k&ienn die Hypotension auf diese
Behandlung nicht anspricht, sollte sie mit vasokaktss wirkenden Medikamenten

angegangen werden (HUBBELL, 2004). Diese werden folgenden Kapitel einzeln

aufgefihrt und erklart.

Die Behandlung eines Kreislaufstillstandes ist hioimer aussichtslos. Wenn eine Asystolie
sofort erkannt und umgehend darauf reagiert wieljob das Herz und weitere Organe
irreversible toxische oder hypoxische Schaden dmiei kann eine Reanimation ohne
bleibende Folgeschaden erfolgreich sein. TAYLOR Ghd\RKE (2003) schreiben in ihrem

Buch, dass nach ihrer Erfahrung ungefahr 50% ddierRan, die nicht an schweren
metabolischen Erkrankungen litten, nach einem amtesativen Herzstillstand wiederbelebt
werden konnten. Alle MalRnahmen mussen allerdindsrtserfolgen, da schon nach 3 — 5
Minuten irreversible Sch&den an den Gehirnzelléstenen.

Entgegen jahrelanger Vermutungen beschreibt SCHAAKM (1995), dass die aullere
Herzmassage beim ausgewachsenen Pferd durchawsermlglos sei. Massiver Druck auf
das Herz mit dem Knie eines schweren Mannes, miéreFrequenz von 60-mal (laut
TAYLOR und CLARKE (2003)20 — 30-mal) pro Minute, kann zu einer Pumpfunktion
fuhren. In der Literatur wird zusatzlich die offeRerzmassage beschrieben. Dabei soll der
Thorax - wenn maoglich von links - erdffnet und dderz mit beiden Handen gegen die
unteren Rippen gedrickt werden.

Bei Eintreten eines lebensbedrohlichen Zwischemfait die Einhaltung eines bestimmten
Schemas wichtig, das sich jede Klinik aufstelletitsoEmpfehlungen fur solche Schemata
variieren von Autor zu Autor. Im Folgenden wird dasn TAYLOR und CLARKE (2003)
beschriebene Schema aufgefuhrt:
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Tab. 2.2: RoutinemalRnahmen fur die Herz-Lungen-Wiederbelelmach Herzstillstand
(TAYLOR u. CLARKE, 2003)

Teil | — Unverzugliches Handeln

Aufklarung des Operateurs Uber die Lage / Versumulsatzliche Hilfe zu bekommen. Verteilen von Aufgabund
Verantwortung

Notieren der Uhrzeit

Externe Herzmassage 20 — 30 pro Minute

Pferd in Seitenlage, Vorderbein nach vorne gezegaenn moglich auf einer harten Unterlage. Die Hergsage wird
durch massive Thoraxkompression durch SpringemdamnifThorax in kniender Position vollzogen.

Stoppen der Narkotikazufuhr

Reinigen und Freihalten der Luftwege. Beatmung miSauerstoff
Endotrachealtubus; Beatmung auch dann, wenn derPatich spontan atmet.

Diese RoutinemalRnahmen fihren zu einem angemes8duidinss und einer Sauerstoffversorgung der lebéitgigen
Gewebe, wéhrend die erforderlichen Medikamentemusangesucht und aufgezogen werden.

Der Erfolg der Herzmassage kann durch die Aufrechtenaltung der Zeichen, die darauf schlieBen lassenads das
Gehirn immer noch mit Sauerstoff versorgt wird, genessen werden; zum Beispiel Nystagmus, Kornealrefle
manchmal agonales Schnappen nach Luft, zum Teil sagganz normale Atmung.

Wenn der Level des arteriellen Blutdruckes nochemhfierhalten ist, kann die Wirksamkeit beurteiltde®. Es wird ein
CO,-Wert in der Ausatmungsluft festzustellen seirgralings wird dieser Wert sehr niedrig sein.

Teil Il — Medikamentdse Versorgung

Medikamente dirfen nicht verabreicht werden, belleiHerzmassage keinen angemessenen Blutfluss deistdtrhat.

Asystolie (haufigste Komplikation bei anésthesierten Pferden)

Adrenalin i.v. Fortsetzen der Herzmassage und ddeatmung
Adrenalin-Dosierung: 0,003 mg / kg

Wenn keine Wirkung erzielt wird,

Atropin oder Glykopyrrulat i.v. Fortsetzen der Herzmassage und der kinstlichen Beatmung
Atropin-Dosierung: 0,01 mg / kg
Glykopyrrolat-Dosierung: 0,005 mg / kg

Wenn keine Wirkung erzielt wird,

Adrenalin i.v. Fortsetzen der Herzmassage und déBeatmung
Adrenalin-Dosierung: 0,005 mg / kg

Kammerflimmern

Sehr selten bei Pferden

Defibrillation, wenn die Ausriistung dafur vorhanden

Lignocain i.v. Fortsetzen der Herzmassage und derdatmung
Lignocain-Dosierung: 0,5 mg / kg

Teil 1l — Nachversorgung

Wenn ein spontaner Rhythmus erst einmal wieder btglifeist, richtet sich die Behandlung sowohl ndelm Zustand des
Patienten als auch nach dem urspriinglichen Grued, die Probleme hervorgerufen hat. Der Herzrhythmuos
Hypotension bedurfen einer Behandlung. Wenn Antickeoyika verwendet wurden, sollten sehr kleine MemBobutamin
verabreicht werden, sonst wird es zu einer Taclijgakommen. Die Griinde, die urspriinglich die demzktdistand
verursacht haben, sollten, sofern sie bekannt sindn moglich korrigiert werden.
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Eine nach den Wiederbelebungsmalinahmen schnekkmegusetzende Spontanatmung kann
als gunstiges Zeichen angesehen werden (SCHATZMAMNO5; TAYLOR u. CLARKE,
2003).

2.4.1 Medikamentdse Therapie bei Hypotension

2.4.1.1 Physiologie der zentralen Kreislaufregulabin

Damit sowohl unter Ruhebedingungen als auch untelasBungen die einzelnen
Kreislauffunktionen in den physiologischen Grenzdaufen, sind Kontrollvorgdnge und
eine Ubergeordnete Koordination erforderlich. Hiegehoren vor allem die Anpassung des
arteriellen Blutdruckes, des Herzminutenvolumens die Kontrolle des Blutvolumens.

Die Kreislaufzentren liegen ebenso wie das Atentaemin der Medulla oblongata und in der

Pons. Man unterscheidet eine pressorische Zone em@ depressorische Zone.

Rezeptorareale fur den Blutdruck im arteriellen t8ys liegen im Carotissinus und im

Aortenbogen. Ihre Signale laufen im IX. und X. Hiemven zur depressorischen Zone und in
den Vaguskern. Bei erhohtem Blutdruck nimmt dieiikdt des N. vagus zu, dies fihrt zu

einer Bradykardie und damit zur Senkung des Herataimvolumens.

Umgekehrt setzt ein plotzlicher Blutdruckabfall dlepressorische Aktivitat herab, worauf
die pressorische Zone des Kreislaufzentrums demd des Sympathikus steigert. Es kommt
zu einer Erhéhung des Gefalitonus (Zunahme deshpegip Widerstands) und zu einem
verstarkten Antrieb im Herzen (Zunahme der Herzsginkquenz und des Schlagvolumens
des Herzens), dessen Vagusafferenzen in diesatiSitigedampft sind. Zusatzlich kann aus
dem Nebennierenmark eine Adrenalinausschuttundgerio Dieser sogenannte Carotissinus-
Reflex bewirkt eine Blutdrucksteigerung.

Neben dieser kurzfristigen Blutdruckregulation gie$ auch mittel- und langerfristige
Mechanismen der Blutdruckregulation. Diese beruirererster Linie auf mittelfristigen
Vorgéangen, die das Blutvolumen in Relation zur Gk&pazitat beeinflussen. Unter anderem
sind daran Vasopressin (Antidiuretisches Hormon BH}J Aldosteron, Angiotensin und
Atriopeptin (Atriales Natriuretisches Peptid = ANBgteiligt (ENGELHARDT, 2000, a;
FREY, 2000).
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Abb. 2.2: Zusammenfassende Darstellung der an der Blutdrgckation beteiligten
Vorgange (aus ENGELHARDT u. BREVES, 2000)

2.4.1.2 Kreislaufwirksame Pharmaka

Arzneimittel mit einer direkten oder indirekten Wing auf den Gefal3tonus und damit
Blutdruck und Organdurchblutung spielen in der Homadizin eine gréf3ere Rolle als in der
Veterindrmedizin. Pressorisch wirksame Pharmakd bgi Tieren vor allem bei schwerer
Kreislaufdysregulation und Gefahr eines Schockshtigc Bei akutem Herz-Kreislauf-
Versagen werden Sympathomimetika intravents angdsten

Als Sympathomimetika werden Pharmaka bezeichnet, diliekt oder indirekt zu einer
Stimulation der Adrenozeptoren fuhren. Direkt wiklle Sympathomimetika wirken
agonistisch auf Adrenozeptoren, wéahrend indirektkseime Sympathomimetika durch
Freisetzung von Noradrenalin aus Varikositaten Hechmung der aktiven Wiederaufnahme
von Noradrenalin zu sympathomimetischen Effektehrdii. Die sympathischen Effekte
werden Uber (nor)adrenerge Rezeptoren vermittelheives unterschiedliche Rezeptortypen
gibt. Man unterscheidet zwischen und p-Rezeptoren, die zudem in verschiedene Subtypen
unterteilt werden (postsynaptische und ap-Rezeptoren, prasynaptischgRezeptorenfs-
undp.-Rezeptoren) (siehe Tab. 2.3) (LOSCHER, 2002).
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Tab. 2.3:Die wichtigsten Wirkungen von Parasympathikus wrdthikus auf Herz-
Kreislauf-System sowie Respirationsapparat (Austigifaus LOSCHER, 2002)

Organ ParasympathikusBeteiligter Sympathikus Beteiligter
Cholinorezeptot Adrenozeptor
HERZ
Herzfrequenz Abnahme m Zunahme | B,
Kontraktionskraft Abnahme m Zunahme | B;
Leitungsgeschwindigkeit Abnahme m Zunahme | B
Automatie Abnahme m Zunahme | B
GefalRe (v.a. Arterien) Dilatation m Konstriktion | a
(physiolog. Dilatation B2
Bedeutung
unklar)
LUNGE
Bronchialmuskulatur Kontraktion m Relaxation B
Bronchialdriisen Sekretion m ?

Die grolte Bedeutung bei der medikamentbésen Betagdleiner Hypotonie, bei
Kreislaufversagen und Schock spielen hierbei diee@elamine. Hierzu gehéren in erster
Linie Dopamin und Dobutamin, aber auch Adrenaliar(bei anaphylaktischem Schock und
Reanimation bei Herzstillstand) und Noradrenalirese Catecholamine sind oral unwirksam
und mussen parenteral verabreicht werden. Zushtzleht (aul3er beim kardiogenen Schock)
immer eine adaquate Volumensubstitution mit  VoKel@ytlbsungen  und
Plasmaersatzmitteln im Vordergrund. Es sind auehzur verabreichende Sympathomimetika
verfugbar (Norfenefrin, Etilefrin, Ephedrin), dere¢herapeutischer Wert allerdings wegen
threr variablen und begrenzten Bioverfugbarkeit,rzean Wirkungsdauer und schnell
auftretenden Toleranz fraglich ist (LOSCHER, 2002).

Als Vasopressoren oder Vasokonstringentien werd@m genannte Stoffe bezeichnet, die in
der Lage sind, eine GefalRverengung (Vasokonstnktierbeizufihren. Zu diesen Stoffen
gehdren die kérpereigenen Catecholamine und EtléfYIESNER u. RIBBECK, 2001). Die
in der Folge aufgezahlten Stoffe werden alle zu deekt wirkenden Sympathomimetika
gezahlt.

2.4.1.2.1 Dopamin (Dopamin-ratiopharrf?)
Dosierung: 5—10 - 1pg / kg KGW / Minute i.v.

Dopamin ist wie Adrenalin und Noradrenalin ein k&gigenes Catecholamin und gehort zu
der Gruppe der direkt wirkenden Sympathomimetikat Miirkung auf o- und pB-
Adrenozeptoren. Es wirkt in der Peripherie und irehian Uber spezifische Dopamin-
Rezeptoren als eigenstandiger Transmitter, danabenauch sympathomimetisch asfund
schwacher au—Rezeptoren. In einer héheren Dosierung wirkt eshddie Freisetzung von
Noradrenalin zusatzlich indirekt sympathomimetigt@SCHER, 2002). Es verbessert die
myokardiale Kontraktilitat durch seine Wirkung aeng;—Adrenozeptoren. Dopamin besitzt
noch komplexere dosisabhangige Wirkungen als Dofatand zum Teil kommt es zu einer
Erh6éhung der Herzleistung ohne einen Anstieg degdBickes, was es erschwert, dieses
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Medikament nach Wirkung zu infundieren. Es kommitevhin zu einer dosisabhangigen
Veranderung des peripheren Widerstandes, worin didbpamin von Dobutamin
unterscheidet. Dopamin kann in hohen DosierungeDyarhythmien fihren und besitzt eine
ebenso kurze Halbwertszeit wie Dobutamin (2 - 3en) (ROBERTSON, 1996; TAYLOR
u. CLARKE, 2003). DIVERS und KIRKER (2003) warnerorveiner unvorsichtigen
Verwendung von Dopamin. Wenn die Herzfrequenz &%& Uber dem Normalwert steigt,
kann es zu Arrhythmien kommen oder sich eine Hgpsion entwickeln. In diesen Fallen
sollte die Verabreichung gestoppt werden.

2.4.1.2.2 Dobutamin (Dobutamin-ratiopharnf)
Dosierung: 2 — 1Qg / kg KGW / Minute i.v.

Dobutamin gehort zu der Gruppe der direkt wirksarBgmpathomimetika mit selektiver

Wirkung aufp-Adrenozeptoren. Es ist ein synthetisches Catentfinladas die Herzleistung

und somit den Blutdruck erhéht, ohne die Herzfregqueu verandern. Dies wird durch eine
verstarkte myokardiale Kontraktionskraft erreidifian verabreicht Dobutamin im Tropf bis
Wirkung und infundiert es dann langsam weiter, ten drwiinschten Blutdruck zu erhalten.
Dobutamin hat auf den peripheren Widerstand, anddss Dopamin, keine Wirkung

(LOSCHER, 2002).

Anzeichen einer Uberdosierung sind unter anderemhylkardie und Hypertension. Da
Dobutamin nur eine sehr kurze Halbwertszeit (2 NBn) besitzt, lasst die Wirkung nach
Abbruch der Behandlung sehr schnell nach. Als Neb&aongen werden ein geringgradiger
Anstieg des Blutdruckes und gelegentlich ektopisElxérasystolen angegeben. Bei einer
Uberdosierung kommt es zu einem starken Blutdrusti@gm und Tachykardien bzw.,
Tachyarrhythmien. Sowohl in experimentellen als haue klinischen Studien kommen
Arrhythmien haufiger vor, weswegen das EKG bei &insvon Catecholaminen zur
Blutdruckregulation unbedingt tiberwacht werden n{t&$BBELL, 2004; LOSCHER, 2002;

SWANSON, 1985).

2.4.1.2.3 Etilefrin (Effortil ®)
Dosierung: 0,05 — 0,iig / kg KGW i.v. oder 0,219 / kg KGW i.m. / s.c.

Etilefrin ist ein synthetisches Sympathomimetikumelches Adrenalin ahnelt und wie dieses
sowohl ausgepragte— und p—mimetische Wirkungen besitzt. Es ist schwacher sheger
wirksam als Adrenalin und wird nach oraler Applikat gut resorbiert. Nach intravendser
Verabreichung liegt die Wirkungsdauer bei 20 — 40nW¢en. Die Nebenwirkungen
entsprechen denen von Adrenalin (u.a. ventrikuRhgthmusstérungen, Hyperglykamie,
uberschieRende Blutdruckanstiege) (LOSCHER, 2002).

2.4.1.2.4 Adrenalin (Suprarenir?)

Adrenalin (Synonym: Epinephrin) gehort zu den direlirkenden Sympathomimetika mit
Wirkung auf a— undp—Adrenozeptoren und ist ein natirlicher UbertréigéisDie Wirkung

auf den Blutdruck ist dosisabhangig, plaRezeptoren in den Gefaligebieten auf geringere
Konzentrationen ansprechen alsRezeptoren. Niedrige Dosen (unterud / kg KGW)
bewirken eine Vasodilatation und somit einen Bluttiabfall, h6here Dosen (1 —8 / kg
KGW) fiihren durch Uberwiegen desTonus zu einer Vasokonstriktion und somit zu einer
Blutdrucksteigerung und einer Erhdhung des perghaéWiderstandes. Da Adrenalin sehr
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schnell enzymatisch abgebaut wird und dadurch elr kurz wirksam ist, wird es nur zum
Teil therapeutisch ausgenutzt (LOSCHER, 2002). Aaliia stellt derzeit das Mittel der Wahl
bei Asystolie oder sich anbahnendem Herz-Kreiskensagen beim Pferd in Narkose dar
(sieche Tab. 2.2) (DIVERS u. KIRKER, 2003; SCHATZMAIN 1995; TAYLOR u.
CLARKE, 2003)

2.4.1.2.5 Untersuchungen zu den Wirkungen der Vasokstringentien

TRIM und Mitarbeiter veréffentlichten 1985 eine 8y in der sie die Dosierung fir eine
Dopamin-Tropfinfusion festlegen wollten, die dierdiavaskuldren Funktionen bei mit
Halothan anasthesierten Pferden verbessern. Digeneieten Dosierungen waren Q& / kg
KGW / Minute, 2,5ug / kg KGW / Minute und 5,@ig / kg KGW / Minute. Es zeigte sich,
dass Dopamin in der Dosierung von 2% / kg KGW / Minute und 5,Qug / kg KGW /
Minute die Herzleistung signifikant steigern konnt& der niedrigeren dieser beiden
Dosierungen wurden keine unerwarteten Nebenwirkurfggtgestellt. Von den 6 Pferden, die
die hohere Dosierung erhielten, zeigten 3 TierezHwthmusstérungen, die mit Beenden der
Tropfinfusion wieder verschwanden. Die Untersuchiaren der Meinung, dass Dopamin ein
brauchbares Medikament ist, um die Herzfunktioness dcanasthesierten Pferdes zu
verbessern, wobei sie empfahlen, das Elektrokardmg dabei durchgehend zu
uberwachen, um auftretende Dysrhythmien sofortemkieih und mit einem entsprechenden
Verlangsamen der Tropfgeschwindigkeit oder Abstelteer Infusion darauf reagieren zu
konnen (TRIM, 1990).

In einer anderen Studie (ROBERTSON, 1996) wurdesclgedene Metaboliten, Hormone
und kardiovaskulare Variablen bei Pferden, die lratothan anésthesiert wurden, wahrend
einer einstindigen Dopamin-Infusion und noch einen@ nach Beenden der Infusion
gemessen. Die Patienten wurden in zwei Gruppenetgily von denen die eine Gruppe
Dopamin in einer Dosierung von 549 / kg KGW / Minute und die andere Gruppe Dopamin
in einer Dosierung von 10,@g / kg KGW / Minute erhielt. Man wollte in dieser
Untersuchung herausfinden, inwieweit es zu einerdN@erung der gemessenen Parameter
bei den beiden verschiedenen Infusionsraten komwigde. Die Ergebnisse zeigten, dass
eine Dopamin-Infusion die normalen metabolischerd umormonellen Reaktionen des
Pferdekdrpers auf die Anésthesie verandern kans,invaukinftigen Studien, in denen diese
Variablen als Marker fur die Stressreaktion desrdeéfe genommen werden sollen,
bertcksichtigt werden sollte. Die Reaktion der Heiquenz nach der Dopamin-Infusion war
unterschiedlich. Bei manchen Pferden kam es zuekéfierdnderung, bei anderen zu einem
Anstieg, bei wieder anderen zu einem Absinken degiéenz. Bei einigen Pferden, vor allem
in der Gruppe, die die hohere Dosierung erhielteten Arrhythmien auf, worauf ein Pferd,
bei dem die Arrhythmie nicht behandelt wurde, starb

Eine amerikanische Gruppe (SWANSON et al.,, 1985)lieh die hamodynamischen
Reaktionen von Pferden, die mit Halothan anasthesigrden, auf Infusionen von Dopamin
und Dobutamin. Die Tiere erhielten konstante Irdosen von Dopamin oder Dobutamin
(jeweils in einer Dosierung von 3,0, 5,0 und 10¢0/ kg KGW / Minute). Die Herzleistung
stieg bei Dobutamin schon in der niedrigsten Dasigran, bei Dopamin erst bei einer
Infusionsrate von 5,0 und 104@ / kg KGW / Minute. Auch beim Blutdruck kam es enhin

niedrigeren Dobutamin- als Dopamin-Dosierungeremem Anstieg. Dobutamin hatte, im
Gegensatz zu Dopamin, auf den totalen periphereid¥8g&derstand keine Wirkung. Die
Herzfrequenz war bei den beiden niedrigeren Inhusimten von Dobutamin signifikant
vermindert und kehrte bei der hdchsten Dosierunfy da@ Ausgangswerte zuriick. Bei
Dopamin kam es unabh&ngig von der Dosierung zuekesignifikanten Veranderungen der
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Herzfrequenz. Bei einigen Pferden, unabhangig vem tMedikament, das ihnen verabreicht
wurde, traten Herzarrhythmien auf. Als Schlussfolgg hielten die Autoren des Artikels
sowohl Dopamin als auch Dobutamin fur wertvolle Meadente zur Steigerung der
Herzleistung und der Herzkontraktilitat bei Pferddre mit Halothan anésthesiert wurden.
Auch sie empfehlen die Uberwachung des Elektrokgraimms, um Herzarrhythmien
frlhzeitig zu erkennen und einen tddlichen Zwis¢akau verhindern.

Studien zur Wirkung von Etilefrin bei Pferden wunda@sher keine veréffentlicht.

2.5 VVasopressin

2.5.1 Vasopressin — Pharmakologie

2.5.1.1 Struktur und Synthese:

Endogenes Vasopressin ist ein Peptidhormon, das @scADH (antidiuretisches Hormon)
bekannt ist und unter physiologischen Bedingungene ewichtige Rolle in der
Osmoregulation spielt (OBRITSCH, 2004). Es ist sirger ersten Peptidhormone, die
beschrieben und strukturell charakterisiert wurded wurde aus diesem Grund in den letzten
Jahrzehnten ausfuhrlich untersucht und auch klnengesetzt. Seine Verwendung erfolgte
in erster Linie zur Behandlung von Blutungen augixén und von Diabetes insipidus.
Neuerdings wird Vasopressin als eine viel verspade Therapie in der Behandlung von
septischem Schock und vasodilatorischem SchockSS$IRystemic inflammatory response
syndrome mit Hypotension) anderer Ursachen entdetRt MES, 2001).

Vasopressin ist sowohl ein vasopressorisch als auchantidiuretisch wirkendes Hormon.
Des Weiteren besitzt es hamostatische, gastramaesiund thermoregulatorische Wirkungen
und kann als Sekretagoge (Substanz, die die Fzaisgtvon Hormonen stimuliert) fir
adrenokortikotrope Hormone bezeichnet werden (HOBMRO001). Vasopressin wird im
Hypothalamus produziert, im HypophysenhinterlappenGranula gespeichert und aus
magnozellularen Neuronen des Hypothalamus freigeBERTMER, 2005; OBRITSCH,

2004).

Vasopressin liegt beim Menschen und beim NagelseAgyinin-Vasopressin, beim Schwein
sowie beim Kanguru als Lysin-Vasopressin vor untgerstheidet sich jeweils durch den
Austausch einer einzigen Aminosaure an Positioh @HWDDECKE, 1989).

2.5.1.2 Regulation der Vasopressinfreisetzung

Die Regulation der Vasopressinfreisetzung ist deimplex und kann in osmotische und
nicht-osmotische Stimuli eingeteilt werden. Einbddte Osmolaritat des Serums (osmotische
Regulation) und eine schwere Hypovolamie und Hymsiten (hypovolamische Regulation)
sind die Hauptstimuli fur die Vasopressinfreisegudu anderen nicht-osmotischen Stimuli
(hormonelle Regulation) fur die Freisetzung von o&fasssin zahlen Hormone und
Mediatoren wie Dopamin, Nikotin, Histamin, Angiotém Il, Acetylcholin, Prostaglandine,
Schmerzen, Hypoxie, Azidose, Hypotension, Hyperl@pnund aj-adrenerge
Rezeptorstimulation. Hypotension erniedrigt zusétzden Schwellenwert der Osmolaritéat
fur die Freisetzung von Vasopressin (HOLMES, 200BRITSCH, 2004).
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Jede Reduktion des Blutvolumens oder des vendsesksRdmes stimuliert die
Vasopressinfreisetzung uber eine Aktivierung vonhmmgsrezeptoren, die im rechten
Vorhof und in den Pulmonararterien lokalisiert s{@huer-Henry-Reflex). Eine Aktivierung
der Barorezeptoren im Aorten- und im Carotissirtegyert die Vasopressinsekretion tber die
Nervi glossopharyngeus und vagus. In einer tienexmntellen Studie an Ratten wurde
nachgewiesen, dass Endotoxine die Vasopressinaugssulp direkt stimulieren kdnnen,
unabhangig von der Osmolaritdt des Plasmas, dewlrBtkes oder des intravaskuléren
Volumenhaushaltes (DUNSER, 2003).

Im Gegensatz dazu wird die VasopressinfreisetzumghdOpioide, das atriale natriuretische
Peptid, y-Aminubutyrat, B-adrenerge- sowier-adrenerge Rezeptorstimulation und durch
Kortikosteroide gehemmt. Die neurohumorale Hemmudey Freisetzung wird durch

Stickoxid (NO) vermittelt Gber zyklisches GuanoMinophosphat als Transmitter, das
wahrend septischer Zustande eine wichtige Rollelespikann (HOLMES, 2001).

2.5.1.3 Vasopressinkonzentrationen und Metabolisiang

Die normalen Serumkonzentrationen von Vasopressim benschen liegen unter 4 pg / ml,
wobei 10 % proteingebunden vorliegen. Da Vasopnesasch abgebaut wird, liegt die
Halbwertszeit im Serum bei weniger als 15 Minutéasopressin wird in erster Linie durch
enzymatischen Abbau in den Nieren und in der Lebeiie im Darm durch Vasopressinasen
inaktiviert (HOLMES, 2001; OBRITSCH, 2004). Etwa %0 des Vasopressins werden als
aktives Hormon durch die Nieren ausgeschieden. ®igale und die gastrointestinale
Clearance werden nicht durch erhéhte Vasopressagkarationen im Serum beeinflusst, was
darauf schlielBen lasst, dass andere Organsysteme Tail mitverantwortlich fur die
Elimination von Vasopressin sind (ERTMER, 2005).

2.5.1.4 Vasopressin-Rezeptoren und Wirkungen

Die Vasopressin-induzierte Vasokonstriktion erfotlyirch eine Vielzahl von direkten und
indirekten Mechanismen. Generell zeigt Vasopressin5 unterschiedlichen Rezeptoren
intrinsische Aktivitat: an den drei Vasopressinmpeen (M,V2,V3), am Oxytozin (OXT)-
Rezeptor und am purinergep-Rezeptor (ERTMER, 2005).

Die Stimulation vonvaskularen (Vi) Rezeptoren fuhrt zu einer rezeptorgekoppelten
Aktivierung der Phospholipase C und einer Calciussabittung aus intrazellularen Depots
durch Second Messenger (OBRITSCH, 2004). Diese jRemn sitzen in der glatten
Muskulatur der Blutgefal3e und fuhren zu einer Vasskriktion. Des Weiteren wurden 1V
Rezeptoren in den Nieren, dem Myometrium, der Hasd#) Adipozyten, Hepatozyten,
Blutplattchen, der Milz und in den Hoden gefundddOLMES, 2001). Vasopressin
verbessert die inotropen Effekte mdglicherwealsech einen ahnlichen Mechanismus, um die
Herzleistung zu steigern. Eine direkte Vasopressmmittelte Blockade der vaskularen
Kalium-empfindlichen Adenosin 5°-Triphosphat (K-ATRKandale aktiviert zuséatzlich
vaskulare Calcium-Kanale. Somit wird die;-Rezeptor-vermittelte Vasokonstriktion
gesteigert. Das proinflammatorische Zytokin Intekia (IL)-18 stimuliert die Freisetzung
von endothelialem Stickoxid (NO), um wahrend eiepsis eine Vasodilatation zu erzeugen.
Die V;i-RezeptorStimulation hemmt die Wirkung von ILBlund ermdoglicht somit eine
Vasokonstriktion. Weiterhin steigert Vasopressie diktivitat adrenerger Rezeptoren. Die
starkste Vasokonstriktion findet man in der Hautemd Weichteilgewebe, der
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Skelettmuskulatur, Fettgewebe, in der Bauchspeichet und der Schilddrise des
Menschen. Anders als bei einer Catecholamin-vesitett Vasokonstriktion wirkt
Vasopressin auch bei einer Hypoxie und schwereddsa (OBRITSCH, 2004).

Im Gegensatz zu Adrenergika bewirkt VasopressircldiBteigerung der Freisetzung von
endothelialem Stickoxid eine Vasodilatation in desrebralen, pulmonalen, koronaren und
bestimmten renalen GefalRen. Die Vasodilation sthemdothel-abhangig und Stickoxid-
vermittelt zu sein. Hierzu wurden verschiedene fetuddurchgefihrt, unter anderem an
Menschen und Hunden (HOLMES, 2001). Obwohl bei $tegen die Hauptwirkung von
Vasopressin eine Vasokonstriktion ist, konnte ind&in, die mit selektiven YAntagonisten
gearbeitet haben (HOLMES, 2001), eine vasodilastbe Wirkung von Vasopressin
aufgedeckt werden. Die organspezifische Vasodiatatreduziert den pulmonalen
Arteriendruck und kann somit unter Umstanden digzHend Nierenfunktionen erhalten.
Gerade bei Patienten mit septischem Schock isaMem der pulmonale Gefal3tonus und der
pulmonale GefalRwiderstand erhéht (HOLMES, 2001).

Auch FERNANDEZ und Mitarbeiter (1998arbeiteten in ihrer Studie an Ziegen mit
spezifischen Antagonisten fiur\Rezeptoren und fir ¥ und \hb-Rezeptoren. Dadurch

bestétigten sie, dass Vasopressin eine markantekviastriktion der Koronargefal3e in vivo
hervorruft, die wahrscheinlich durch die Aktiviegider \4-Rezeptoren ohne Beteiligung der
V,-Rezeptoren vermittelt wird (FERNANDEZ et al., 1998

Die in den basolateralen Membranen der Nierentzellen lokalisierterV-Rezeptoren
sind fur die antidiuretischen Eigenschaften von ogasssin verantwortlich. Vasopressin
reguliert die Harnosmolalitat durch eine Steigerdeg luminalen Membranpermeabilitat fir
Wasser in den kortikalen und medullaren Sammelgéndgne Stimulation der ¥
Rezeptoren ermdglicht den Einbau von Aquaporinendim luminale Zellmembran der
distalen Tubuli und der Kapillaren des Sammelgangesdie Permeabilitat zu erhéhen und
somit das intravaskulare Volumen zurtickzuhaltenROESCH, 2004). Allerdings kommt es
gleichzeitig zu einer Stimulation der;NRezeptoren und dadurch zu einer Vasokonstriktion
der efferenten Arteriolen und zu einer relativenstfdilatation der afferenten Arteriolen,
wodurch es zu einer Steigerung des glomerularanatdinsdruckes und der glomerularen
Filtrationsrate kommt, was die Harnproduktion anr@BRITSCH, 2004). Dieser Vorgang
wird Uiber einen Adenylat-Cyclase-abhangigen Medmuos gesteuert (DUNSER, 2003).

Paradoxerweise induziert niedrig dosiertes Vasapresbei Menschen mit einem
hepatorenalen Syndrom und kongestiver Herzinsefiizi bei Patienten mit septischem
Schock und bei solchen mit einer Milrinone-indutaarHypotension eine Diurese, wobei die
Mechanismen dieses diuretischen Effektes noch niolistandig erklart werden konnten.
Hohere (vasopressorisch wirkende) Konzentrationi@meh zu einem Dosis-abhéngigen
Abfall des renalen Blutflusses (wobei die afferentArteriolen und die Medulla am
empfindlichsten sind), der glomerularen Filtrati@mie und der Natriumausscheidung
(HOLMES, 2001).

Die V3-Rezeptorenliegen im Hypophysenvorderlappen. Eine Stimulatieeser Rezeptoren
induziert die Freisetzung von adrenocorticotroperornkibn (ACTH) und damit eine
gesteigerte Kortisolsekretion aus den Nebennidd&iNSER, 2003). Kortisol tragt dazu bei,
den proinflammatorischen Zustand zu regulieren, rdéreiner Sepsis verbunden ist, und
erhoht den Blutdruck durch verschiedene Mechanisrdem Beispiel kommt es zu einer
Hemmung der induzierbaren Stickoxid-Synthetase §NQum die Stickoxidproduktion zu
reduzieren. Oder es kommt zu einer Umkehrung a=eBsibilisierung der adrenergischen
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Rezeptoren und ein gesteigertes intravaskularearvan durch die Retention von Natrium
und Wasser (DUNSER, 2003)

Vs-Rezeptoren werden zudem auf Inselzellen des Pancreas exptimieo sie die
Insulinsekretion stimulieren (DUNSER, 2003).

Oxytozin-Rezeptoren sind, neben Brustdrise und Uterus, auch in graoRahml auf
Endothelzellen lokalisiert und bewirken Ubeg-oteine einen Anstieg der intrazellularen
Calciumkonzentration. Die gesteigerte Formation Gahcium-Calmodulin-Komplexen fihrt
in den Endothelzellen zur Aktivierung der neuronaled der endothelialen NOS, durch die
eine endothelabhéangige Vasodilatation vermitteidwNeuere Daten haben ebenfalls eine
intrinsische Aktivitat von Vasopressin 8a-purinergen Rezeptorendes kardialen Endothels
gezeigt. Wahrend die Aktivierung von-Rezeptoren durch ATP Ubery®roteine zu einer
Steigerung der Inotropie und einer Prostazyklind INO-abhangigen koronaren Dilatation
fuhrt, sind die Daten tber die Wirkung von Vasopiesuf diesen Rezeptor widersprichlich.
Zusammenfassend vermittelt Vasopressin UbgR&zeptoren eine Vasokonstriktion, kann
jedoch uber V-, Vo- und R-Rezeptoren dosisabhangig eine Vasodilatation lkewir
(ERTMER, 2005).

Des Weiteren besitzt Vasopressin noch eine Anzaitiever physiologischer Funktionen. Es
fordert die Aggregation von Thrombozyten Uber dig-Rezeptoren Die vermehrte
Thrombozytenaggregation kann im Zusammenhang nhibckinduzierter disseminierter
intravasaler Gerinnung auch eine unerwiinschte Nebbamg darstellen (HOLMES, 2001).
Die Stimulation von y-Rezeptoren fordert zudem eine Hamostase durclBittieng von
Prostacyclin, Gewebe-Plasminogen-Aktivator, Gerimgsfaktor VIII und dem von-
Willebrand-Faktor. Arginin-Vasopressin und sein Ag@n Desmopressin induzieren bei
gesunden Menschen, bei Patienten mit einer Hamephiher Nieren- oder Lebererkrankung
und nach Herzoperationen die BlutgerinnungskaskatdNSER, 2003).

Die Stimulation der hepatisch&fi-Rezeptorensteigert die Glykolyse, die Glukoneogenese,
die Veresterung und Oxidierung freier Fettsau@BRITSCH, 2004) sowie die Produktion
von Ketonkérpern (DUNSER, 2003).

Zuséatzlich gibt es physiologische Effekte von AmgiWasopressin auf spezifische
Hirnfunktionen. Es scheint als Neurotransmittemarken, der an der zentralen Kontrolle des
Tagesrhythmus, der Thermoregulation, der Regulatien ACTH-Ausschuttung und der
Schmerzempfindung beteiligt ist (HOLMES, 2001). Aucvon Kontraktionen des

Myometriums wurde berichtet (DUNSER, 2003). SomitktvVasopressin auf zentraler

Ebene, indem es autonome und endokrine Antworteh Sadrungen der Homdostase
koordiniert (HOLMES, 2001).

PICKER und Mitarbeiter (2004) fuhrten einen Versutthich, in dem sie testen wollten, ob
endogenes Endothelin an der Regulation des até&grieDruckes wahrend einer
Inhalationsnarkose bei Hunden beteiligt ist undylrelnen die Rolle von Endothelin mit der
von Angiotensin und Vasopressin. Zu diesem Zweakbhehteten sie die Wirkungen eines
Endothelin-Rezeptor-Blockes auf die Hamodynamik n@ad einer Inhalationsnarkose mit
Sevofluran alleine sowie nach Blockade der Endothelder Vasopressin- oder der
Angiotensin-Rezeptoren mit spezifischen Blockerndig jeweiligen Rezeptoren. Es stellte
sich heraus, dass endogenes Endothelin, Renin uadopvessin den durch die
Inhalationsnarkose induzierten Blutdruckabfall &vgichen konnten. Die Tatsache, dass die
Vasopressin-Konzentrationen bei hohen Sevofluranzikotrationen anstiegen, wohingegen
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die Konzentrationen von Endothelin und Renin unveedt blieben, lasst jedoch darauf
schliel3en, dass nur endogenes Vasopressin, jedicbh Bndothelin oder Renimdaflr
ausgeschittet werden, einem weiteren Blutdruckladafiddegen zu wirken (PICKER, 2004).

2.5.2 Vasopressin in der Veterinarmedizin

In der Tiermedizin wird Vasopressin zur Diagnose deabetes insipidus centralis beim
Hund in einer Dosierung von 0,2 — 0,5 IU / kg KGWh. oder s.c. und beim Rind zur
Auslésung des Schlundrinnenreflexes fur 1 — 20 Minun einer Dosierung von 0,03 — 0,08
IU / kg KGW i.v. eingesetzt. Als Nebenwirkungen aen myokardiale Ischamie, Darm- und
Uteruskrampfe sowie Odeme genannt (KROKER, 2002).

In dem Buch ,Manual of Equine Emergencies* von ORSund DIVERS (2003) wird
Vasopressin in schweren Schocksituationen oderdéeiHerz-Lungen-Wiederbelebung als
blutdrucksteigerndes Mittel in einer Dosierung v — 0,8 IU / kg KGW i.v. fir
ausgewachsene Pferde (DIVERS u. KIRKER, 2003) iaredner Dosierung von 0,3 — 0,6 U
/| kg KGW i.v. fur Fohlen (PALMER, 2003) empfohleAls Nachbehandlung einer
Reanimation bei Fohlen bei denen exogene Adrereengight wirken, soll der Einsatz eines
niedrig-dosierten Vasopressin-Tropfes hilfreichns@,25 — 0,5 mIU / kg KGW / Minute)
(PALMER, 2003).

Eine Uberdosierung von Vasopressin kann nach ietidser Verabreichung zu ZNS-
Erscheinungen fiihren, soll jedoch keiner Behandhadjirfen (DIVERS u. KIRKER, 2003).
Nahere Angaben dariiber, um welche ZNS-Symptomeéchshger handelt, wurden von den
Autoren nicht gemacht. Des Weiteren gibt es in Bachliteratur keine Beschreibung der
Wirkung von Vasopressin bei Pferden und es istamkborauf die Angaben der Autoren in
dem ,Manual of Equine Emergencies” beruhen.

2.5.3 Vasopressin als Notfallmedikament

Vasopressin scheint ein viel versprechender altieeraVasopressor bei einer Herz-Lungen-
Wiederbelebung zu sein, wie es Ergebnisse sowahLabor als auch aus der Klinik zeigen
(WENZEL, 2000). Es soll einen potenten endogenersogeessor darstellen, der den
Blutdruck und den systemischen Gefal3widerstandneridée Herzleistung, die Herzfrequenz
und die Myokardkontraktilitat hingegen vermindeRRENGEL, 1996). Im Vergleich mit
Adrenalin soll Vasopressin zu einem hodheren aiteneBlutdruck und einer besseren
koronaren Perfusion fiihren. Zudem zeigt Vasopressire langere Wirkungsdauer als
Adrenalin. Bei Menschen mit Herzstillstand korrdlider koronare Perfusionsdruck direkt
mit der Ruckkehr zum Spontankreislauf, d.h., jesbesler koronare Perfusiondruck ist, desto
hoher ist die Chance, zu tUberleben (LINDNER, 1995)

2.5.4 Vasopressin als Notfallmedikament — Tierexpanentelle Studien

Tierexperimentelle Studien an Schweinen zeigterss daD,8 IU / kg KGW Vasopressin
wahrend eines elektrisch induzierten Kammerflimraegme starkere myokardiale Perfusion
gewahrleistet haben, als hohe Adrenalin-Dosen (@@ / kg KGW). Somit konnte
Vasopressin die Uberlebenschancen starker verlpeaiseAdrenalin (LINDNER, 1995).

Zuséatzlich kann Vasopressin wegen seiner langeral@mden Wirkungsdauer unter
Umstanden bei Patienten mit refraktarem Kammerflenmnoch wirksam sein, wenn
Adrenalin schon keine Wirkung mehr zeigt. Anhanshbriger Ergebnisse geht man davon
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aus, dass Vasopressin zu einer héheren 24-Stunderiebensrate fiihrt, wenn es bei der
praklinischen Therapie eines KreislaufstillstandgsAdrenalin kombiniert wird, wie in einer
Studie an Schweinen getestet wurde (PRENGEL, 1996).

In einer anderen tierexperimentellen Studie mitv&ihen wurde Vasopressin mit einer
maximalen Dosis Adrenalin wahrend einer Herz-Lun@érderbelebung nach anhaltendem
Herzstillstand und pulsloser elektrischer Aktiviv@rglichen. Es zeigte sich, dass Vasopressin
bei der Wiederherstellung des gesamten zerebraldrinken myokardialen Blutflusses, der
hamodynamischen Variablen, der zerebralen Blutgasweind der Rickkehr zum
Spontankreislauf signifikant besser abschnitt. Bésteren halten diese Effekte nach einer
Vasopressin-Verabreichung langer an als nach AtrefRBRENGEL, 1996; WENZEL,
1999, c).

Basierend auf einem Vasopressin-induzierten erinéystemischen GefaRwiderstand wurde
beobachtet, dass es in der Vasopressin-Gruppeneu @eutlich verminderten Perfusion des
Darmes, der Muskulatur und des Unterhautfettgewdtsea, was das Blutvolumen in
Richtung Myokard und Gehirn starker verschiebemkais Adrenalin (WENZEL, 1999, c).

Auch BABAR und Mitarbeiter (1999esteten an Schweinen die Wirkungen einer Einzeddos
Vasopressin im Rahmen einer Herz-Lungen-Wiederbelgim Vergleich zu den Wirkungen
einer Einzeldosis Adrenalin. Sie kamen zu dem Higgeb dass die koronaren
Perfusionsdriicke in der Gruppe der Schweine, dsopi@ssin erhalten hatten, hoher waren
als in der Adrenalin-Gruppe. Die Vasopressin-Tigchienen haufiger beim ersten Versuch
erfolgreich defibrilliert worden zu sein und vomén kehrten 67 % zum Spontankreislauf
zurick, im Gegensatz zu 47 % in der mit Adrenalghdndelten Gruppe. Unter den
Uberlebenden Tieren waren 61 % der mit Vasoprdssiandelten Tiere neurologisch normal,
jedoch nur 41 % der mit Adrenalin behandelten SaheveBABAR und Mitarbeiter (1999)
schlossen aus ihrer Studie, dass die Verabreichumy Vasopressin die koronaren
Perfusionsdriicke sowie die diastolischen Dricked@n Aorta im Rahmen einer Herz-
Lungen-Wiederbelebung im Vergleich mit Adrenaligrsfikant verbessern kann. Die Dauer
der positiven Wirkung hielt ungefahr 4 — 5 Minutem

Wie andere stark wirksame vasokonstriktive Mittelnk jedoch auch Vasopressin bei
Schweinen eine Ischamie der inneren Organe wéahdemdHerz-Lungen-Wiederbelebung

verursachen oder eine Verschlimmerung einer Kargagathie in der Postreanimationsphase
herbeifihren (BABAR et al., 1999).

Gleichzeitig zu der Studie von BABAR und Mitarbeitd999), in der die Wirkung einer
Einzeldosis Vasopressin mit der einer EinzeldosireAalin verglichen wurde, flhrte
WENZEL (1999, b) eine Studie Uber die wiederholterabreichung von Vasopressin
wahrend einer anhaltenden Herz-Lungen-Wiederbelgbbei Schweinen durch und
verglichen die Wirkung mit der einer wiederholterdr@nalingabe. Nach vier Minuten
Herzstillstand und anschlieRend 3 Minuten (frihegpe) bzw. 8 Minuten (spate Gruppe)
einfacher lebenserhaltender MaRnahmen wurden dererTialle 5 Minuten entweder
Adrenalin oder Vasopressin verabreicht. Sie kamexdem Ergebnis, dass eine wiederholte
Verabreichung von Vasopressin, hingegen jedochdiirerste Adrenalin-Dosis, frih oder
spat wahrend einer Herz-Lungen-Wiederbelebung veidit, den koronaren
Perfusionsdruck Uber einem Schwellenwert aufrebatesn konnte, der fir eine erfolgreiche
Defibrillation notwendig ist (WENZEL, 1999, b).
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2003 wurden in Innsbruck verschiedene Studien (SOHMNGER, 2003, a;
STADLBAUER, 2003, b) durchgefuhrt, bei denen Scimea ein Lebertrauma zugefigt
wurde, um einen unkontrollierten hamorrhagischemo8k zu simulieren. Anschliel3end
wurden die Tiere randomisiert und erhielten entwe@800 ml Infusionslésung als
Druckinfusion, 45ug / kg KGW Adrenalin, 0,4 IU / kg KGW Vasopressiden eine Placebo-
Kochsalzlosung. Hierbei sollte geprift werden, olasdpressin bei der Therapie des
unkontrollierten hamorrhagischen Schocks wirkuntevosei als die seit Jahrzehnten
empfohlene aggressive Volumensubstitution. In edesr Studien (SCHMITTINGER, 2003,
a) wurde das Uberleben der Tiere bis 60 Minuterhrtien chirurgischen Eingriff beurteilt,
in einer anderen Untersuchung von STADLBAUER (2083lag der Schwerpunkt auf dem
Langzeit-Uberleben der Schweine (langer als 7 Tage)der zuerst genannten Studie
uberlebten 7 von 7 Tieren aus der Vasopressin-@&ugphingegen die Tiere aller anderen
Gruppen bereits innerhalb von 20 Minuten nach \tetionsbeginn starben. Auch in der
zweiten Untersuchung starben die Tiere, die mit dggressiven Flussigkeitstherapie
behandelt wurden, sowie die, die das Kochsalz-Btaeghielten innerhalb von 20 Minuten.
Ein Schwein aus der Vasopressin-Gruppe starb naidmg2n an inneren Blutungen, 8 von 9
Tieren lebten langer als 7 Tage.

In den vorliegenden Studien gewahrleistete wedss Eilissigkeitstherapie, noch Adrenalin
oder ein Kochsalz-Placebo, sondern nur VasopreesrKurz- und Langzeitiberleben beim
ansonsten toédlichen hamorrhagischen Schock der &ocbw (RAEDLER, 2004;
SCHMITTINGER, 2003, a; STADLBAUER, 2003, b).

Eine der jingsten Studien an Schweinen untersudibt&Virkung von Arginin-Vasopressin
wahrend der Reanimation von einer hamorrhagischgpoténsion nach traumatischer
Gehirnverletzung. Die Tiere bekamen entweder Vasson (Dosierung: 0,1 IU / kg KGW /
Stunde) oder ein Placebo als Tropfinfusion oderogesssin (Dosierung: 0,2 IU / kg KGW)
oder ein Placebo als Bolusinjektion. AbschlieRenddwangegeben, dass eine frihe
unterstitzende Gabe von Vasopressin wahrend eiraniRation von hamorrhagischem
Schock mit Flussigkeitstherapie nach traumatisci&@hirnverletzung den zerebralen
Perfusionsdruck schnell korrigiert und die zerebskwulare Compliance verbessert hat und
einem Kreislaufkollaps vorbeugen konnte (SANUI, @00

In weiteren Untersuchungen verglich man die Wirlemgvon einer Kombination aus
Vasopressin und Adrenalin mit denen von Vasopressa Adrenalin alleine (MULLIGAN
et al., 1997) an einem Schweinemodell mit elektrismuziertem Kammerflimmern (durch
einen 5 Sekunden langen Stromstol3 mit Wechselsttoroh einen im rechten Ventrikel
liegenden Katheter). Die Tiere bekamen entwedengt® kg KGW Adrenalin, 0,3 1U / kg
KGW Vasopressin oder eine Kombination aus beiderdikéenenten. Die Wirkung von
Vasopressin alleine oder der Kombination dauerigdéan als bei alleiniger Adrenalingabe.
Andererseits trat der Wirkungsbeginn bei Adrenaliier auch bei der Kombination schneller
ein als bei Vasopressin alleine. Die Kombinatiomte den koronaren Perfusionsdruck
langer aufrechterhalten, als ein einzelnes Préap&stschien also die Kombination aus
Vasopressin und Adrenalin in einem schnelleren idgsund einer langer anhaltenden
Aufrechterhaltung des koronaren Perfusionsdruckesresultieren. Die synergistischen
Effekte dieser beiden potenten Vasopressoren samieméhrend einer Herz-Lungen-
Wiederbelebung Vorteile gegenuber der alleinigerbéG@ines der Préparate zu haben
(MULLIGAN et al., 1997).

Ahnliche Studien mit Kombinationen aus Vasopressid Adrenalin fiihrten auch WENZEL
und Mitarbeiter (1998) und MAYR und Mitarbeiter (20) durch. Die Ergebnisse bestatigten
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die vorhergegangenen Studien, dass nur die Kombmatahrend einer anhaltenden Herz-
Lungen-Wiederbelebung den koronaren Perfusionsdaudiechterhalten konnte und somit
zu signifikant hoheren Uberlebensraten im Schweodeh mit Asphyxie bzw.
Kammerflimmern fuhrte (MAYR, 2001; MULLIGAN, 199TWENZEL, 1998).

STADLBAUER (2003, a)estete anschlie3end in einer Studie an SchweigedVadkungen
von einer Kombination aus Adrenalin und Vasopres&drenalin alleine und einem Placebo
auf die neurologischen Ergebnisse hin. In diesadi8tsollte eine wiederholte Adrenalin /
Vasopressin-Verabreichung ein Langzeitiberleben etk vollstdndige neurologische
Wiederherstellung absichern, was im Gegensatz zerfdin oder dem Placebo alleine nicht
maoglich war (STADLBAUER, 2003, a).

Neben der Verabreichung von Vasopressin als Triysfion wurde auch die Wirkung der
intraossaren Applikation mit der intravendsen Ihgk bei Schweinen wahrend einer Herz-
Lungen-Wiederbelebungverglichen. Der intraossare Zugang wird fur pedialre
Notfallsituationen auf internationaler Ebene empdoh Das intraossar applizierte
Vasopressin fuhrte zu vergleichbaren Vasopressiewdam Plasma und zu vergleichbaren
hamodynamischen Variablen wie die intraventse tigak Nach intravendser und
intraossarer Vasopressin-Injektion kehrte eine le@rigbar grofRe Anzahl von Schweinen zum
Spontankreislauf zuriick. Somit schien die intragessZerabreichung von Vasopressin eine
alternative Form der Vasopressin-Applikation beneei Herz-Lungen-Wiederbelebung zu
sein, bis der intraventse Zugang gelegt oder wemarmenicht mdglich ist (WENZEL, 1999,
a).

Es gibt in der Literatur kontroverse Angaben dar{ibb Vasopressin auf die Koronargefalie
vasodilatatorisch oder vasokonstriktiv wirkt. Imei Studie an Ziegen wollte FERNANDEZ
und Mitarbeiter (FERNANDEZ et al., 1998) die Effekvon Arginin-Vasopressin auf die
HerzkranzgefalRe erforschen, wobei sie vor allemRb#e der - und \,-Rezeptoren in
diesem Geschehen analysieren. Sie kamen zu denbrisgelass Arginin-Vasopressin in
vivo eine deutliche koronare Vasokonstriktion heruti, die wahrscheinlich durch die
Aktivierung der \{-Rezeptoren durch das Vasopressin bewirkt wird,ev@bine Beteiligung
der V,-Rezeptoren erkennbar ist.

Dieselbe Arbeitsgruppe beschéftigte sich auch n@h degionalen Unterschieden der
arteriellen Reaktion auf Vasopressin, indem sidigde arterielle Segmente verschiedener
Kapillargebiete (Haut-, Basilarmembran- (Pia maté¥jeren-, koronare und muskulére
Arterien, Mesenterial- und Lungenarterien) auf &eaktion auf Arginin-Vasopressin hin
untersuchten. Die starkste Konstriktion konnte en dArterien der Haut gesehen werden,
gefolgt von Arterien der Hirnhaut, NierenarteriéterzkranzgefaRen und den Gefal3en der
Muskulatur, auf Arterien des Mesenteriums und dende. Durch spezifische Antagonisten
der Vi-Rezeptoren und der 1V und \hb-Rezeptoren konnte man festlegen, dass diese
Vasokonstriktion ausschliel3lich durch die Stimwaatider \{-Rezeptoren tbermittelt wird
(GARCIA-VILLALON, 2000).

In einem Fallbericht schreibt SCHMITTINGER (2005asd er einen Hund mit einem

intraoperativen Herzstillstand erfolgreich mit Vpsessin wiederbelebt hat. Der Autor war

davon Uberzeugt, dass Vasopressin positiv dazietragen hatte, den Spontankreislauf des
Hundes mit Asystolie wiederherzustellen und zu ddistdndigen Genesung des Patienten
beigetragen hat (SCHMITTINGER, 2005).
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2.5.5 Vasopressin als Notfallmedikament — Klinisch8tudien in der Humanmedizin

WENZEL und Mitarbeiter (2004) verglichen in eindmischen Studie die Wirkungen von

Adrenalin, Vasopressin und Adrenalin nach Vasopmebgi Patienten mit praklinischem

Herzstillstand. Sie kamen zu dem Schluss, das$\illkkungen von Vasopressin denen von
Adrenalin bei der Behandlung von Kammerflimmern yndsloser Aktivitdt ahnlich seien,

allerdings sei Vasopressin dem Adrenalin bei Pegiremit Asystolie Gberlegen. Es wurde
daraus gefolgert, dass die Verwendung von Vasdpresst nachfolgender Gabe von

Adrenalin im Einsatz bei Patienten mit einem reffiisdn Herzstillstand effektiver sein kann,
als die Applikation von Adrenalin alleine (WENZELa., 2004).

LINDNER und Mitarbeiter fuhrten 1997 (LINDNER et.,all997) eine randomisierte Studie
an 40 Menschen mit praklinischem KammerflimmerncuiSie verabreichten Patienten, die
auf eine elektrische Defibrillation nicht ansprachentweder 1 mg Adrenalin oder 40 U
Vasopressin intravends. Die Gruppe untersuchteeised Doppelblindstudie die erfolgreiche
Reanimation (Erreichen der Klinik), Uberleben na2h Stunden, Uberleben bis zur
Klinikentlassung und neurologische Ergebnisse. [fethend vorhergegangener
tierexperimenteller Studien Uberlebte ein signifikadherer Anteil der mit Vasopressin als
initialem Vasopressor behandelten Patienten sodiehKlinikaufnahme, weitere 24 Stunden
und die Klinikentlassung. Die neurologischen Ergefmwaren ahnlich.

Aufgrund dieser Vasopressin-Euphorie fuhrten STIkidd Mitarbeiter (2001&ine &hnliche
Studie durch. Patienten mit préklinischem Herzttihd erhielten als initialen Vasopressor
entweder 40 IU Vasopressin oder 1 mg Adrenalin. Batienten, die auf diese erste
Medikation nicht ansprachen, wurde Adrenalin alstftNbMedikament verabreicht. Die
relevanten Parameter waren das Uberleben bis zoik&lifnahme, Uberleben nach einer
Stunde und die neurologischen Ergebnisse. Insgekamiten die Wissenschaftler keine
Vorteile in der Verwendung von Vasopressin find8re schrieben, dass sie den Einsatz von
Vasopressin bei Patienten mit préklinischem Hdrzstnd nicht empfehlen kdnnen und nicht
mit der in den Richtlinien der American Heart Agstion festgehaltenen Meinung
(AMERICAN HEART ASSOCIATION — GUIDELINES FOR CARDIRULMONARY
AND EMERGENCY CARDIOVASCULAR CARE, 2000; WENZEL, 21)
Ubereinstimmen, in denen Vasopressin als altematherapie fur Herzstillstand empfohlen
wird (STIELL et al., 2001).

In einer anderen humanmedizinischen Studie saflierschnell einsetzenden Wirkungen von
einer festen Dosis Vasopressin auf den Blutdruekiaitiale Therapie bei Patienten mit
septischem Schock untersucht und mit Catecholamufierals Tropfinfusion nach Wirkung
verabreicht wurden, verglichen werden. Die Patierdgehielten entweder eine Infusion mit
0,04 IU Vasopressin / Minute, oder Noradrenalinrddepamin als Infusion nach Wirkung.
Die Ergebnisse von Vasopressin waren denen vondiemalin oder Dopamin &hnlich. Somit
schien eine feste Vasopressin-Dosis eine Alteraativr hAmodynamischen Unterstiitzung bei
Patienten mit septischem Schock darzustellen (HA1004).

Auch DUNSER und Mitarbeiter (2008)ntersuchten die Verabreichung von Vasopressin als
Tropfinfusion. Sie konzentrierten sich auf humaninietsche Patienten mit Catecholamin-
resistentem vasodilatativem Schock. Wenn ein vésativer Schock auf die Catecholamin-
Therapie nicht mehr anspricht, erreicht die Motdtdirate in den meisten Fallen 100 %. Eine
Infusion von 2 — 4 U Vasopressin / Stunde konméeHEmodynamik sogar bei Patienten mit
fortgeschrittenem vasodilatativem Schock erfoldrestabilisieren.
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Anhand dieser Ergebnisse wurde gefolgert, dassprassin als unterstiitzender Vasopressor
zusatzlich zu den Catecholaminen zu erachten skerdigs gibt es noch zu wenige
Erfahrungen mit dem Einsatz von Vasopressin und méssen unerwinschten
Nebenwirkungen. Aus diesem Grund sollte es nichitadleiniges vasopressorisches Mittel
anstelle von Catecholaminen eingesetzt und nuainz gpeziellen Fallen verwendet werden,
in denen eine angemessene hdmodynamische Stabigieler Patienten nicht durch eine
konventionelle vasopressorische Therapie erreientian kann (DUNSER et al., 2003).

In einer der jungsten klinischen Studien (GRMEQO0& wurden Patienten mit
praklinischem Kammerflimmern oder pulsloser ventidker Tachykardie entweder mit
Adrenalin (Dosierung: 1 mg alle 3 Minuten), mit kDVasopressin nach 3 Dosen von jeweils
1 mg Adrenalin oder mit 40 IU als initialer Therapbehandelt. Die Rickkehr zum
Spontankreislauf und die 24-Stunden-Uberlebensvaten bei den insgesamt 109 Patienten,
die in diese Studie aufgenommen wurden, in der pi@ssin-Adrenalin-Gruppe (61 % und
26 %) und in der Vasopressin-Gruppe (63 % und 2&8kgr als in der Adrenalin-Gruppe (45
% und 20 %). Somit scheint sowohl Vasopressin ath alie Kombination aus Vasopressin
und Adrenalin fur die Behandlung des refraktarenmkeerflimmerns oder pulsloser
ventrikularer Tachykardie geeignet zu sein.

2.6 VVasopressin versus Adrenalin

Adrenalin gilt laut den aktuellen Richtlinien (AMERAN HEART ASSOCIATION —
GUIDELINES FOR CARDIOPULMONARY AND EMERGENCY CARDIWASCULAR
CARE, 2000; SCHMITTINGER, 2003, b) als das Medikarihder Wahl bei der Behandlung
von Herzstillstand bei Kindern und Erwachsenen (AMDWED LIFE SUPPORT
WORKING PARTY OF THE EUROPEAN RESUSCITATION COUNCILTHE 1998
EUROPEAN RESUSCITATION COUNCIL GUIDELINES FOR ADULTADVANCED
LIFE SUPPORT, 1998; PAEDIATRIC LIFE SUPPORT WORKINBARTY OF THE
EUROPEAN RESUSCITATION COUNCIL: GUIDELINES FOR PAHEATRIC LIFE
SUPPORT, 1994), es ist der am meisten verwendetenaddeptoragonist bei der Herz-
Lungen-Wiederbelebung und wurde schon vor tber J8Bren bei Herzstillstand zur
Wiederbelebung eingesetzt (GOTTLIEB, 1897; CRILE)Q).

Obwohl die Forschung auf dem Gebiet der Herz-LuAgederbelebung grol3e Fortschritte
gemacht hat, bleiben die neurologischen Ergebnssdeher Mal3ihahmen schlecht. Eine
Verabreichung von Adrenalin wahrend einer Herz-lamyViederbelebung verbessert zwar
effektiv die myokardiale und zerebrale Hamodynanekhoht jedoch den myokardialen
Sauerstoffverbrauch durch UbermaRi@eStimulation, vermindert die subendokardiale
Myokardperfusion und beginstigt somit ventrikulafRhythmusstérungen bis zum
Kammerflimmern. Es fuhrt unmittelbar nach der Rielikk zum Spontankreislauf zu
schweren Tachykardien und kann in der Postrearomsthase Arrhythmien und
myokardiale Dysfunktion hervorrufen. Es gibt keipeospektiven Studien, die belegen
konnen, dass Adrenalin im Vergleich zu einer Vesalhrung eines Plazebos die
Uberlebensrate bei (Human-) Patienten mit Kreistilgtand verbessert (BABAR, 1999;
KRISMER, 1999; NOZARI, 2001; PRENGEL, 1996).

Auch DITCHEY und Mitarbeiter (1988untersuchten in einer Studie die Wirkung von
Adrenalin wahrend einer Reanimation bei Hunden iergleéich zu Kontrollhunden ohne
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Eingriff. Dafir wurden die myokardialen ATP-WertadiLaktat-Konzentrationen gemessen.
Die Ergebnisse weisen darauf hin, dass die Veratumeg von Adrenalin wahrscheinlich die
Balance zwischen myokardialer Sauerstoffversorgumgd) —bedarf nicht verbessert, obwohl
deutliche Anstiege im koronaren Blutfluss resutear(DITCHEY et al., 1988).

In einer anderen Studie (TANG, 1995) wurde an Ratt@ersucht, ob sich dp-adrenergen
Wirkungen von Adrenalin, wenn es wahrend einer Henzgen-Wiederbelebung verabreicht
wird, negativ auf die Myokardfunktion in der Postnenationsphase auswirken. Dies wurde
mit Phenylephrin, das selektiveragonistisch wirkt und mit Adrenalin in Kombinatiomt
einem kurzwirksamenf;—Blocker verglichen. Es wurde festgestellt, dass diesem
Rattenmodell mit Herzstillstand und Reanimation ddifhebung der umfassenden
myokardialen Ischdmie nach einer Herz-Wiederbelgbwon einer nachfolgenden
postreanimativen Myokarddysfunktion begleitet wurddrenalin erhéhte den Schweregrad
der postreanimativen myokardialen Dysfunktion digant. Daraus folgte eine Reduktion der
Uberlebensdauer, verglichen mit der Applikation vemtweder Phenylephrin oder einer
Kombination von Adrenalin und defis—Blocker Esmolol.

Zusammenfassend muss man aus diesen Erfahrungerhtem feststellen, dass der Einsatz
von Adrenalin hinsichtlich seiner Effektivitat unseines Nebenwirkungsprofils kritisch
beurteilt werden sollte (PARADIS, 1990).

Dennoch ist Adrenalin das Mittel der Wahl zur Reaaion, sowohl bei Menschen
(AMERICAN HEART ASSOCIATION — GUIDELINES FOR CARDIRULMONARY
AND EMERGENCY CARDIOVASCULAR CARE, 2000; SPOHR, 280etc.) als auch bei
Pferden (DIVERS u. KIRKER, 2003; SCHATZMANN, 1996AYLOR u. CLARKE, 2003).
Es fuhrt bei den Patienten zu positiven EffekternneBid eines Herzstillstandes, in erster
Linie wegen seiner stimulierenden Eigenschaften awhdrenerge Rezeptoren. Die
adrenergen Wirkungen von Adrenalin erhbhen den reaygb&len und zerebralen Blutfluss
wahrend einer Herz-Lungen-Wiederbelebung. Der Wied die Sicherheit dg-—adrenergen
Wirkungen werden kontrovers diskutiert, da sie wontémstanden die Myokardarbeit
heraufsetzen und die subendokardiale Perfusion ziegim (AMERICAN HEART
ASSOCIATION — GUIDELINES FOR CARDIOPULMONARY AND EMRGENCY
CARDIOVASCULAR CARE, 2000).

Seit einigen Jahren beschéftigen sich Forschelinder mit der Frage nach der optimalen
Dosierung von Adrenalin. Die ,Standard“-Dosieruranvl mg Adrenalin ist unabhangig vom
Korpergewicht des Patienten und wurde in den ergfgderbelebungs-Richtlinien in den
70er Jahren als Empfehlung angegeben. Seitdem wweeschiedene, vor allem hdhere
Dosierungen ausprobiert. Hohere Adrenalin-Dosegezekeine Verbesserung der Langzeit-
Uberlebensrate (bei praklinischem Herzstillstand)3egensatz zu Kurzzeit-Untersuchungen,
bei denen nur ein Uberleben bis zur Einlieferunglas Krankenhaus bewertet wird und der
neurologischen Ergebnisse, wenn sie als initiakerdpie verwendet werden. Dennoch gibt es
auch keine Hinweise darauf, dass hohere Dosenivegatiswirkungen haben. Aus diesem
Grund wird eine hohe Adrenalin-Dosis nicht fliir Rnatwecke empfohlen, aber sie kann in
Erwagung gezogen werden, wenn die 1 mg-Dosis keinag zeigt (AMERICAN HEART
ASSOCIATION — GUIDELINES FOR CARDIOPULMONARY AND EMRGENCY
CARDIOVASCULAR CARE, 2000; GEDEBORG, 1999).

Die Forschung nach neuen Stoffen, die die Durchbiytder lebenswichtigen Organe
wirksamer steigern kénnen, kann unter UmstanderGesamtergebnisse einer Reanimation
verbessern (NOZARI, 2001). Neuere Studien, die Matzen der Adrenalin-Gabe wéhrend
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eines Herzstillstandes und der Herz-Lungen-Wiedebomg in Frage stellten, haben

Untersuchungen zum Nutzen von Vasopressin alsmtee zu Adrenalin durchgefthrt. Die

Idee, dass Vasopressin einen Wert bei der Themipies Herzstillstandes haben kodnnte,
stammt aus einer Analyse von Studien, in denen Klmzentrationen verschiedener

endogener Stresshormone bei Patienten nach einezstistand erfasst worden waren. Man
beobachtete, dass die Vasopressinspiegel wahrareb dilerzstillstandes deutlich héher
waren, als unter physiologischen Verhéaltnissen (MIKHAN, 1997). Ferner war die Chance

zu Uberleben umso hoéher, je hoher der Vasopressgepnach dem Herzstillstand war.

Vasopressin schien als ,Reserve-Vasopressor® zgiduen, der die blutdrucksteigernde

Wirkung von Adrenalin unterstitzt. Folglich ging malavon aus, dass auch exogenes
Vasopressin wahrend eines Herzstillstandes Voneitesich bringen kénnte.

In zwei jingeren retrospektiven Studien (KRISMERQ@; SPOHR, 2006) wird Vasopressin
als ein empfehlenswertes Medikament fir den EinsG@ einer Herz-Lungen-
Wiederbelebung erwéhnt. Vor allem bei Patientenaimer Asystolie oder bei solchen, die
auf eine konservative Therapie nicht ansprechdite stie Anwendung von Vasopressin in
Erwagung gezogen werden (SPOHR, 2006). Allerdinbs djeser Autor an, dass nach wie
vor Adrenalin Mittel der Wahl bei einer Herz-Lung@&/iederbelebung ist, da noch kein
besseres gefunden wurde. Die Verwendung von howdrters Adrenalin (Gber 1 mg) kann
nicht empfohlen werden (SPOHR, 2006). Bei einem glééch von Adrenalin mit
Vasopressin ergaben beide Medikamente bei der Béiamn von Kammerflimmern und
pulsloser elektrischer Aktivitat &hnliche Ergebeissbei Patienten mit Asystolie war
Vasopressin dem Adrenalin Uberlegen. Die Kombimabeider Medikamente (Vasopressin
gefolgt von Adrenalin) fiihrte zu signifikant héhergberlebensraten (KRISMER, 2006).

2.7 Postoperative Myopathie

Die Myopathie ist eine der mdglichen und eine déufiyer auftretenden Komplikationen

nach einer Vollnarkose bei Pferden, die seit deer 7Dahren intensiv untersucht wird

(RAISIS, 2005). Klinische Beobachtungen und Labtewsuchungen weisen darauf hin, dass
der vorherrschende Grund fir eine solche Myopatime Muskelischamie darstellt. Diese

kann wiederum sekundar zu der Anasthesie-indunieepression des Herzkreislauf-

Systems oder / und durch eine andauernde Kompresselmeweglicher Kdrperteile durch den

Operationstisch auftreten (SCHATZMANN, 1995; TAYLQRCLARKE, 2003).

Allerdings gibt es nur sehr wenige publizierte hnfiationen Uber die Auswirkungen der
Narkose auf die Durchblutung der SkelettmuskulbaiPferden und es gibt nach wie vor nur
wenig Aufschlisse Uber die Beziehung zwischen Nsgko Durchblutung der
Skelettmuskulatur und Entwicklung einer postandstbieen Myopathie (RAISIS, 2005).

Eine retrospektive Studie mit 50 Pferden, die astgwisthetischen Myopathien gelitten
hatten zeigte, dass 46 % dieser Tiere wahrend dedose tber 30 Minuten oder langer einen
mittleren arteriellen Blutdruck von maximal 55 mmHagfgewiesen hatten (GRANDY,
1987).

In einer Kklinischen Studie (GRANDY, 1987) wurde dérkung einer Halothan-induzierten
Hypotension auf die Entwicklung einer postanassicbgn Myopathie untersucht. Es gab
zwei Gruppen von Pferden, die jeweils 3,5 StunderNarkose lagen. Eine Gruppe mit
physiologischem Blutdruck und eine Gruppe mit zedngem Blutdruck. Die Pferde aus der
ersten Gruppe standen nach der Narkose ereignigieder auf. Die Pferde der zweiten
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Gruppe wiesen alle gewisse Muskelschadigungenlnei. von den 6 Pferden mussten aus
Tierschutzgrinden eingeschlafert werden. Eine &urathdem die Narkose abgeschlossen
worden war, waren die Kreatin-, AST-, CK- und LDHevie bei der hypotensiven Gruppe
signifikant erhoht. Vierundzwanzig Stunden spaterem sowohl die CK- als auch LDH-
Werte noch signifikant erhoht.

Neben den klinischen Symptomen wie Scharren odewiien und Bewegungsproblemen
kam es bei den Pferden mit dem niedrigeren Blutdraiwceinem schnellen Anstieg der CK-
Werte. CK stellt einen bewéhrten, sehr spezifiscHaihen und sensiblen Indikator fur
Muskelschaden dar. Weniger spezifisch fur Muskeldehn ist AST (GRANDY, 1987).

2.7.1 Kreatinkinase

Es gibt verschiedene Isoenzyme der Kreatinkinas&-M8&1 findet man in der
Skelettmuskulatur, CK-MB im Herzmuskel und CK-BB i@ehirn. Diese Isoenzyme
entstehen durch eine Kombination der Untereinhéiefs muscle) und B (= brain). Die im
Gehirn vorliegende CK tritt nicht in das Blut Uherd die Ubrigen Fraktionen sind so gering,
dass man bei der CK von einem muskelspezifischayr&rspricht. Eine Untersuchung auf
die Isoenzyme stellt ein wichtiges diagnostischegteM fir die Differenzierung einer
Herzerkrankung dar. Anstiege der totalen CK-Akévitm Serum stammen aus der Skelett-
oder Herzmuskulatur und entstehen entweder duricmépe Muskelerkrankungen, die durch
Degeneration oder Nekrose charakterisiert werdder sekundar nach einer Schadigung der
BlutgefalRe wie bei einer Vaskulitis oder extremeohd&k (EADES u. BOUNOUS, 1997).
Die maximalen Anstiege erreicht die CK bei akuteyollathien nach 6 — 12 Stunden, AST
erst nach 24 Stunden. Da die Enzyme CK, LDH und A8ferschiedliche Halbwertszeiten
haben, kann anhand deren Konzentrationen auf detpudkt der Muskelschadigung
geschlossen werden. Die physiologischen Wertelséimd Pferd fur die CK bis 130 IU / |, fur
die AST bis 250 IU /| (KRAFT u. DURR, 2005; MER®BHI. VARRAT, 1975; PLONAIT,
1980).

2.7.2 Laktat (Milchsdure)

Bei anaerober Stoffwechsellage wird aus PyruvatSitsffwechselprodukt der Glykolyse

Laktat gebildet. Das zellulare Enzym, das dieserrstblen Glukoseabbau katalysiert, ist die
Laktatdehydrogenase (LDH). Unter physiologischen diBgungen kommt es bei

Uberschreitung der maximalen Kapazitat der Sauéasfmahme zu einem Anstieg der
Laktatkonzentration. Die Laktatbildung findet vdiean in der Muskulatur, den Erythrozyten,
dem Gehirn und dem Nierenmark statt, wobei die t@eirgane das anfallende Laktat
verstoffwechseln, indem sie es zur Deckung des ditleedarfs (Herzmuskel) oder zur
Glukoneogenese (Leber und Nierenmark) nutzen (KRAADURR, 2005).

Der Laktatwert betragt bei Pferden im Vollblut, Ptasma, in der Peritonealflissigkeit und in
der Synovia physiologischerweise maximal 1,0 mmoF0r den Liquor cerebrospinalis wird
der Referenzbereich zwischen 1,0 und 2,0 mmol idegeben. Ein Anstieg des Laktats
erfolgt bei besonderen Belastungen und fuhrt zums@s in der Muskulatur zur
Ubersauerung und Hemmung ihrer Funktion (KRAFT WRR, 2005). Bei tibermaRigen
Laktatkonzentrationen (d.h. Umstellung auf anaemdB®ffwechsel und daraus resultierender
Laktatanh&ufung, Azidose und Gewebeschadigungh karzu Schmerzen (KIRSCH, 1996),
Myoglobinurie, Nierenversagen, Schock und gegelfafisnsogar zum Tod des Pferdes
kommen (WOLLANKE, 2006).
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Generell stellt Laktat einen sensiblen Indikatar éine mangelnde Sauerstoffversorgung des
Gewebes dar. So deuten pathologisch erhthte Lakizagktrationen in der Regel auf
hypovolamische oder toxamische Schocksituationen Bin erhdhter Laktatwert kann ein
Hinweis auf lleuszustande oder innere Tumore $&an Pferden mit einer Kolik entsteht das
Laktat vor allem in den minder durchbluteten, emkian Darmteilen und in der
Kreislaufperipherie. Es kann sowohl im Blut als faum Bauchhdhlenpunktat nachgewiesen
werden (GERHARDS, 1983). Dabei lasst die Hohe dektdtkonzentration auf den
Schweregrad der Darmwandschadigung schlieRen.epéssher Arthritis findet man erhdhte
Laktatwerte in der Synovia, bei septischer Meniagit Liquor (KRAFT u. DURR, 2005).

Zur diagnostischen Beurteilung der Laktatkonzemmnainuss zwischen Hyperlaktatamie und
Laktatazidose unterschieden werden. Bei einer Hgkiatamie ist der erhbhte Laktatspiegel
im Blut mit einem physiologischen Saure-Basen-Statader einer alkalotischen

Reaktionslage verbunden. Bei einer Laktazidoseehéstagegen eine kausale Verknupfung,
die Azidose ist die Folge der erhdhten Laktatkobtadion. Aus diesem Grund ist eine

Blutgasanalyse mit Bestimmung des pH-Wertes, dekarmBbnatkonzentration, der

Anionenliicke und der Verlaufsbeurteilung des Lalmgels zu empfehlen (KRAFT wu.

DURR, 2005).

ROBERTSON und Mitarbeiter untersuchten 1996 veestdme Metaboliten, Hormone und
kardiovaskuléare Variablen bei Pferden, die mit Hadm andsthesiert wurden und Dopamin-
Infusionen mit unterschiedlicher Dopamin-Dosierwergielten. Die Laktatwerte veranderten
sich in dieser Studie nur geringfiigig, allerdingshreiben die Autoren, dass in einer
vorangegangenen Studie von LINDSAY und Mitarbeitgd®89) signifikant erhohte
Laktatwerte bei mit Halothan anasthesierten hymitem Pferden gefunden wurden.

2.7.3 Laktatdehydrogenase (LDH)

Die LDH ist ein Enzym, das die wechselseitige Umalang von Laktat zu Pyruvat
katalysiert. Elektrophoretisch lassen sich fiinfsearedene LDH-Isoenzyme unterscheiden.
Die Isoenzyme LDH und LDH, bezeichnet man auch atsHBDH (a-Hydroxybutyrat-
Dehydrogenase). Beide bilden bevorzugt PyruvatLaksat und kommen vor allem in aerob
arbeitenden Organen vor. Sie gelten als weitgeloeganspezifisch fir die Herzmuskulatur
(Di GIORGIO, 1971; ISSELSTEIN, 1977).

LDH,4 und LDHs setzen uberwiegend Pyruvat zu Laktat um und lielgeaptsachlich in
Organen mit anaerobem Stoffwechsel. Sie gelten alganspezifisch fur die
Skelettmuskulatur und fur die Leber (BUDDECKE, 198¥LBIGER, 1984; GERBER,
1966).

Insgesamt wird die LDH-Aktivitdt im Serum als niariganspezifisch angesehen, wobei aber
die Quellen hoher Aktivitaten neben der oben geteanMuskulatur und der Leber auch die
Erythrozyten sind. Bei Pferden sollen Anstiege dBH-Aktivitat nicht spezifisch und fur
eine Diagnosefindung nicht nitzlich sein (EADEBQUNOUS, 1997).
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3 Material und Methoden

Die vorliegende Untersuchung bestand aus zwei eil@ ersten Teil (siehe 3.1) sollten
verschiedene fir eine medikamentose Blutdruckregutig geeignete Medikamente
miteinander verglichen werden. Der zweite Teill{gi&.2) war ein Tierversuch, in dem das in
der Humanmedizin mittlerweile etablierte und in rVersuchen bei einzelnen Spezies
getestete Vasopressin  Pferden verabreicht werden sollte, bei denen imkd&e aus
verschiedenen Grinden die Entscheidung zur Eutleagesoffen werden musste.

3.1 Medikamentdse Blutdruckregulierung wahrend demarkose

3.1.1 Patientenqut

In die vorliegende Studie wurden insgesamt 146ideder Zeit von November 2004 bis
September 2005 in der Klinik flir Pferde der LMUNarkose gelegten Pferde aufgenommen.
Dabei handelte es sich um 35 Hengste, 48 Stuter68nd/allache. Das Alter der Tiere lag
zwischen 1 und 27 Jahren (Mittelwert: 8,0 Jahray Gewicht zwischen 127 und 700 kg
(Mittelwert: 501 kg). Unter den Patienten waren Méarmbliter, 24 Ponys, 13 Vollbluter
und 5 Kaltbluter (siehe Tab. 9.2.2)

3.1.2 Indikationen fiir die Narkosen

Die Pferde mussten aus unterschiedlichen GriindeiNarkose gelegt werden. Zu den
Operationen gehorten elektive Eingriffe wie Vitrektien (n = 68) und Kastrationen (n = 12)
sowie Notfalleingriffe bei Hornhautulcera (n = Bjornhautrupturen (n = 1) und Koliken (n =
2).

3.1.3. Narkosevorbereitung

Alle Patienten wurden einheitlich sediert und nrgeéegt. Nach einer Nahrungskarenz von
ca. 8 - 10 Stunden (bei den Notfallen wurde dieseeKzzeit entweder reduziert oder sie
entfiel), wobei alle Tiere jederzeit freien Zugang Wasser hatten, wurden die Pferde einer
Narkose-Voruntersuchung unterzogen:

- Pulspalpation

- Adspektion der Atmung

- Herzauskultation

- Lungenauskultation

- Schleimhautfarbe

- KFzZ

- Temperatur

- Auslosbarkeit des Hustens
- Nasenausfluss

- Palpation der Lymphknoten
- Palpation der Venae jugulares

Bis auf die beiden Koliker zeigten alle Patientém @ngestortes Allgemeinbefinden (wobei
AV-Blocke II. Grades (n = 5), systolische Herzgeséhe II. Grades (n = 1), diastolische
Herzgerédusche (n = 1), geringgradig verscharftpiiawrische Atemgerausche (n = 1) und
hohe Herzfrequenz aufgrund von Nervositat (n =wldrzprotokolliert, aber nicht als gestortes
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Allgemeinbefinden eingestuft wurden). Die Kolikeatten praoperativ ein mittel- bis
hochgradig gestortes Allgemeinbefinden und zeigtereichen eines Schockgeschehens.

AnschlieRend wurde eine Stelle am Ubergang degrefStittels zum zweiten Drittel der
Fossa jugularis an einer Halsseite rasiert, desanfiund ein Venenverweilkatheter gelegt.

3.1.3.1 Sedation

Alle Pferde wurden iber den Venenverweilkatheter Iivomethadon (Polamiv&t Firma
Intervet) in einer Dosierung von 0,075 mg / kg KGMH einemu,-Agonisten sediert. Dafur
wurde entweder Romifidin (SediVetFirma Boehringer Ingelheim) in einer Dosierungivo
0,06 mg / kg KGW, Detomidin (DomosedarFirma Pfizer) in einer Dosierung von 0,01 mg /
kg KGW oder Xylazin (Xylazin 2 %, Firma Riemser) @mner Dosierung von 0,6 mg / kg
KGW verwendet. Welches dieser drei Sedativa vereemdirde, wurde fur einen Teil der
Pferde im Zuge einer anderen Studie randomisidEQERMAIER, 2006). Bei allen anderen
Operationen lag es im Ermessen des Anasthesistédches Medikament eingesetzt wurde.

3.1.3.2 Niederlegen der Pferde und Einleitung der &tkose

Nach Wirkungseintritt der Sedierung wurden den dider Ful3schellen und ein lederner
Halsriemen angelegt. Um eine Kontamination der fAeac durch Futterreste bei der

Intubation zu vermeiden, folgte ein Ausspilen deauMohle mit Wasser. Anschliel3end

fuhrte man die Pferde unter Vermeidung von schndlewegungen und lauten Gerduschen
in den Operationssaal an den vollhydraulischen @merstisch heran und fixierte sie

vorsichtig mit zwei Bauchgurten. Durch die Ful3skdrelwurde eine Kette gezogen, die ein
Helfer zun&chst nur locker festhielt.

Zur Narkoseeinleitung wurde den Pferden ein Gemimeh Guaifenesin (My 361 Firma
wWdT) in einer Dosierung vom 100 mg / kg KGW in eil®e%-igen Losung und Ketamin
(Ursotamirf K 10 %, Firma Serumwerk) in einer Dosierung vah g / kg KGW infundiert.
Bei Eintritt der Wirkung der Medikamente wurden dauchgurte fester angezogen und
sobald das Pferd mit den Beinen einknickte, wurdik® Beine an den Ful3schellen
zusammengezogen und der Tisch gekippt, so dassPtaas in Seitenlage kam. Die
Narkoseeinleitung wurde ,nach Wirkung“ infundiedth., nachdem ein zufrieden stellendes
und die Intubation erméglichendes Narkosestadiugiat war, wurde die Infusion beendet.

AnschlielRend wurden die Patienten mit Hilfe der saligllen an einem Kran hochgezogen,
damit eine Luftmatratze als Polsterung unter dasdPfelegt und das Tier in die richtige
Position gebracht werden konnte. Das waren je @qerationsart entweder rechte oder linke
Seiten- oder Dorsallage. Anschlie3end folgten easehe orotracheale Intubation und der
Anschluss an das Narkosegeraét.

3.1.3.3 Aufrechterhaltung der Narkose

Zur Aufrechterhaltung der Narkose verabreichte miam Tieren ein Gemisch aus Sauerstoff
(ca. 61/ 500 kg KGW) und Isofluran (Isdharirma Essex) (Einleitung 3 - 4 %, Unterhaltung
1 -3 %, MAC 1,3 — 1,5). Die zugefiihrte Isofluramge wurde in Abhéngigkeit von den

Reflexen des Pferdes, Blutdruckhéhe, Atemvolumen wifrequenz, Herzfrequenz und

gegebenenfalls Blutgaswerten dosiert. Zum EndeN#kose wurde die Isofluranzugabe

beendet und dem System reiner Sauerstoff zugefuhrt.
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3.1.4 Narkosegerét

Fur die Narkosen diente ein Narkosegerat der Ficaemeyer (T.C. Vaporiser, Bowing
Medical Engineering LTD). Der Verdampfer lieferbfirankonzentrationen von 0 — 5 Vol
%.

3.1.5 Narkoselberwachung

Die Narkoseuberwachung erfolgte routinemé&Rig nsittebntrolle von Atemfrequenz- und
Atemvolumen, Elektrokardiographie, Pulsoximetriegpiographie und Blutdruckmessung,
der kapillaren Fuillungszeit und der okularen Redlewie in den folgenden Abschnitten
erlautert. Bei Bedarf wurden zusétzliche Untersagam wie eine arterielle Blutgasanalyse
und die Bestimmung von Hamatokrit und Gesamteiweifghgefuhrt.

3.1.5.1 Atemfrequenz

Die Atemfrequenz wurde durch Beobachtung der Bewgegn des Atembeutels und des
Thorax der Pferde bestimmt.

3.1.5.2 Elektrokardiographie

Die Uberwachung der Herzfrequenz und die Aufzeidgnainer EKG-Kurve erfolgten mit
Hilfe eines Elektrokardiographen der Firma Marqadttellige (Eagle 1000)n bipolarer
Brustwandableitung. Durch das EKG bekam der Andsth@eben der Herzfrequenz auch
Hinweise auf Arrhythmien des Patienten wahrend\tlkose.

3.1.5.3 Pulsoximeter und Kapnograph

Hinweise auf die Sauerstoffsattigung des Blutes died periphere Durchblutung gab das
Pulsoximeter der Firma Drager (Capnosat). Dazuebtrliias Pferd einen an der Zunge
befestigten Klippsensor (siehe Abb. 3.1), Uber das Gerat die Sauerstoffsattigung des
peripheren Gewebes messen konnte. Ein Kapnographkiaiea Datex (Capnomac Ultima)
lieferte die Werte des endexspiratorischen Kohlexidgehaltes.
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Abb. 3.1: Pulsoximeter: Klippsensor an der Zunge des Pferdes

3.1.5.4 Blutdruckmessung

Nach Rasur, Desinfektion und Punktion einer Artdieteria facialis, Arteria transversa
faciei oder Arteria metatarsea dorsalis) mit eindPerfusionsbesteckmit Fligeln
(,Flugelkanule®) (BD Valu-Set™ 21 Gauge) mit angelessenem Schlauch (Luer-Lok™ 30
cm) erfolgte die Blutdruckmessung mittels einesfaginen Anaeroidmanometers (Firma
Erka) direkt und kontinuierlich. Uber einen Dreivebghn und eine mit heparinisierter
Kochsalzlosung (Isotonische Natriumchlorid-Losudgua. Vet. B. Braun, 20.000 IE Heparin
/ 1.000 ml) gefullte Infusionsverlangerung wurder drterielle Zugang mit dem Manometer
verbunden, das in Herzhohe platziert wurde. UberDieiwegehahn war zusatzlich eine mit
heparinisierter Kochsalzlosung geflllte 20 ml-Sw&iin das System integriert, mit der man
regelmafig das Blut aus den Schlauchen und Kaspliglen konnte, um die Durchgangigkeit
zu gewahrleisten. Mit dieser Messmethode wurde ndigiiere arterielle Blutdruck erfasst
(siehe Abb. 3.2) und anschliel3end ein Mittelwertdé&n gesamten Narkoseverlauf ermittelt.
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Abb. 3.2: Blutdruckmessung an der A. metatarsea dorsalis

3.1.5.5 Laktat

Anhand der Bestimmung des Laktatspiegels im Blst labikator fir eine Hypoxie und
Umstellung auf anaeroben Stoffwechsel sollte geépvéfden, ob ein messbarer Laktatanstieg
wahrend der Narkose erfolgt. Es sollte aus diesemnds untersucht werden, ob ein
Laktatanstieg wahrend der Narkose gegebenenfaithdjezielte Regulierung des Blutdrucks
beeinflusst werden kann.

Zu diesem Zweck wurden die Laktatwerte bei 82 Rfiersn vendsen Blut sowohl vor dem

Niederlegen als auch zum Narkoseende, vor der @uyi$tase gemessen. Die zweite
Blutentnahme fir die Messung des Laktatwertes gtdoVor der Aufstehphase, damit diese
die Messungen nicht verfalschte. Das in einem GalkRohrchen (Sarstedt Monovette)
gesammelte Blut wurde zur Bestimmung des Laktaltgelva das Labor der Medizinischen

Tierklinik der LMU geschickt und dort photometrisahsgewertet.

3.1.5.6 Blutgasanalyse

Das arterielle Blut fir die Blutgasanalyse stamrates dem fir die Blutdruckmessung
gelegten Zugang. Die Blutgaskapillaren (Kunststfikaren zur Blutgasbestimmung 1,9 x
100 mm, Lithium-Heparin-Beschichtung) erméglichine einfache und saubere Entnahme
aus dem Blutdruckmesssystem und Applikation in Blrigasanalysator (Radiometer NPT7
Series der Firma Copenhagen). Die zu messenderefPwbrden anhand der gemessenen
Kdrpertemperatur des Patienten und dem Luftdrudkidgiert. Die von dem Analysegeréat
erfassten bzw. errechneten Parameter, die fur diiegende Untersuchung verwendet
wurden, waren der Sauerstoff- und der Kohlendidadatialdruck sowie der Saure-Basen-
Status des Patienten(®, p.CO,, pH-Wert, Natriumbikarbonat und Basenexzess).
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3.1.5.7 Hamatokrit

Fur die Erfassung des Hamatokrits verwendete maiesem Fall arterielles Blut, das ebenso
wie das Blut fir die Blutgasanalyse aus dem flurBligdruckmessung erforderlichen Zugang
entnommen wurde. Die fur die Hamatokrit-Messungoigien Kapillaren waren von der
Firma Brand (Mikro-Hamatokrit-Kapillaren, Natriumedarin-Beschichtung). Sie wurden an
einem Ende mit einem Kit (Firma Brand) verschlosganeine Zentrifuge (Firma Hettich
Zentrifugen, Haematokrit 24) mit der mittels Kitrgehlossenen Seite nach aufRen angeordnet
und 5 Minuten zentrifugiert. Anhand einer Skala deairanschlieend der Hamatokrit
bestimmt.

3.1.6 Entnahme von Blutproben und Datenerfassung

Nach der Platzierung eines Venenverweilkatheterslgo Sedierung des Patienten in eine der
beiden Drosselvenen erfolgte im Rahmen der Abfiudsp des Katheters eine Fillung eines
Glukoseréhrchens mit vendsem Blut, welches anddbitid zur Laktatwertbestimmung vor
der Narkoseeinleitung in das Labor geschickt wuiiae zweite Blutprobe wurde vor der
Entfernung des Katheters aus der Vena jugularidiiBestimmung des Laktatwertes vor der
Aufstehphase genommen und ebenfalls an das Labtargegeben.

Sobald die Lagerung der Pferde auf dem Operatsuistierfolgt war, wurden ein
Elektrokardiogramm, ein Pulsoximeter und ein Kapaph angeschlossen sowie ein
arterieller Zugang fir die Blutdruckmessung gelégiehe 3.1.5.4). Wie im regularen
Narkoseprotokoll wurden auch fur diese Studie alldinuten die Herzfrequenz und der
Blutdruck notiert. Wenn bei einem der Patienten &utdruck zu tief sank und ein
Vasopressor verabreicht werden musste, wurdendiben Zeitraum von 5 Minuten alle 30
Sekunden sowohl Herzfrequenz als auch Blutdructogatiiert.

3.1.7 Aufstehphase

Nach der Operation wurden die Pferde in eine gégoésAufwachbox gebracht und wahrend
dieser Aufstehphase lUberwacht. Bei 46 Patientenobne Aufstehhilfe aufgestanden sind
und die zum Ende der Narkose keine postanasthetiSeldation bekommen hatten, wurde
diese Uberwachung protokolliert. Die dabei erfas®arameter waren die Zeit, die die Pferde
brauchten, um in Brustlage zu kommen, die ZeitZuim ersten Aufstehversuch, die Zeit
zwischen dem ersten Aufstehversuch und sichererheBSteund die Anzahl der
Aufstehversuche.

3.1.8 Verwendetes Narkoseprotokoll und Verabreichum der Vasopressoren

Zur Protokollierung der Patientendaten wurde flig dorliegende Untersuchung folgendes
Formular entworfen:
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PATIENTENPROTOKOLL Nr.:
Besitzer: TgB-Nr::
Pferd: Rasse
Alter: Gewicht:
Geschlecht: TA:
Anamnese:
Behandlung bis OP: Einlieferung:
NARKOSEPROTOKOLL
Operation: Datum:
Anasthesist: OP-Beginn:
Lagerung: o Rlat olLlat o dorsal andere:
Auskultation Herz: Lunge und Trachea:
HF: AF: KFZ: Temp:
Schleimh: Labor: sonst:
Pramedikation: Induktion:
Besonderheiten:

Zeit [min] 05/10|15]20|25|30(35[40|45|50[55|/60|65|70|75]/80|85|90]|95

100

HF

BD

Medikamente

Bemerkungerj

Postanasthetische Versorgung:

Bemerkungen:

Blutparameter Vor dem Ablegen VVor dem Aufstehen
Laktatwert

Aufstehphase: Brustlage nach ......... Minuten

1. Aufstehversuch nach ......... Minuten
Zeit zwischen 1. Aufstehversuch und Stehen: ... Minuten
Anzahl der Aufstehversuche: ........

1

Abb. 3.3: Narkoseprotokoll fir die Patienten der medikamestd8lutdruckregulierung
wahrend der Narkose
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Bei den Pferden, deren Blutdruck wahrend der Narkaster einen definierten Wert sank
(siehe Tab. 3.1), wurde ein Vasopressor gegebenADswahl der Medikamente, die bei
einem Blutdruck unter 70 mmHg als Tropfinfusionateneicht wurden, erfolgte zufallig.

Tab. 3.1: Fur die vorliegende Untersuchung verwendetes Sahigémden Einsatz und die
Applikationsform der Vasopressoren, deren Dosieeingnd die Anzahl der jeweils damit
behandelten Pferde. (BD = Blutdruck, n = Anzahl rBé& die die jeweilige Behandlung
erhielten)

Indikation fur die | Medikament und Art Dosierung N
medikamentdse | der Verabreichung
Behandlung
Blutdruck <70 Dopamin-Infusion 10ug / kg KGW / Minute 7
mmHg (200 mg in 1 | NaCl-Lsg.,
ca. 5 Tropfen / Sek.)
Etilefrin-Infusion 5 - 10ug / kg KGW / Minute 11

(20 ml in 250 ml NaCl-Lsg.,
1 - 2 Tropfen / Sekunde)
Dobutamin-Infusion 2 ug / kg KGW 8
(50 ml-Ampulle in 250 ml NaCl-
Lsg., 1 Tropfen alle 4 - 5 Sek.)

Blutdruck < 55 Etilefrin- 0,1 mg / kg KGW 10
mmHg Bolusinjektion (Iml /100 kg KGW)
Prophylaxe Dobutamin-Infusion 1 ng / kg KGW/Minute 10

(50 ml-Ampulle in 250 ml NaCl-
Lsg., 1 Tropfen alle 8 - 10 Sek.)

Zehn Patienten wurde intraoperativ wegen einer @adlie intravenods Atropin (0,005 mg /
kg KGW) verabreicht. Da dieses Medikament auch Adgawgen auf den Blutdruck zeigt
(blutdrucksteigernde Wirkung), wurden diese Pagentin die Untersuchung mit
aufgenommen, obwohl die urspriingliche Indikatiom&edHypotonie war.

Eines der 35 Pferde wurde wegen unzureichender uMirkdes zuerst verabreichten
Vasopressors noch ein zweites Mal behandelt, ss agesamt in 36 Fallen wegen einer
Hypotonie mit einem Vasopressor (Etilefrin als Bsdhjektion oder als Tropfinfusion,
Dopamin oder Dobutamin jeweils als Tropfinfusioehandelt wurde.
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3.2. Vasopressin

3.2.1. Tierversuch

Da es keine Daten zur Wirkung von Vasopressin lieiden gab, wurde bei der Regierung
von Oberbayern ein Tierversuch beantragt und verzdstdndigen Kommission gemaR 8§15
des Tierschutzgesetzes (TierSchG) i.d.F. vom 25988. (BGBI | S. 1105) genehmigt. Der
Tierversuch (,Untersuchungen zur Wirkung von Vasspm auf den Kreislauf bei Pferden in
Narkose*) erhielt die Nummer 209.1/211-2531-19/05.

3.2.2 Patientenqut

Der Tierversuch wurde in der Zeit von Juni 2005 NHisvember 2005 mit insgesamt 10
Pferden durchgefiihrt. Darunter waren 7 Wallach8fu2zen und ein Hengstfohlen. Das Alter
lag zwischen 6 Monaten und 27 Jahren (MittelwestJahre), das Gewicht zwischen 250 und
600 kg (Mittelwert: 500 kg). Es handelte sich uriVarmbliter, 2 Trakehner, einen Traber,
einen Araber und einen Haflinger (siehe Tab. 3.2).

3.2.3 Auswabhlkriterien der Pferde

Fur den Tierversuch wurden 10 Pferde verwendetié&een in Vollnarkose intraoperativ oder
nach Rontgendiagnostik die Entscheidung zur Eusiangetroffen werden musste (siehe
Tab. 3.2). Diesen Pferden wurde in derselben Narkem der Euthanasie Vasopressin
appliziert.

3.2.4. Vasopressin-Verabreichung

In einer Studie wurde verschiedenen Gruppen vorw8iclen Vasopressin in Dosierungen
von 0,2, 0,4 und 0,8 IU / kg KGW (LINDNER, 1995)rabreicht, in einer anderen Studie
erhielten ebenfalls Schweine 0,4 IU / kg KGW, eiand wurde mit 0,8 IU / kg KGW im
Rahmen einer Reanimation behandelt (SCHMITTINGHR5} und Menschen erhielten zur
Herz-Lungen-Wiederbelebung 40 IU, was ungefahrredasierung von 0,5 IU / kg KGW
entspricht.

FUr eine protrahierte Vasopressin-Infusion wirdeeDosierung von 0,08 IU / kg KGW /

Minute fir Schweine angegeben (STADLBAUER, 2003, Blach Durchfiihrung der

Versuche wurde eine Studie veroffentlicht, in deh®einen nach einer traumatischen
Gehirnverletzung Vasopressin als Infusion in eldesierung von 0,1 IU / kg KGW / Stunde
verabreicht wurde (SANUI, 2006).

In dem Pferdefachbuch ,Manual of Equine Emergeficies ORSINI und DIVERS (2003)
wird in Notfallsituationen bei ausgewachsenen Rferdine Verabreichung von Vasopressin
in einer Dosierung von 0,4 — 0,8 IU / kg KGW (DIVEBRI. KIRKER, 2003) bzw. fir Fohlen
im Rahmen einer Herz-Lungen-Wiederbelebung in ebesierung von 0,3 — 0,6 IU / kg
KGW (PALMER, 2003) empfohlen.

Mit den Pferden der vorliegenden Untersuchung, ueviasopressin verabreicht wurde,
wurde bis zu diesem Zeitpunkt wie unter 3.1 bestlem verfahren. Nachdem aufgrund einer
infausten Prognose die Entscheidung zur Euthanasidarkose getroffen worden war,
erhielten 5 Pferde (Patient 1 — 5) Vasopressin @¢@igssin Injection, USP, American Regent,
INC., Shirley, NY 11967) als Bolusinjektion in emBosierung von 0,2 IU / kg KGW. Den
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anderen 5 Pferden (Patient 6 — 10) wurde VasopredsiTropfinfusion in einer Dosierung
von 0,08 IU / kg KGW / Minute zugefuhrt. Patient h&kam auf3erdem 5 Minuten vor der
Vasopressin-Infusion eine Etilefrin-Bolusinjektiorym einen direkten Vergleich der
Blutdruckkurven nach Etilefrin- und nach Vasopressabe zu bekommen.

Die hier fur die Bolusinjektion verwendeten Dosiggen entsprachen demnach den unteren
Grenzen der in der Literatur fur Schweiegegebenen Dosierungen und der halben der fur
Pferde angegebenen untersten Dosierung. Die fuaipfinfusion verwendete Dosierung
entsprach der fur Schweieenpfohlenen Dosierung.



Tab. 3.2: Zusammenstellung der in dem Tierversuch verwendderde, der jeweiligen Indikation fur die Eutharesowie Art und Dosierung der

Material und Methoden

Vasopressin-Verabreichung

Patient
Nr.1

Signalement
Gewicht
Euthanasie
Indikation

Vasopressin

Patient
Nr.2

Signalement
Gewicht
Euthanasie

Indikation

Vasopressin

als Bolus

als Bolus

15-jahrige Araber-Stute

450 kg

14.06.2005

rechts blind, links perforierende Bulbusverletzung, Ultraschall-Untersuchung in Vollnarkose: links Ablatio retinae

Dosierung: 100 1]

4-jahrige Traber-Stute

508 kg

27.06.2005

Wundrevision in Narkose: Verletzung distale GliedmaRe, Eréffnung und
podotrochlearis, Hufgelenk triilbe Synovia, Beugesehne teilweise durchtrennt

Infektion der Bursa

Dosierung: 100 1]
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Patient
Nr.3
Signalement 26-jahriger Haflinger-Wallach
Gewicht 435 kg
Euthanasie 13.07.2005
MRI in Narkose: inoperabler retroorbitaler Tumor mit
Indikation beginnender Infiltration des Neurokraniums
Vasopressin als Bolus Dosierung: 100 U
Patient
Nr.4
Signalement 12-jahriger Warmblut-Wallach
Gewicht 612 kg
Euthanasie 27.06.2005
Indikation Rontgen in Narkose: Hiftgelenksarthrose
Vasopressin als Bolus Dosierung: 120 IU
Patient
Nr.5
Signalement 6-Monate altes Trakehner-Hengstfohlen
Gewicht 250 kg
Euthanasie 03.11.2005
Indikation Rontgen inklusive Myelographie in Narkose: erhebliches HWS-Trauma, Halsmark-Kompressionen

Vasopressin als Bolus Dosierung: 50 U



Patient
Nr.6

Signalement
Gewicht
Euthanasie

Indikation
Vasopressin

Patient
Nr.7

Signalement
Gewicht
Euthanasie
Indikation

Vasopressin
Patient

Nr.8

Signalement
Gewicht
Euthanasie

Indikation

Vasopressin

Material und Methoden

27-jahriger Trakehner-Wallach

600 kg

26.08.2005

Diagnostische Laparotomie wegen Verdacht auf einen intraabdominalen Tumor: intraoperativ
Bestatigung der Verdachtsdiagnose

als Tropfinfusion Dosierung: 0,08 IU / kg / Minute

24-jahriger Warmblut-Wallach

560 kg

27.08.2005

Rontgen in Narkose: Beckenfraktur

als Tropfinfusion Dosierung: 0,08 IU / kg / Minute

14-jahriger Warmblut-Wallach

500 kg

29.08.2005

Rontgen der HWS in  Narkose: hochgradige  Arthrosen  und
Halsmarkskompressionen

als Tropfinfusion Dosierung: 0,08 IU / kg / Minute

a7
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Patient
Nr.9

Signalement
Gewicht
Euthanasie
Indikation

Vasopressin

Patient Nr.10

Signalement
Gewicht
Euthanasie

Indikation

Vasopressin

Material und Methoden

12-jahriger Warmblut-Wallach

560 kg

07.09.2005

Rontgen in Narkose: zystoider Defekt im Knie

als Tropfinfusion Dosierung:

11-jahriger Warmblut-Wallach

520 kg

29.09.2005

Rontgen in Narkose: hdchstgradige Veranderungen
im Sinne von ,Kissing Spines*

als Tropfinfusion Dosierung:

5 Minuten vorher: Injektion von 5 ml Etilefrin i.v.

0,08 1U / kg / Minute

0,08 U / kg / Minute
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Patient Nr.: Datum der Einlieferung:

Besitzer: Datum der Euthanasie:

Tagebuch-Nr.: Indikation fur Euthanasie:

Signalement: Behandelnder Tierarzt:

Gewicht:

Vasopressin: ___|IE o als Bolus o als Tropfinfusion (0,08 1U / kg KGW / Minute)

Tab 1: Parameter zum Zeitpunkt der Medikamenten-Verabueig und in der folgenden Zeit; Messungen alle &u8den (0 = Injektion bzw. Beginn der Infusion; HHerzfrequenz; BD =
Blutdruck; KFZ = kapillare Fullungszeit; SH = Scindhautfarbe; @= O,-Sattigung jeweils Messungen des Pulsoximeterss@eam der Zunge,0,, p.CO, und pH = Messungen bei arterieller
Blutgasanalyse); HTK = Hamatokrit.

Zeit 0 30 60 90 120 150 180 210 244 270 300 330 650 39020 450 480 510 540 570 600 63(
(Sek.)

HF

BD

KFZ

SH

0, (%)
paoz
P-LCO,

pH

HTK:
Sonstiges:

- 1

Abb. 3.4: Protokoll fur die Dokumentation der Vasopressinftfirgen beim Pferd in Isofluran-Narkose.

W
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3.2.5. Protokollierung der Vasopressin-Wirkung

Unmittelbar vor und nach der Injektion von Vasopnesvurden alle 30 Sekunden

- Herzfrequenz

- Blutdruck

- KFz

- Schleimhautfarbe

- periphere Sauerstoffsattigung (Pulsoximeter)

protokolliert. Zusatzlich wurde alle 60 Sekundetelelles Blut aus dem Zugang fir die
Blutdruckmessung abgenommen und damit

- pOo

- pLO

- pH
Hamatokrit

bestimmt.
Das hierfur verwendete Protokoll ist unter Abbilguh4 aufgefihrt.

Bei 3 Patienten aus der Gruppe der Pferde, dieprassin als Bolusinjektion erhielten und
bei einem Patienten aus der Gruppe der Pferde,nd&asopressin als Tropfinfusion
verabreicht wurde, wurde aul3erdem die Atemfrequend / oder das Einsetzen der
Schnappatmung festgehalten.

Bei 4 Pferden wurde erganzend eine Herzauskultatimohgefihrt und bei 3 Pferden erfolgte
begleitend eine Ultraschalluntersuchung des Hergghsaschall-Gerat VINGMED 800
CFM, 2,5 MHz-Annular Phased Array Schallkopf im Bs# und M-Mode). Bei 6 Patienten
wurde schliel3lich alle 60 Sekunden ein Ausdruck EKG-Kurve angefertigt. Bei einem
Pferd wurde nach dem Exitus eine Sektion des Thdwazhgefuhrt.
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3.3 Statistische Analyse

Alle statistischen Auswertungen wurden mit dem Paogn SPSS fir Windows Version 11.5
durchgefuhrt. Es wurden fur die Vergleiche der blitterte T-Tests fur gepaarte oder
unabhangige Stichproben, Mann-Whitney-Tests, Kati@hen nach Pearson oder nach
Spearman und einfaktorielle ANOVA-Analysen durclitet.

Das Signifikanzniveau wurde wie folgt festgelegt:

p=>0,05 nicht signifikant
p< 0,05 * signifikant
p<0,01 ** hochsignifikant
p <0,001 ***  hochstsignifikant

Korrelationen wurden wie folgt beurteilt:
<0,5: geringe Korrelation

0,5-0,8: mittlere Korrelation
>0,8: starke Korrelation.
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4 Ergebnisse

4.1 Medikamentdse Blutdruckrequlierung wahrend demMarkose

4.1.1 Therapeutische Dobutamin-Infusion (n = 8)

4.1.1.1 Blutdruck

Bei 6 der 8 Pferde kam es innerhalb der ersten mutdn nach Infusionsbeginn zu einem
langsamen Anstieg des Blutdrucks (Abb. 4.1). Detlene Blutdruckanstieg betrug wéhrend
dieser Zeit 20,5 mmHg, ohne Patient 3 nur 12,57 gymH

Bei 6 von 8 Pferden konnte nach ca. 20 — 30 MinulienTropfinfusion wieder abgestellt
werden, da der Blutdruck einen Wert von tber 100Hgnerreicht hatte, Bei den beiden
anderen Pferden stieg der Blutdruck langsam weiteraber nicht dber 100 mmHg. Bei
diesen Tieren lief die Tropfinfusion bis zum Endg @peration.

Bei Patient 3 (Kastration) kam es zu Beginn des d¥leiraumes zu einem auffallenden
Anstieg des Blutdrucks von 48 auf 126 mmHg. NacMiButen lag der Blutdruck dann

jedoch wieder bei 108 mmHg. Als dieses Pferd naditenen 7 Minuten erneut einen
deutlichen Blutdruckanstieg (auf 140 mmHg) zeigteurde die Dobutamin-Infusion

abgestellt.

Bei Patient 8, bei dem der Blutdruck nach Infusbmggnn zunéachst um 3 mmHg abfiel, war
der Blutdruck nach 25 Minuten von 60 auf 82 mmHgestiegen.

140

120

100

80

| o ° Af; /
; _— C_“:k — /*_/_*7'

-

40

20

0

0 1 2 3 4 5
—&— Patient 1 62 70 74 78 80 78
—&— Patient 2 64 68 70 70 72 70
Patient 3 48 62 110 124 124 108
Patient 4 65 66 66 70 70 74
—¥— Patient 5 55 54 60 64 66 70
—e— Patient 6 65 80 80 84 80 94
—+— Patient 7 64 68 72 74 74 76
—— Patient 8 58 58 58 55 58 55

Abb. 4.1: Pferde, die wahrend der Narkose mit einer Dobutamfosion behandelt wurden:
Blutdruck wahrend der ersten 5 Minuten nach Infoskeginn.
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4.1.1.2 Herzfrequenz

Die Herzfrequenz anderte sich innerhalb des Messialls nur bei Patient 3 merklich. Bei
den restlichen 7 Pferden blieb die Herzfrequentratusionsbeginn konstant (siehe Abb.
4.2). Der bei Patient 3 erkennbare Anstieg der ttegmenz war jedoch nur vortubergehend
und nach 2 Minuten wieder verschwunden.

60

50 +
T
2 %
£ - o
= 40 A
<] N\
= * #* b - /r\w
o -— w —3— x* X
@ /
= 30
[}
(28
N
f=
g
El 20 -
o
i
Q
I
10
0
0 1 2 3 4 5
—e— Patient 1 34 36 37 34 38 36
—=— Patient 2 41 41 42 43 a4 45
Patient 3 35 46 37 35 33 36
Patient 4 36 36 36 35 34 36
—%— Patient 5 36 36 35 35 35 35
—e— Patient 6 46 46 45 45 46 48
—+— Patient 7 50 45 47 44 45 48
—— Patient 8 30 31 30 30 32 33

[Minuten]

Abb. 4.2: Pferde, die wahrend der Narkose mit einer Dobutamfosion behandelt wurden:
Herzfrequenz wahrend der ersten 5 Minuten nachslafisbeginn.
4.1.1.3 Sonstiges

Sieben der 8 Pferde zeigten wie die mit Dopamirahdklten Pferde Herzschlag-synchrone
Erschitterungen im Hals- und Schulterbereich (séehet.3).
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4.1.2 Therapeutische Etilefrin-Bolusinjektion (n =10)

4.1.2.1 Blutdruck

Bei allen Pferden trat innerhalb von einer Minute @eutlicher Blutdruckanstieg efisiehe
Abb.4.3). Das Maximum des Blutdruckanstieges inakrhdes Messzeitraumes von 5
Minuten war bei 5 Pferden (Patienten 1, 2, 3, 5 8ndach 90-150 Sekunden erreicht und bei
5 Tieren (Patienten 4, 6, 7, 9 und 10) nach 1802dKunden. Der mittlere Blutdruckanstieg
lag bei 59,5 mmHg (Maximum: 94 mmHg, Patient 7; iiom: 36 mmHg, Patient 9). Nach
den ersten 5 Minuten pendelte sich der Blutdruckallen Tieren um einen physiologischen
Wert zwischen 80 und 100 mmHg ein.

Wirkungsdauer

Bei 3 Pferden (Patient 1, 5 und 10) sank der Budkimach 35 - 40 Minuten wieder unter 80
mmHg, bei 2 weiteren nach 30 bzw. 15 Minuten @atd und 7). Bei 2 Tieren (Patient 8
und 9) trat 8 bzw. 15 Minuten nach der Etilefrijektion eine Bradykardie auf, so dass mit
Atropin behandelt wurde. Nach der Atropin-Injektiovar dann ein weiterer Blutdruck-
Anstieg messbar (siehe Kapitel 4.1.6).

Bei Patient 2 und 3 wurde die Narkose 15 Minutechn&tilefrin-Injektion beendet, somit
kann die Wirkungsdauer des Vasopressors bei dieisean nicht beurteilt werden.

Bei Patient 6 hielt sich der Blutdruck wahrend demiteren Verlauf der Narkose, die noch
weitere 45 Minuten nach der Bolusinjektion andaadiber 100 mmHg.

Etilefrin als Bolusinjektion

160

140 t —_— .
120 1 /\’7‘— ; é
100 % == > * .

80

Blutdruck [mmHg]

60 -

—_—
40
20 1
0
0 30 60 90 120 150 180 210 240 270 300
—&— Patient 1 66 120 118 125 125 118 115 110 106 104 104
—— Patient 2 68 95 100 120 112 108 105 105 108 102 100
Patient 3 62 70 105 120 128 130 128 125 128 125 122
Patient 4 40 50 65 75 88 94 95 98 95 98 94
—¥— Patient 5 56 56 74 90 108 104 102 98 100 98 98
—@— Patient 6 54 85 105 105 105 108 112 112 110 108 108
—+— Patient 7 50 50 70 90 110 124 138 144 144 142 140
—=— Patient 8 46 50 90 104 104 112 110 110 108 106 108
Patient 9 38 40 54 64 68 66 72 72 74 74 74
Patient10 52 50 62 84 85 88 90 94 96 100 104

[Sekunden]

Abb. 4.3: Pferde, die wéhrend der Narkose mit einer EtileBiolusinjektion behandelt
wurden: Blutdruck wahrend der ersten 5 Minuten ndehlInjektion.
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4.1.2.2 Herzfrequenz (n = 9)

Bei 3 Pferden (Patient 2, 8 und 9) konnte keinetlide Veranderung der Herzfrequenz

innerhalb des Messzeitraumes (5 Minuten) festdestelrden (siehe Abb. 4.4). Funf Pferde

(Patient 3, 4, 5, 6 und 7) zeigten innerhalb dsteer Minute einen Anstieg der Herzfrequenz,
die sich jedoch nach 90 Sekunden bei 6 der 7 Pfemdeler auf den Ausgangswert

eingependelt hat. Bei einem Pferd blieb sie Uber Messzeitraum dann auf diesem hohen
Wert. Wie oben erwahnt, wurden 2 Tiere nach 8 bi&wMinuten wegen einer Bradykardie

mit Atropin behandelt.

Bei Patient 1 wurde die Herzfrequenz wahrend desskkdtraums nicht protokolliert. Im

weiteren Verlauf (5 — minttiges Protokoll) fiel $@gsam von urspriinglich 44 Schlagen pro
Minute auf 30 — 35 Schlage pro Minute nach ca. 3@utén (nach Etilefrin-Injektion) ab.

90

80 |
_ 70 :
% /\ —— Re?hel
P N pe
@ eihe
g 50 / X\ wm Reihed
3 LM —%—Reihe5
N 40 7 - —e—Reihe6
S S ——— —— Reihe7
g 30 1 . . X S —— Reihe8
N .
% 20 Reihe9
10
0
0 30 60 90 120 150 180 210 240 270 300
—e—Reihel 34 32 31 27 30 32 28 27 27 27 28
—=—Reihe2 37 65 48 35 32 32 34 34 32 32 32
Reihe3 40 40 85 41 36 35 34 35 34 34 34
Reihe4 37 41 56 46 46 42 40 39 45 40 42
—%— Reihe5 45 76 50 43 44 48 48 49 50 51 52
—o—Reihe6 33 32 49 43 42 45 52 53 55 55 59
——Reihe7 41 41 43 35 33 31 31 31 31 31 31
—=—Reihes 34 33 37 33 30 31 31 31 31 31 31
Reihe9 46 46 48 50 48 48 48 46 48 48 33
[Sekunden]

Abb. 4.4: Pferde, die wéhrend der Narkose mit einer EtileBiolusinjektion behandelt
wurden: Herzfrequenz wahrend der ersten 5 Minuteshrder Injektion.

4.1.2.3 Sonstiges
Auffallend war, dass die Maulschleimhaut bei alleferden innerhalb kurzer Zeit eine

kraftig-rosarote Farbe annahm. Alle Pferde, di¢eEin erhalten haben, fingen, beginnend an
Kopf, Hals und Brustregion, stark zu schwitzen an.
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4.1.3 Therapeutische Etilefrin-Infusion (n = 11)

4.1.3.1 Blutdruck

In dieser Gruppe zeigte sich bei allen Pferden rimdb von 60 Sekunden nach
Infusionsbeginn ein sehr langsamer Anstieg desdBlokes (1 — 16 mmHg, siehe Abb.4.5)
Anschlielend kam es zu einem weiteren langsametie§ng8ber den Messzeitraum von 5
Minuten und dartber hinaus. Der Blutdruck stieg den 11 mit der Etilefrin-Infusion
behandelten Pferden wahrend der ersten 5 Minutévlittel um 13,82 mmHg an.

Bei 9 der 11 Patienten pendelte sich der Blutdrinek einem Wert zwischen 70 und 80
mmHg ein. Die Infusion tropfte bei diesen Pferdesntinuierlich bis zu dem Ende der
Narkose.

Bei 2 Pferden (Patient 2 und 5) stieg der Blutdrumkerhalb von 12 bzw. 25 Minuten
allmahlich weiter bis auf 105 bzw. 114 mmHg, sosdd® Tropfinfusion wieder abgestellt
wurde. Bei diesen Pferden dauerte die Operatioh Aastellen der Infusion noch 15 bzw. 35
Minuten an, so dass die Wirkungsdauer beurteiltderrkonnte. Der Blutdruck sank nach
Abstellen der Infusion innerhalb von 5 — 10 Minutdwas ab und pendelte sich anschlie3end
fur den Rest der Narkose bei 90 — 100 mmHg ein.

120
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60

Blutdruck [mmHg]

40

20 A

0

—— Patient 1 60 65 64 64 68 70
—— Patient 2 68 76 90 82 94 114
Patient 3 66 66 72 76 80 82
Patient 4 65 68 72 70 74 74
—X— Patient 5 65 80 84 86
—@— Patient 6 64 64 66 68 70 70
—+— Patient 7 65 66 66 68 70 72
—=— Patient 8 50 54 64 60 62 64
Patient 9 65 66 66 70 72 70
Patient 10 64 64 64 66 66 70
Patient 11 64 66 66 68 69 72

[Minuten)

Abb. 4.5: Pferde, die wahrend der Narkose mit einer Etilefnfusion behandelt wurden:
Blutdruck wahrend der ersten 5 Minuten nach Infoskeginn.
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4.1.3.2 Herzfrequenz

Bei 10 der 11 Pferde, die die Etilefrin-Infusiorhieften, trat keine auffallende Veranderung
der Herzfrequenz auf (siehe Abb. 4.6). Ein Pferdtiédt 3) hatte schon zu Beginn der
Infusion mit 59 Schlagen pro Minute eine relativhbdHerzfrequenz, die dann nach Beginn
der Etilefrin-Infusion auf 82 Schlage pro Minutestag. Dieses Pferd war ein schwerer
Kaltbluthengst, der wegen eines groRen Narbenbreohsr 130-mindtigen Operation in

Rickenlage unterzogen wurdgie Narkose verlief ohne Zwischenfélle.
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Herzfrequenz [Schkage pro Minute]
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0

—&— Patient 1 32 34 34 36 36 38
—&— Patient 2 35 36 34 35 35 38

Patient 3 59 60 73 7 80 82

Patient 4 35 35 35 35 35 34
—¥— Patient 5 34 39 34 31 31 31
—@— Patient 6 34 34 36 35 36 37
—+— Patient 7 35 35 35 35 35 35
Patient 8 42 42 40 41 44 43
Patient 9 39 39 42 38 38 41
Patient 10 32 32 34 30 32 34
Patient 11 39 39 40 40 39 39

[Minuten]

Abb. 4.6: Pferde, die wahrend der Narkose mit einer Etiletnfusion behandelt wurden:
Herzfrequenz wahrend der ersten 5 Minuten nachslafisbeginn.

4.1.3.3 Sonstiges
Wie in Kapitel 4.1.2. beschrieben entwickelten diéerde unter der Etilefrin-Infusion

innerhalb kurzer Zeit eine kraftig-rosarote Farle #Maulschleimhaut. Auch das profuse
Schwitzen war nach der Etilefrin-Infusion wie natgr Bolusinjektion vorhanden.

4.1.4 Therapeutische Dopamin-Infusion (n = 7)

4.1.4.1 Blutdruck

Bei 4 der 7 Pferde war nach Beginn der Dopamindliofu kein Blutdruckanstieg vorhanden
(siehe Abb. 4.7). Bei 2 Pferden (Patient 1 und @) ain langsamer und geringgradiger, bei
Patient 4 ein vorubergehend deutlicher Blutdruckegsmessbar. Bei Patient 1 dauerte die
Narkose noch 30 Minuten nach Infusionsbeginn anhiéfid dieser Zeit blieb der Blutdruck
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konstant zwischen 60 und 70 mmHg. Patient 2 kodbtr 15 Minuten in Narkose weiter
verfolgt werden. In diesem Zeitraum sank der Blud#retwas ab.

Patient 3 wurde kastriert. Funf Minuten nach Begilen Operation in Rickenlage sank der
Blutdruck auf 54 mmHg ab, worauf er mit Dopamin &edbelt wurde. Innerhalb des

Messzeitraumes sank der Blutdruck um 2 mmHg ahkt i&zsh einer Narkosedauer von 20
Minuten, d.h., 15 Minuten nach Infusionsbeginnegtder Blutdruck auf 122 mmHg an. Da
zu diesem Zeitpunkt Schmerzen durch die Kastratioht ausgeschlossen werden konnten,
ist der Blutdruckanstieg vermutlich nicht durch d@pamin-Infusion, sondern durch die

operative Manipulation hervorgerufen worden.

Der Blutdruck von Patient 4 schwankte bis zum O@naende vergleichbar mit den ersten 5
Minuten nach Infusionsbeginn zwischen 66 und 92 gmH

Bei Patient 5 wurde die Dopamin-Infusion Uber 3Giden weiter fortgefihrt und nach dieser
Zeit war der Blutdruck auf 80 mmHg angestiegen. iea Patient 6 bis 10 Minuten nach
Beginn der Dopamin-Infusion lediglich ein gerigggget Abfall des Blutdrucks feststellbar
war, wurde dann eine Etilefrin-Infusion verabrei¢diehe Abb. 4.5, Patient 11).

Patient 7 wurde ebenfalls kastriert. Bei ihm blgey Blutdruck nach dem Messzeitraum von
5 Minuten konstant zwischen 58 und 62 mmHg. Ershnidanipulation der Hoden stieg der
Blutdruck vorubergehend auf 84 mmHg an. Danach @iémdgich der Blutdruck bis zum Ende
der Narkose bei ca. 77 mmHg ein.
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—— Patient 7 48 48 52 55 62 62
[Minuten]

Abb. 4.7: Pferde, die wahrend der Narkose mit einer Dopamiidion behandelt wurden:
Blutdruck wahrend der ersten 5 Minuten nach Infoskeginn.
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4.1.4.2 Herzfrequenz

Bei 5 der 7 Pferde &nderte sich die Herzfrequemh iBeginn der Dopamin-Infusion nicht
merklich (siehe Abb.4.8). Bei einem Pferd (PatiEnivar ein geringer und bei einem zweiten
Pferd (Patient 7) ein kurzfristig deutlicher Angtigder Herzfrequenz zu beobachten.

Bei einem Pferd (Patient 3, Kastration, siehe Kapitl.4.1) stieg die Herzfrequenz erst nach
dem Messintervall, nach 6 Minuten auf 48 Schlage Minute, nach 7 Minuten auf 79
Schlage pro Minute von 37 Schlagen pro Minute ath pendelte sich anschlie3end fir den
restlichen Narkoseverlauf von 35 Minuten bei 45-S¢hlagen pro Minute ein.
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—e—Patient 6 38 40 40 40 41 40
—+— Patient 7 39 39 40 40 39 38

[Minuten]

Abb. 4.8: Pferde, die wahrend der Narkose mit einer Dopamiidion behandelt wurden:
Herzfrequenz wahrend der ersten 5 Minuten nachslafisbeginn.

4.1.4.3 Sonstiges

Die Pferde, die Dopamin erhalten haben, wiesen kach Beginn der Infusion Herzschlag-

synchrone Bewegungen (,Pulsieren®) im Hals-, Brustd Schulterbereich auf. Bei einem

Patienten wurden tiefe Atemzige aufféllig. Bei Batpation der peripheren Arterien konnte

eine deutliche Pulsation festgestellt werden. Keider Pferde hat nach der Dopamin-Gabe
geschwitzt.
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4.1.5 Prophylaktische Dobutamin-Infusion (n = 10)

4.1.5.1 Blutdruck

Bei 4 Pferden tropfte die Dobutamin-Infusion vonrkésebeginn an durchgehend bis zum
Ende der Narkose. Bei 3 der 4 Pferde wiesen iretiegeitraum einen Blutdruck tber 100
mmHg auf. Der Blutdruck war bis zu dieser H6he kaerlich angestiegen (alle 5 Minuten
um etwa 2 — 10 mmHg). Bei dem anderen Patienten ésrmu einem leichten Abfall des
Blutdruckes (nach 45 Minuten von 100 auf 84 mmHg).

Bei 6 dieser 10 Pferde wurde die Infusion innerhalh 10 - 40 Minuten wieder abgestellt,
weil der Blutdruck auf Werte von Uber 130 mmHg asiggen war. Bei 2 dieser 6 Pferde
wurden Operationen durchgefuhrt, die schmerzhafewdKryptorchide, Hufkrebs). Bei 3

weiteren Patienten wurde die Infusion wegen eindiretenden Bradykardie abgestellt und
Atropin i.v. verabreicht (siehe Kapitel 4.1.6).

4.1.5.2 Herzfrequenz

Bei 7 Tieren schwankte die Herzfrequenz im Mesenamh geringflgig, es kam aber zu
keinen nennenswerten Veranderungen. Drei Pferdedewwie oben schon erwahnt, nach 10,
12 und 35 Minuten Atropin i.v. verabreicht, da @iere eine Bradykardie (Herzfrequenz von
30, 28 und 28 Schlage pro Minute) aufwiesen. Etheser Pferde hatte zusatzlich AV-Blocke
Il. Grades entwickelt.

4.1.5.3 Sonstiges
Ahnlich wie bei der therapeutischen Dobutamin- Dwbamin-Infusion konnte bei einigen

Pferden eine Herzschlag-synchrone Erschitterunglgigten“) des Pferdes im Hals-, Brust-
und Schulterbereich festgestellt werden (vergleliCapitel 4.1.1 und 4.1.4).
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4.1.6 Intravendse Atropin-Injektion bei Bradykardie (n = 10)

4.1.6.1 Blutdruck

Acht dieser 10 Pferde wiesen vor der Injektion ripbysiologischen Blutdruck auf (80 — 100
mmHg, siehe Abb. 4.9) und bei allen Pferden wardsntlicher Blutdruckanstieg nach der
Atropin-Injektion erkennbar. Im Mittel stieg der @druck innerhalb von 5 Minuten
(Messzeitraum) um 45,5 mmHg an.

Die Wirkungsdauer von Atropin auf den Blutdrucksfasich schwer einschatzen, da bei 5
Pferden die Narkose innerhalb von 15 bis 30 Minutach der Applikation des Medikaments
beendet wurde. Zu diesem Zeitpunkt lag der Blutkimmch Gber 80 mmHg. Bei 4 Patienten
sank der Blutdruck nach 15 — 35 Minuten wieder<aB@ mmHg). Bei einem weiteren Pferd
(Patient 9) wurde Atropin 5 Minuten nach einer &tih-Injektion verabreicht, wodurch nicht
beurteilt werden konnte, ob der anhaltend hohedBlek (> 80 mmHg), der bis zum Ende
der OP nach 65 Minuten bestand, durch die Etileater die Atropin-Injektion oder durch
eine Synergiewirkung beider Praparate hervorgerwigmle.

Bei Patient 8 wurde 15 Minuten vor der Atropin-ktjen Etilefrin als Bolusinjektion
verabreicht. Bei diesem Pferd hatte die Wirkung Biefrins schon etwas nachgelassen, so
dass der Ausgangswert des Blutdruckes zum Zeitpwgt Atropingabe nicht mehr
Uberdurchschnittlich hoch war. Dennoch sprach alieber Patient sehr stark auf das Atropin
an (Blutdruck anstieg um 72 mmHg innerhalb von Hidden).

200

180 A

160

140 —

120 1 . - :
100 %—%;éfi\ \\:

80 R ————

60

Blutdruck [mmHg]

40 A

20 +

0

0 1 2 3 4 5
——Patient 1 96 98 118 136 134 134
—8—Patient 2 98 100 110 105 110 110
Patient 3 112 115 140 155 154 140
Patient 4 102 104 106 118 126 134
—X—Patient 5 80 112 120 108 100 96
—&—Patient 6 96 104 120 122 118 106
——Patient 7 70 74 80 126 142 140
——Patient 8 76 114 108 136 145 148
Patient 9 108 112 156 174 174 168
Patient 10 84 80 106 125 138 140

[Minuten]

Abb. 4.9: Pferde, die wahrend der Narkose mit einer Atropijektion behandelt wurden:
Blutdruck wahrend der ersten 5 Minuten nach deektipn.



62 Ergebnisse

4.1.6.2 Herzfrequenz

Die Herzfrequenz stieg bei allen Pferden nach devpin-Injektion an (siehe Abb. 4.10). Der
Anstieg war bei Patient 2 nur geringgradig, beeralhnderen Pferden deutlich. Nach 10 — 20
Minuten hatte sich bei allen hier untersuchten dder die Herzfrequenz in einem
physiologischen Bereich (bei ca. 40 Schlagen pnoutd) eingependelt.
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.
70 —+
)
E 60 1 " ,
2 a3 =
° ° °
a 50 . . .
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j=2)
g 2o / / N
‘ // e
28
N 30 = » - a
5 ¥ Y
g =
= 20 A
N
(3]
T
10
0
0 1 2 3 4 5
—&—Patient 1 25 27 35 48 49 49
—8— Patient 2 26 29 32 32 32 32
Patient 3 35 47 60 66 70 68
Patient 4 26 27 29 31 37 46
—%— Patient 5 28 43 50 54 57 56
—8—Patient 6 29 29 49 53 53 53
—+—Patient 7 24 26 26 53 70 72
—— Patient 8 23 28 28 39 48 58
Patient 9 31 32 54 66 68 67
Patient10 25 27 34 37 40 41

[Minuten]

Abb. 4.10: Pferde, die wahrend der Narkose mit einer Atropijektion behandelt wurden:
Herzfrequenz wahrend der ersten 5 Minuten nachrgektion.
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4.1.7 Blutdruckanstieg nach Applikation der verschedenen Wirkstoffe

Es wird jeweils nur der Blutdruckanstieg der Pdgen denen ein Medikament als Bolus
(Etilefrin, Atropin) und derer, denen eine Troptision (Dopamin, Dobutamin, Etilefrin)
verabreicht wurde, miteinander verglichen (siehle. Bal und 4.2).

Tab. 4.1: Maximaler Blutdruckanstieg [mmHg] jedes Patientexth Behandlung mit einem
Vasopressor wahrend des Messzeitraues von 5 Minuten

Etilefrin als Etilefrin als Atropin als Dopamin als Dobutamin
Bolusinjektion Tropfinfusion Bolusinjektion Tropfinfusion als
Tropfinfusion
Patient 1 59 Patient 1 10 Patient 1 40 Patient 1 7 Patient 1 18
Patient 2 52 Patient 2 46 Patient) 2 12 Patient 2 -9 | Patient 2 8
Patient 3 68 Patient 3 16 Patient 3 43 Patient 3 -2 Patient 3 76
Patient 4 58 Patient 4 9 Patient|4 32 Patient 4 28 | Patient4 9
Patient 5 52 Patient § 21 Patient 5 32 Patiefit 5 -1 | Patient5 15
Patient 6 58 Patient § 6 Patient|6 26 Patieft 6 -2 | Patient 6 29
Patient 7 94 Patient 7 7 Patient| 7 72 Patieft 7 14 | Patient?7 12
Patient 8 66 Patient § 16 Patient 8 76 Patient8 -3
Patient 9 36 Patient ¢ 7 Patient|9 66
Patient 10 52 Patient 6 Patient 56
10 10
Patient 8
11
Mittelwert 59,5 13,82 45,5 5,0 20,5 (12,75
[mmHg] ohne Patient
3)

Tab. 4.2: Mittlerer Blutdruckanstieg bei den Pferden nachh&edlung mit einem
Vasopressor (n = Anzahl der Probanden)

n Mittelwert Standardabweichung
Etilefrin als 10 59,5 15,
Bolusinjektion
Etilefrin als 11 13,82 11,76
Tropfinfusion
Atropin als 10 45,5 21,26
Bolusinjektion
Dopamin als 7 50 12,54
Tropfinfusion
Dobutamin als 9 20,5 24,21(9,85)
Tropfinfusion (ohne Patient 3: 12,57)

Bolusinjektion von Etilefrin und Atropin
Nach Etilefrin-Injektion stieg der Blutdruck im M& um 59,5 mmHg und nach Atropin-
Injektion im Mittel um 45,5 mmHg an. Dieser Untdrgd ist jedoch nicht signifikant (g

0,084).

Bei Vergleich des Verlaufs des mittleren Blutdrucksch Etilefrin- und Atropin-
Bolusinjektion erkennt man den sehr gleichméRiged starken Blutdruckanstieg innerhalb
der ersten 2 Minuten nach der Etilefrin-InjektioAbb. 4.11 und 4.12). Nach Atropin-
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Injektion erfolgt ebenfalls ein deutlicher, jedodh den ersten 2 Minuten signifikant

Ergebnisse

langsamerer Anstieg des Blutdrucks (siehe Tab. 4.3)

In Tabelle 4.3 wurden die Mittelwerte der Blutdraoktiege der Pferde, die entweder mit
Etilefrin (n = 10) oder mit Atropin (n = 10) als Binjektion behandelt wurden miteinander

verglichen. Fir diese Zwecke wurde der Mann-Whimegt angewendet.
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Abb. 4.11: Mittlerer Blutdruck bei den mit Etilefrin- und Afpn-Injektion behandelten
Pferden wahrend der ersten 5 Minuten nach der tigak

[Sekunden]
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0+

0 30 60 90 120 150 180 210 240 270 300
—O— Etilefrin Bol. 0 13,4 31,1 44,5 50,1 52 53,6 53,6 53,7 52,5 52
—&— Atropin Bol. 0 13,5 24,05 22,75 39,15 44,75 53,25 54,25 56,85 55,65 55,15
[Sekunden]

Abb. 4.12: Mittlerer Blutdruckanstieg bei den mit Etilefrin-nd Atropin-Injektion
behandelten Pferden aus Abbildung 4.11 wéahrencedsgen 5 Minuten nach der Injektion.

Tab. 4.3: Vergleich des Blutdruckanstiegs nach Etilefrin-duAtropin-Injektion (Mann-
Whitney-Test).

30 60 90 120 150 180 210 240 270 300
Sek. | Sek. | Sek. | Sek. | Sek. | Sek. | Sek. | Sek. | Sek. | Sek.

p< 0,240 | 0,002 | 0,002 | 0,000 | 0,142 | 0,143 | 0,635| 0,280| 0,635| 0,280

*% ** *k%

Infusionsbehandlung mit Dobutamin, Etilefrin unddamin

Wenn man den Blutdruckanstieg nach Dobutamin-, effitii- und Dopamin-Infusion
vergleicht fallt auf, dass Dobutamin (gelbe Lintgg¢ starkste Wirkung zeigt (Abb. 4.13). In
der Dobutamin-Gruppe war jedoch ein Ausrei3er @nati3), bei dem es zu einem viel
starkeren Blutdruckanstieg gekommen ist, als beiadwleren als bei den anderen 7 Patienten
aus dieser Gruppe (siehe 4.1.1). Wenn man diesenia herausnimmt, besteht zwischen
den Wirkungen von Dobutamin und Etilefrin kein metker Unterschied mehr. Sowohl
Dobutamin als auch Etilefrin fihrten jedoch zu einsignifikant hoheren Blutdruckanstieg
als Dopamin (siehe Abb. 4.14. und Tab. 4.4).
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[Minuten]

Abb. 4.13: Mittlerer Blutdruck bei den mit Etilefrin-, Dobutam und Dopamin-Infusion

behandelten Pferden wahrend der ersten 5 Minuteh tafusionsbeginn.
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—&— Etilefrin Tr. 0 3,55 7,09 7,23 9,23 12,53
—0O—Dopamin Tr. 0 -2,71 0,43 3,71 2,32 0,32
—A—Dobut. Tr. 0 5,52 13,52 17,15 17,77 17,89
—&—Dobut.0.P.3. 0 4,43 6,71 8,99 11,13 13,56

[Minuten]

Abb. 4.14: Mittlerer Blutdruckanstieg bei den mit EtilefrinBobutamin- und Dopamin-

Infusion behandelten Pferden wahrend der erstenimutdn nach Infusionsbeginn. (Tr.
Tropfinfusion, Dobut. = Dobutamin, Dobut. 0.P. obutamin ohne Patient 3)
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Tab. 4.4: Vergleich des Blutdruckanstiegs wéhrend der er&ellinuten nach Etilefrin-,
Dobutamin- und Dopamin-Infusion (Mann-Whitney-Te®gi Dobutamin wurde in der

letzten Reihe der Patient 3 (siehe Abb. 4.13) igiB&rechnung nicht bertcksichtigt.

Vergleich von 1 Minute 2 Minuten 3 Minuten 4 Minate| 5 Minuten
Etilefrin und
Dobutamin p<0,600 p<0,600 p<0,238 p<0,408 p<0,408
Etilefrin und
Dopamin p<0,001 p < 0,085 p<0,246 p<0,109 p <0,000
Dopamin und
Dobutamin p <0,004 p<0,029 p<0,152 p=<0,54 p<0,013
Etilefrin und
Dobutamin p<0,860 p<0,930 p<0,425 p < 0,669 p<0,669
(ohne Patient 3)

4.1.8 Laktatwerte

4.1.8.1 Vergleich der Laktatwerte vor dem Niederlegn und zum Narkoseende (vor der
Aufstehphase)

Bei einem Vergleich des mittleren Laktatwerts ai@rPferde vor dem Niederlegen und nach
der Operation (vor der Aufstehphase) gab es deéetlldnterschiede. Die Laktatwerte nach
der Operation waren hochst signifikant hoher als dem Ablegen der Pferde (T-Test bei
gepaarten Stichproben0,000).

Tab. 4.5: Mittlere Laktatwerte im Blut der Pferde vor denmedligrlegen und zu Narkoseende
(vor der Aufstehphase), T-Test bei gepaarten Stotdgn (n = Anzahl der Probanden)

Standard-
Standard- fehler des
Mittelwert n abweichung Mittelwertes
Serumlaktatwert
vor 0,7629 82 0,32757 0,03617
Signifikanz: Narkoseeinleitung
p 0,000 Serumlaktatwert
zu Narkoseende 1,0087 82 0,32293 0,03566
(vor der
Aufstehphase)

Weiterhin wurde bei den Pferden, bei denen vor Markoseeinleitung ein relativ hoher
Laktatwert gemessen wurde, auch zum Narkoseendelaiiv hoher Laktatwert festgestellt
(siehe Tab. 4.6).
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Tab. 4.6: Korrelation zwischen den Laktatwerten im Blut dferde vor dem Niederlegen
und zu Narkoseende (vor der Aufstehphase), Koroglahach Pearson (n = Anzahl der
Probanden)

Signifikanz

n Korrelation [p]
Serumlaktatwert
vor
Narkoseeinleitung
& zu Narkoseende 82 0,794 =0,000
(vor der
Aufstehphase)

4.1.8.2 Anstieg der Laktatwerte wahrend der Narkosen Abhangigkeit von der Gabe
eines Vasopressors

Es schien einen geringen Einfluss auf den Anstesgldhktatwertes wahrend der Narkose zu
haben, ob die Pferde wahrend der Narkose einenpvessor erhalten haben (n = 31) oder
nicht (n = 51). Es wurden hierfur die Laktatwerts dem Niederlegen und zu Narkoseende
(vor der Aufstehphase) miteinander verglichen (BtTeei unabhangigen Stichproben) und
gepruft, ob die Gabe eines Vasopressors mit einestidg des Laktatwerts korrelierte. Es
zeigte sich, dass die Gabe eines blutdrucksteigeriedikaments zwar keinen signifikanten
Einfluss auf den Laktat-Anstieg wahrend der Narkbatte (p = 0,124), es war jedoch die
Tendenz feststellbar, dass bei den Pferden, dieemveg niedrigem Blutdruck behandelt
worden waren, der Laktatwert zum Narkoseende starkgestiegen war, als bei den Pferden,
die keine Behandlung bendtigt hatten (Anstieg uad Bzw. 2.18 mmol / l) (siehe Tab. 4.7).

Tab. 4.7: Anstieg des Laktatwerts wahrend der Narkose indAglgkeit von der Gabe eines
Vasopressors, T-Test bei unabhangigen Stichprol@mppenstatistik { = Anzahl der
Probandenx = Mittelwert, s = Standardabweichung)

Laktatwert Laktatwert Sigifikanz
[mmol /[fvor | [mmol/l]zum | L1-L2 (x+s) | (2-seitig) [p]
Narkoseeinleitung Narkoseende im T-Test bei
(=L1,X *5s) (=L2,X *5) unabhangigen

Stichproben

Pferde, die
wahrend der
Narkose keinen 0,7618 + 0,38 0,9798 £0,34 | 0,218+0,18

Vasopressor
erhalten haben
(n = 51) <0,124

Pferde, die
wahrend der
Narkose einen| 0,7648 + 0,22 1,0561 + 0,30 0,291 + 0,24
Vasopressor
erhalten haben
(n=31)
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4.1.8.3 Abhangigkeit der Laktatwerte von der Dauerder Narkose, dem Alter und dem
Gewicht der Pferde

Weder die Narkosedauer, noch das Alter oder dasidBewles Pferdes beeinflussten den
Anstieg des Laktatwerts wahrend der Narkose signiti (siehe Tab. 4.8).

Tab. 4.8: Korrelation zwischen dem Anstieg des Laktatwerthrerd der Narkose und der
Dauer der Narkose, dem Alter und dem Gewicht derdef in Abhangigkeit von der Gabe

eines Vasopressors(x = Mittelwert, s = Standartabweichung)

Alle Alle Ohne Mit
Patienten | Patienten | Vasopressol Vasopressof
Signifikanz| Signifikanz | Signifikanz
(X + 5) [p] [p] [p]
Dauer der| Dauerder| <0,942 <0,745 <0,638
Narkose Narkose
(X =50
Min. £ 19)
Alter des | Alter des <0,628 <0,222 <0,967
Pferdes Pferdes

(x=8
Jahre + 5)
Gewicht Gewicht <0,547 <0,493 <0,201
des des Pferdes

Pferdes | (x =499
kg £ 101)
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4.1.8.4 Einfluss der Lagerung auf den Laktatwert

Insgesamt wurden 57 Pferde rechts lateral gelag@rtPferde links lateral und 27 Pferde
dorsal (siehe Abb. 4.15).

70

links lateral: 62
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rechts lateral: 57
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Anzahl der Pferde

40 |

30

dorsal: 27

20 +

10 A

Abb. 4.15:Lagerung der Pferde wahrend der Narkose, absoldtefigkeiten (n = 146).

Es ergaben sich signifikante  Unterschiede zwischetten verschiedenen
Lagerungsmoglichkeiten (rechts lateral, links latarnd dorsal) (g 0,016, einfaktorielle
ANOVA).

Auffallend war, dass insbesondere die links latetalgerung mit einem deutlich geringeren
Laktatanstieg einherging, als sowohl die dorsateaalch die rechts laterale Lagerung der
Pferde (siehe Abb. 4.16).



Ergebnisse 71

rechts lateral: 0,34
0,34

dorsal: 0,33
0,33

0,32

0,31

links lateral: 0,3

Differenz der Laktatwerte, Laktat [mmol/l]

0,3 A

0,29

0,28 -

Abb. 4.16: Laktatwerte im Blut der Pferde (Differenzen der taakerte vor dem Niederlegen
— Laktatwerte zu Narkoseende, vor dem AufstelmeAbhangigkeit von der Lagerung der
Patienten (linke und rechte Seitenlage sowie Dtaga).

4.1.8.5 Einfluss der Pramedikation (Art der Sedierang) auf den Anstieg des Laktatwerts
wahrend der Narkose

Die Art der Sedierung (Romifidin, Detomidin oder IXgin) schien einen gewissen Einfluss
auf den Anstieg des Laktatwerts wahrend der Narkege haben (Abb. 4.17). Die
Unterschiede zwischen dem Anstieg des Laktatwerth Werwendung der verschiederen
Agonisten waren jedoch nicht signifikant (statisie Auswertung mittels einfaktorieller
ANOVA, p = 0,116).
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Abb. 4.17: Anstieg der Laktatwerte im Blut der Pferde wahreied Narkose in Abhangigkeit
von der Pramedikation (Kombination von Levomethaohinentweder Romifidin, Detomidin
oder Xylazin).

4.1.8.6 Einfluss der Pramedikation (Art der Sedierng) auf den Blutdruck

Anschliel3end wurde der mittlere Blutdruck aller B2rde berechnet und geprift, ob es eine
Korrelation zwischen dem mittleren Blutdruck undrdéaktatwertanstieg gab (Korrelation
nach Pearson). Auch hier ergab sich keine sigmfi&&orrelation (p = 0,395).

4.1.8.7 Ein besonderer Fall auRerhalb der Statistik

Nicht in die Statistik mit einbezogen wurde ein AaiBer, bei dem der Laktatwert vor der
Narkoseeinleitung 0,50 mmol / | und zum Narkoseend® mmol / | betrug. Dieser Anstieg
war um ein Vielfachefdher, als bei den anderen 82 Patienten. Der Gkimdiesen hohen
Laktatwert war wahrscheinlich eine ungentigendee8edg des schreckhaften Hengstes, der
sehr nervés war und beim Niederlegen in Narkoggamk geriet. Zudem handelte es sich um
eine sehr kurze Narkose, die insgesamt nur 25 mahdauerte.
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4.1.9 Aufstehphase

Es wurde untersucht, ob ein Zusammenhang zwisceenrdittleren Blutdruck wahrend der
Narkose, der Dauer der Narkose sowie dem Blutdrdek, die Pferde am Ende der Narkose
aufwiesen und der Qualitat der Aufstehphase bestaiedParameter der Aufstehphase, die
hierfir verwendet wurden, waren die Zeit bis zurmelehen der Brustlage, die Zeit bis zum
ersten Aufstehversuch, die Zeit zwischen dem eréigistehversuch und dem endgultigen
Stehen des Pferdes sowie die Anzahl der Aufstebebes

Es hat sich gezeigt, dass in der vorliegenden Satbiung kein signifikanter Zusammenhang
zwischen Narkosedauer, Blutdruck und Aufstehphastaind (siehe Tab. 4.9).

Tab. 4.9: Korrelation zwischen der Zeit bis zum Erreichem Beustlage, der Zeit bis zum
ersten Aufstehversuch, der Zeit zwischen dem eistdéstehversuch und dem endgultigen
Stehen des Pferdes und der Anzahl der Aufstehversoit dem mittleren Blutdruck wahrend
dem Narkoseverlauf, der Dauer der Operation bzwkbse und dem Blutdruck am Ende der
Narkose (Korrelationstest nach Spearman, KK = Ktatienskoeffizient).

Zeit bis Zeit bis zum Zeit zwischen Anzahl der
Brustlage ersten erstem Aufstehversuche
[Minuten] Aufstehversuch| Aufstehversuch
[Minuten] und Stehen
[Minuten]
Blutdruck am KK =-0,039 KK =0.042 KK =-0,064 KK =-0,162
Ende der OP p<0,795 p<0,780 p<0,674 p<0,281
[mmHg]

DauerderOP | KK =-0,171 KK = 0,095 KK = 0,032 KK = 0,047
[Minuten] p<0,255 p<0,532 p<0,832 p<0,759
Mittelwert des KK = 0,039 KK = 0,036 KK=-0,191 KK =-0,137
Blutdrucks p<0,795 p<0,811 p<0,201 p<0,364
wéahrend der
Narkose
[mmHg]
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4.2. \VJasopressin

4.2.1 Vasopressin als Bolusinjektion (Patienten 15)

4.2.1.1 Blutdruck

Der Blutdruck lag bei den 5 Pferden vor der Injektzwischen 42 und 100 mmHg (siehe
Abb. 4.18). In 4 Féllen konnte man schon 30 Sekam#eh Verabreichung des Vasopressins
einen Anstieg feststellen, bei einem Pferd nacls8kunden. Der maximale Wert war bei 2
Pferden nach 30 Sekunden, bei einem Pferd nackekOn8en und bei einem weiteren nach
120 Sekunden erreicht.

Der Blutdruck stieg jeweils fur 30 - 60 Sekunden 2n 68 mmHg an, sank danach langsam
wieder ab und die Nadel des Manometers zeigte k@umeschlage mehr an. Zu diesem

Zeitpunkt musste davon ausgegangen werden, dass Reimpleistung des Herzens mehr
erfolgte. Vier dieser 5 Pferde starben zu dieseitpdiekt. Bei einem Pferd (Patient 5), das zu
Beginn des Versuchs den hdchsten Blutdruck (100 ginddifwies, kehrte nach wenigen

Minuten eine geringgradig produktive Herzaktion (mk;, so dass dieses Pferd nach 690
Sekunden euthanasiert wurde.
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Abb. 4.18: Blutdruckverlauf bei den 5 Pferden, die VasopressinBolusinjektion erhielten.
(Nr.1-5=Patient 1 - 5)
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4.2.1.2 Herzfrequenz

Die Herzfrequenzkurven der Patienten 1 — 5 vemriefsgesamt ohne starke Schwankungen.
Bei einem Patienten gab es gar keine Veranderurzyesi,der Pferde zeigten einen leichten
Anstieg der Frequenz lGiber den Messzeitraum, eird Rfst einen Abfall der Frequenz von 36
Schlagen pro Minute auf 27 Schlage pro Minute n@@hSekunden, anschlielRend wieder
einen leichten Anstieg auf 41 Schlage pro Minutehn240 Sekunden, nach 300 Sekunden
kam es zu Kammerflimmern. Bei Patient 1 bis 4 kasnnach ca. 330 Sekunden zum
Kammerflimmern mit anschlieendem Herzstillstangthis Abb. 4.19). Patient 5 zeigte
Schwankungen der Herzfrequenz zwischen 42 und 323&en pro Minute Uber den
gesamten Messzeitraum von 690 Sekunden und Uberldl® Vasopressin-Injektion
scheinbar. Dieses Pferd wurde nach 690 Sekundbearasiert (s.0.).

Bei 4 dieser Pferde auskultierte ein Helfer daszHBei einem Pferd (Patient 3) war schon
nach 30 Sekunden, bei einem zweiten (Patient 2) 4&0 und bei einem dritten (Patient 4)
nach 180 Sekunden kein Herzschlag mehr auskultieRetient 5 hatte ab 120 Sekunden
nach der Injektion einen leiser werdenden Herzgghdar 690 Sekunden nach der Injektion
jedoch wieder lauter wurde. Zu diesem Zeitpunkblgté die Euthanasie dieses Pferdes.
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Patient 4, EKG vor Vasopressin-Applikation
M/MY

e == g e Ve 5 ; sgssze - i
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Patient 4, EKG 270 Sekunden nach Vasopressin-Applikation

B e e I

Patient 4, EKG 300 Sekunden nach Vasopressin-Applikation

EKG. I . 1@ MM/MY

Abb. 4.19: Ausschnitte aus dem EKG-Ausdruck von Patient 4, Vasopressin-
Bolusinjektion und 270, 300 und 330 Sekunden danach
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4.2.1.3 KFZ und Schleimhautfarbe

Alle Patienten hatten vor der Vasopressin-Injektgane KFZ von < 2 Sekunden und eine
physiologische, rosarote Schleimhautfarbe. BeemirPatienten konnte die KFZ nach 60
Sekunden nicht mehr gemessen werden, bei 3 Patieateh 90 Sekunden und bei einem
weiteren Patienten nach 180 Sekunden. Die Schleitfathe wurde bei 2 Pferden nach 30
Sekunden und bei den anderen 3 Pferden nach 60n&amkuauffallend blass. Nach 90
Sekunden war die Schleimhaut bei allen Tieren wa@schfahl (siehe Abb. 4.20).
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Abb. 4.20: Schleimhautfarbe vor (oben) und 30 Sekunden nacsoprassin-Injektion
(unten) (Patient 1).
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4.2.1.4 Atmung

Bei 4 Pferden wurde das Einsetzen vom Atemstiltstdvew. der Schnappatmung

protokolliert. Patient 1 zeigte nach 150 Sekundee élyperventilation, nach 420 Sekunden
setzte der Atemstillstand ein, nach 540 Sekundém&patmung. Zwei weitere Tiere wiesen
nach 330 Sekunden Schnappatmung auf. Patient B hadh 210 Sekunden auf zu atmen,
setzte ab 300 Sekunden wieder mit einer sehr gedriAtemfrequenz ein und wurde

anschlielend euthanasiert.

4.2.1.5 Sauerstoffsattigung (Pulsoximeter),,2, p.CO-

Vor Beginn des Versuches wiesen alle 5 Patientart Rulsoximeter eine normale
Sauerstoffsattigung von 95 — 100 % auf. Diese vear2bPferden nach 30 Sekunden, bei 2
Pferden nach 60 Sekunden und bei einem Pferd ria8ekunden nicht mehr messbar (0 %).

Der pO; lag bei den Pferden vor der Vasopressin-Injektiatschen 130 und 426 mmHg. Im
Verlauf des Versuches schwankten die Werte, zum Ka&n es zu einem langsamen
Absinken, zum Teil zu einem langsamen Anstieg.

Die p,CO,-Messungen lagen vor der Injektion zwischen 51 @AdmmHg. Bei 3 Pferden
sank der Kohlendioxidpartialdruck nach der InjeRtleicht ab, bei einem Pferd gab es keine
deutlichen Veranderungen und bei einem Pferd stidgicht an.

4.2.1.6 pH-Wert

Bei den Patienten 1 — 5 lagen die Blut-pH-WertedarVasopressin-Injektion zwischen 7,25
und 7,39.Bei 2 Pferden waren im Verlauf des Versuches keimatlichen Verdnderungen
feststellbar, bei 2 Pferden kam es zu einem leicAestieg (von 7,25 auf 7,35 bzw. 7,31 auf
7,55). Bei einem Tier sank der pH-Wert von 7,28 adfl ab.
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4.2.1.7 Herzultraschall

Nach 50 Sekunden war eine Dilatation der linken zk@mmer festzustellen und die

Herzaktion war deutlich eingeschrankt, was sichckdueine Abnahme der Kontraktilitat

bemerkbar machte. Nach 60 Sekunden fand so guteine wirksame Herzaktion mehr statt.
Vier der 5 Pferde starben daraufhin, bei Patiestlien nach wenigen Minuten wieder eine
gewisse Kontraktilitat zurtickzukehren (s.o.). Dkeite Herzdilatation war offenbar der Grund
fur die sistierende Herzaktion.

Abb. 4.21: Herzultraschall vor Verabreichung von Vasopressibeten) und 30 Sekunden
nach Verabreichung von Vasopressin (unten) (Patiént 2D-Echtzeitbild jeweils der
Diastole( links), der Systole (Mitte) und M-Modé&Rrechts).

4.2.2 Vasopressin als Tropfinfusion (Patienten 6 10)

4.2.2.1 Blutdruck

Der Blutdruck lag bei den Pferden vor der Injektmwischen 70 und 86 mmHg (bzw. 110
mmHg bei Patient 10, der vorher Etilefrin als Bahjsktion bekommen hatte) (siehe Abb.
4.22).

Bei 2 Pferden konnte man schon nach 30 Sekundem &hutdruckanstieg feststellen, bei 2
Pferden nach 60 Sekunden und bei einem Pferd ma@eRunden. Der maximale Wert war
bei 2 Pferden nach 90 Sekunden und bei 2 Pferdeim h20 - 150 Sekunden erreicht. Bei
diesen Tieren sank der Blutdruck danach, wie beiRiienten 1 — 5, die eine Bolusinjektion
erhalten hatten, wieder ab und blieb auf einem \8tetien, wobei die Nadel des Manometers
keine Ausschlage mehr zeigte.
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Bei Patient 6 gab es Probleme mit der Blutdruckomegsso dass nur die Werte bis 90
Sekunden nach Infusionsbeginn festgehalten werdent&n.

Der Blutdruck stieg fur 30 - 60 Sekunden um 38 -#80Hg an.

Patient 10 war vor der Vasopressin-Infusion miteftiin (Bolusinjektion) behandelt worden.

Der Blutdruckverlauf nach der Etilefrin-Injektiotilmmt mit den Ergebnissen der Therapie
bei Hypotension und Herz-Kreislaufstillstand (sieKapitel 4.1.4) Uberein. Nach 30

Sekunden kam es zu einem ersten Anstieg des Btkielsu das Maximum war nach 90
Sekunden erreicht. Danach sank er langsam etwasiedbsich 2 Minuten auf 120 mmHg,

sank dann weiter ab auf 110 mmHg.

Funf Minuten nach der Etilefrin-Injektion wurde des Pferd an die Vasopressin-Infusion
angeschlossen. Nach 90 Sekunden war ein erstesrMaxierreicht (160 mmHg). Danach
sank der Blutdruck etwas ab und stieg ab 480 Selumdhch Beginn der Tropfinfusion
wieder an bis auf 180 mmHg. Die Euthanasie erfo@®® Sekunden nach Beginn der
Vasopressin-Verabreichung.

200
180 +
160

140 +

120
——Nr.6
—&—Nr.7
100 Nr.8
Nr.9
n // —¥—Nr.10
80

60

Blutdruck [mmHg]

40 A

20 A

0 30 60 90 120 150 180 210 240 270 300 330 360 390 420 450 480 510 540 570 600 630 660 690 720
Zeit [Sekunden]

Abb. 4.22: Blutdruckverlauf bei den 5 Pferden, die Vasopresssninfusion erhielten. (Nr. 6
— 10 = Patient 6 — 10)
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4.2.2.2 Herzfrequenz

Die Herzfrequenzkurven der Patienten 6 — 10 vertieghsgesamt ohne starke Schwankungen
und entsprachen den Ergebnissen der Patienten(diehg 4.2.1.2 und Abb. 4.23).

L AN AR AR

2 Patient 9, EKG 360 Sekunden nach Vasopressin-Applikation

R Patient 9, EKG 420 Sekunden nach Vasopressin-Applikation ITRAST®: ' 226151 01 C€

Abb. 4.23: Ausschnitte aus dem EKG-Ausdruck von Patient 9880420 Sekunden nach
Beginn der Vasopressin-Infusion.
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4.2.2.3 KFZ und Schleimhautfarbe

Auch in dieser Gruppe hatten alle Patienten voMaesiopressin-Injektion eine KFZ von unter

2 Sekunden. Drei Pferde hatten eine physiologiStideimhautfarbe. Zwei Pferde (Patient 6
und 9) litten an einer Andmie und wiesen daher schar dem Niederlegen in Narkose

entsprechend blasse Schleimhaute auf. Bei 2 PféRigrent 6 und 9) konnte die KFZ nach

60 Sekunden und bei den 3 anderen Pferden nach 380 Sekunden nicht mehr gemessen
werden.

Die Schleimhautfarbe wurde bei den 3 Tieren, diefarags eine physiologische
Schleimhautfarbe zeigten, nach 90 - 120 Sekundasshind nach 210 - 240 Sekunden weifl3
bis aschfahl (siehe Abb. 4.24).

Abb. 4.24: Schleimhautfarbe vor Beginn der Vasopressin-Infugiimks) und 210 Sekunden
nach Beginn der Vasopressin-Infusion (rechts) @#t8).

4.2.2.4 Atmung

Bei 2 Pferden wurde das Einsetzen von Atemstiltstaaw. der Schnappatmung protokolliert.
Bei Patient 8 stellte sich nach 570 Sekunden eimrdarflimmern ein, allerdings atmete er
noch weiter. Erst nach 13 Minuten trat bei diesdard®Schnappatmung auf. Bei Patient 9
setzte nach 180 Sekunden Schnappatmung ein.

4.2.2.5 Sauerstoffsattigung (Pulsoximeter),,02, paCO-

Vor Beginn der Vasopressin-Infusion wiesen 2 Pfezte Sauerstoffsattigung von 100 %
und ein Pferd eine Sauerstoffséattigung von 86 % Beif den beiden Pferden, die von Anfang
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an schon eine Anamie und sehr blasse Schleimhaittienh konnte das Pulsoximeter schon
vor Infusionsbeginn keine Werte messen. Die Sanigséttigung war bei 2 der 3 Pferde, bei
denen zunachst eine Messung moglich war, nach B@n8en und bei dem dritten Pferd nach
180 Sekunden nicht mehr messbar.

Vor Beginn der Vasopressin-Infusion lag der Saoéfsrtialdruck bei den Tieren zwischen
116 und 269 mmHg. Im Verlauf des Versuches schveanllte Werte, zum Teil kam es zu
einem langsamen Absinken, zum Teil zu einem langsafmstieg.

Die p.CO,-Werte lagen vor der Infusion zwischen 43 und 65HgmBei 3 Pferden gab es
keine deutlichen Veranderungen und bei 2 Patiestbmvankte der J£0, leicht. Insgesamt
entsprach der Verlauf der.@-Werte dem der Patienten 1 — 5, die die Vasopressin
Bolusinjektion erhielten.

4.2.2.6 pH-Wert

Bei den Patienten 6 — 10 lagen die Blut-pH-Werte der Vasopressin-Injektion zwischen

7,26 und 7,33. Bei 3 Pferden waren im Verlauf desrsuches keine deutlichen

Veranderungen feststellbar, bei 2 Pferden kam esireem leichten Absinken (von 7,26 auf
7,17 bei Patient 7 bzw. von 7,26 auf 7,08 nach S8kunden bei Patient 10). Dies war der
Patient aus dieser Gruppe, der anschlieRend eimgést werden musste, da er die
Vasopressin-Infusion scheinbar tberlebt hatte.



Diskussion 85

5 DISKUSSION

5.1 Vasopressin-Versuch

5.1.1 Beurteilung der eigenen Ergebnisse

Die Ergebnisse der vorliegenden Studie zeigtens di#s Verabreichung von Vasopressin
wahrend der Narkose fur Pferde innerhalb kirzegdrtddlich war und somit, entgegen der
Erfahrungen in der Humanmedizin bzw. in tierexpemtellen Studien mit Schweinen und
Hunden, von der Verwendung von Vasopressin bedefedringend abgeraten werden muss.

Die erste auffallende und erschreckende Reaktidrdi@uVasopressin-Applikation war die
kalkweil3e Farbe der Maulschleimhaut, die bei desrdeih innerhalb von 30 — 90 Sekunden
nach der Vasopressin-Injektion eintrat und die eam6d — 90 Sekunden verzbgert genauso
bei den Pferden, die Vasopressin als Infusion kemezu beobachten war (siehe Abb. 4.20
und 4.24). Die wahrscheinlichste Erklarung fur didé&eranderung der Schleimhautfarbe ist
eine UbermaRige Vasokonstriktion der peripherenggfiélie.

Fur 8 von 10 Pferden war die Verabreichung von Yesssin in der gewdhlten, relativ
niedrigen Dosierung wahrend der Allgemeinanasthésikch. In den beiden Féllen, in denen
sich die Kreislaufparameter der Pferde nach 5 Minu{Patient 5, Vasopressin als
Bolusinjektion) bzw. nach 8 Minuten (Patient 10,sdpressin als Tropfinfusion) wieder
etwas verbesserten, wurden die Pferde in Narkodemasiert. Es ist fraglich, ob die Tiere
nach der Narkose wieder aufgestanden waren undveitdtdndig erholt hatten, da auch bei
diesen Patienten die erhebliche Ischamie eingetret@r und neurologische sowie
Herzmuskel-Schaden nicht ausgeschlossen werdertdironfiudem hatte ein Pferd (Patient
10) vor der Vasopressin-Tropfinfusion Etilefrin alten. Dadurch wurden seine
Kreislaufparameter verbessert, was sein ,Uberlelegkicren konnte.

Durch die Ultraschall-Untersuchungen konnte nach ‘dasopressin-Verabreichung eine
akute Kardiodilatation dargestellt werden, die éen meisten Probanden zum Herzstillstand
fuhrte. Diese Kardiodilatation und mangelnde Kokticansfahigkeit des Herzens erklart auch
das Sistieren der Herzgerausche bei der AuskultaWgelche pathologischen Vorgange
genau zu diesem Phanomen bei Pferden fuhrtent meiberen Untersuchungen vorbehalten.
Vasopressin darf in Kenntnis dieser Untersuchundsdreliovaskularen Zwischenfallen in der
Pferdeanasthesiologie auf keinen Fall wie bei amerSpezies als alternatives
Notfallmedikament zu Adrenalin angesehen werdem.F8erden mit Hypotension sollte auf
die bewahrten Medikamente zurlickgegriffen werderei Binem sich anbahnenden
lebensbedrohlichen Narkosezwischenfall ist Adrengilr Pferde nach wie vor das Mittel der
Wabhl.

5.1.2 Vergleich der Ergebnisse mit den Angaben awaer Fachliteratur

Die auffallende kalkweiRe Farbe der Maulschleimhalie bei den Pferden innerhalb
kirzester Zeit nach der Vasopressin-Injektion atntiésst sich moéglicherweise durch die in
der Literatur beschriebene starke Vasokonstrikteviklaren. Diese wird Uber die 1V
Rezeptoren in der Peripherie vermittelt und diden Haut am starksten ausgepragt sein soll,
wie unter anderem an isolierten ArteriensegmentenRatten (GARCIA-VILLALON, 2000)
getestet wurde. Aber auch genigend Erfahrungenabderen Versuchstieren und beim
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Menschen bestétigen diese Effekte (HOLMES, 2001ROBCH, 2004; WENZEL, 1999, c).
Leider konnten in der Literatur keine Angaben Uber Haut- oder Schleimhautfarbe der
Probanden oder der Versuchstiere nach ApplikatonWasopressin gefunden werden.

BABAR und Mitarbeiter (1999)intersuchten an Schweinen die neurologischen Eiggbi4
Stunden nach einer Herz-Lungen-Wiederbelebung méisogressin im Vergleich zu
Adrenalin. Schlussfolgernd gaben sie an, dass Vasspp zwar die koronaren
Perfusionsdriicke steigern konnte, es aber niclstatistisch signifikanten Verbesserungen in
den neurologischen Endergebnissen kam. Zudem wa8A&AR und Mitarbeiter vor der
Gefahr der Ischamie innerer Organe oder einer Wiémsmerung der Kardiomyopathie durch
Vasopressin, wie es bei anderen stark vasokonstmktkenden Mitteln bereits festgestellt
wurde (BABARet al., 1999).

Wahrend einer Herz-Lungen-Wiederbelebung bei Saevei soll Vasopressin eine
signifikant hohere Durchblutung der lebenswichtigergane gewaéhrleisten als Adrenalin
(LINDNER, 1995). Durch die langere Wirkungsdaued wtas Wissen, dass Vasopressin zu
einer starken Vasokonstriktion fiihrt, wurde in ei8éudie untersucht, ob dadurch nachteilige
Folgen auf die kardiovaskularen Funktionen entstddianen (LINDNER, 1995). Durch die
Verabreichung von Vasopressin kam es in der friRestreanimationsphase zu einem
hoheren mittleren arteriellen Blutdruck, aber aucheinem erniedrigten Herzzeitvolumen.
Dieser negative Einfluss auf das Herzzeitvolumenulteert aus einer Erhdhung des
vaskularen Widerstandes und stellt einen potenzigdifahrlichen Effekt fir die
kardiovaskularen Funktionen dar. Es konnte allgyslifestgestellt werden, dass diese Effekte
vollstéandig reversibel und die Herzkreislauffunkiém zu keinem Zeitpunkt irreversibel oder
kritisch gefahrdet waren (LINDNER, 1995; PRENGEBQ96%). Beim Pferd hingegen scheint
die Auswirkung auf den Kreislauf (extreme Vasokaoktbn) und das Herz (akute
Kardiodilatation) lebensbedrohlich und in den mexgEéllen todlich zu sein.

In der vorliegenden Untersuchung konnten keine Ages Uber das Herzzeitvolumen
gemacht werdenDie im Ultraschall nachgewiesene Herzdilatatiorsigedoch erkennen,
dass das Herzzeitvolumen innerhalb kirzester Zbéb¢ich reduziert war, sofern tberhaupt
noch eine Pumpleistung des Herzens erfolgte. Eatkdsein, dass das Pferd, das generell zu
Kreislaufproblemen wahrend einer Allgemeinanasthesigt, auf diese negativen Einflisse
auf die Herzleistung und die Ubermafige Vasokdigin empfindlicher reagiert als das
Schwein oder der Mensch.

Die arterielle Blutgas-Analyse zeigte keine dettic Veranderungen nach der Vasopressin-
Verabreichung. Dies stimmt mit den Ergebnissenre8tedie mit Schweinen Uberein, bei
denen Adrenalin und drei verschiedene Vasopresssiebungen wahrend und nach einer
Herz-Lungen-Wiederbelebung miteinander verglichemden. Bei allen vier Gruppen waren
keine signifikanten Unterschiede zwischen den Biswgerten vor dem induzierten
Herzstillstand, wahrend der Herz-Lungen-Wiederhabgpund in der Postreanimationsphase,
festzustellen (LINDNER, 1995).

STIELL und Mitarbeiter (2001fihrten aufgrund der positiven Berichte Uber dems&iz von
Vasopressin beim praklinischen Herzstillstand eimitere Studie durch. Sie verabreichten
jeweils ca. 100 Patienten, die in der Klinik einéerzstillstand erlitten hatten, entweder 40 U
Vasopressin oder 1 mg Adrenalin intravents. Auehksinnten nach ihren Untersuchungen
keine Vorteile von Vasopressin gegentber Adrerfaliten und stimmen somit nicht mit der
Empfehlung der American Heart Association Uberdiag,in ihren Richtlinien (AMERICAN
HEART ASSOCIATION — GUIDELINES FOR CARDIOPULMONARY AND
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EMERGENCY CARDIOVASCULAR CARE, 2000; WENZEL, 2001yasopressin als
alternativen Vasopressor fur Adrenalin empfiehIE3.L et al., 2001).

Die Literaturangaben zeigen, dass es neben der diepluber den angeblich viel
versprechenden Vasopressor auch durchaus negatstelieingen gegentber Vasopressin als
Notfallmedikament gibt. Die vorliegende Studie karden Vorbehalten gegenuber
Vasopressin zumindest fir die Spezies Pferd nuiréaklich zustimmen, wobei es in diesem
Fall zu sehr erschreckenden Ergebnissen kam.

Ein zusatzlicher Punkt ist die Tatsache, dass edein Literatur keine Angaben zu der
Wirkung von Vasopressin bei klinisch gesunden Mbascoder Tieren gibt. Ein solcher
Versuch, wie er hier durchgefiihrt wurde, ist nibeschrieben worden. Es ist somit fraglich,
ob die Empfehlungen, die fir den Einsatz von Vassgin in der Humanmedizin gegeben
werden, wirklich auf fundierten Grundlagen besteh&ie zum Teil sehr kontrovers

diskutierten Meinungen uber die Wirkungen von Vaeepin (zum Beispiel ob es zu einer
verbesserten Myokardperfusion kommt (WENZEL, 1989und b und c; etc.) oder diese
sogar verschlechtert wird (MEDEL, 2001) musstengiind geklart werden.

5.1.3 Vasopressin-Rezeptoren und Art des vorliegerd Vasopressins

Beim Pferd gibt es noch keine Studien zu der A# nlgtlrlich vorkommenden Vasopressins
oder der Verteilung deWasopressin-Rezeptoren. Ein speziesspezifischeerkbitied der
Vasopressin-Rezeptoren ist bekannt. Beim Menschdrbaim Nagetier liegt Vasopressin als
Arginin-Vasopressin vor, beim Schwein als Lysin-bjasessin, wobei es sich jeweils durch
den Austausch einer Aminosaure an Position 8 witerdet (BUDDECKE, 1989).

In der vorliegenden Untersuchung wurde, wie beiamgegangenen tierexperimentellen
Studien auch, das einzig verfluigbare, synthetisehydstéellte, humane Arginin-Vasopressin
(Vasopressin Injection, USP, American Regent, IN8hirley, NY 11967) verwendet. Dieser
Umstand koénnte einen Einfluss auf die Wirkungenmbéiferd gehabt haben. Allerdings
wurde bei allen tiermedizinischen Studien auch edieseinzig verfugbare, Arginin-

Vasopressin verwendet und fuhrte die entsprecheMdegkungen herbei. Somit ist die

Tatsache, dass die Art des Vasopressins in diesemsudh nicht genau mit der des
naturlichen Vasopressins des Pferdes Ubereinstimat;scheinlich unbedeutend.

In den meisten Studien wurde die Wirkung von Vasesgin bei Herzstillstand,
Herzlungenwiederbelebung, bei Ausbluten von Schereinder in vergleichbaren extremen
Situationen durchgeftuhrt. In dem bestehenden Varsucde Vasopressin bei Herzkreislauf-
gesunden, leicht hypotensiven bis normotensivendBfeappliziert. Auch dies kann zu den
von den Erwartungen abweichenden Ergebnissen bajget haben. Bei einem extremen
Blut- oder Flussigkeitsverlust kdonnte Vasopressite @kute lebensbedrohliche Hypotension
maoglicherweise vorubergehend gunstig beeinflusgdlerdings erscheint es als aul3erst
unwahrscheinlich, dass es nur durch diesen Umstanden tddlichen Ausgéngen fur die
Pferde gekommen ist und die vorliegenden Untersugéin missen so interpretiert werden,
dass die Anwendung von Vasopressin bei Pferdeméigelrohlich ist.

Das Pferd besitzt, im Gegensatz zum Schwein ememxbelastbares Herz-Kreislauf-System,
das Hochstleistungen erbringen kann (ENGELHARDTQ®Ob), zu denen die bisher
untersuchten Spezies bei weitem nicht in der Lag ®ie spezielle Kreislaufsituation beim
Pferd konnte die Wirkungsunterschiede dieser Speiie Vergleich mit anderen unter
Umstanden erklaren.



88 Diskussion

5.1.4 Fazit

Bei Pferden muss sowohl vor der Injektion als awon der langsamen Infusion von
Vasopressin dringend gewarnt werden. Vor allem Wadopressin auf keinen Fall in einem
Leitfaden fur Pferdemedizin empfohlen werden (ORSIN DIVERS, 2003; WILKINS,
2003; PALMER, 2003; DIVERS u. KIRKER, 2003). Lehdtir, in denen Vasopressin als
Therapeutikum fur Pferde empfohlen wird, sollteneséi Empfehlung unbedingt
zuricknehmen und vor diesem Praparat warnen.

5.1.5 Ausblick

In dieser Untersuchung wurden die klinischen Veesndgen bei den mit Vasopressin
behandelten Pferden erfasst. Die exakten Mechanisitie zu der letalen Wirkung von
Vasopressin bei Pferden fuhren, sind bis heute niglstandig geklart.

Fur zukinftige Studien zu diesem Thema koénnten gbagiische Untersuchungen
miteinbezogen werden, damit die makroskopischenmikdoskopischen Auswirkungen von
Vasopressin auf den Pferdekorper naher untersuetden. Es wére interessant zu erfahren,
welche Mechanismen zu dieser massiven Fullung deszdds oder zu der extremen
Vasokonstriktion der Peripherie fihren und welcheul@uren von dieser bedrohlichen
Vasokonstriktion mit betroffen sind. InsbesondeigeAuswirkungen dieses Medikaments auf
die inneren Organe, die Muskulatur und das Gelwnth on Bedeutung.

Eine weitere interessante Aufgabe einer zukunftigemlie wéren ausfihrliche pathologische
Untersuchungen des Herzmuskels, um aufzudeckeesaturch die Medikamentengabe zu
einer Myokardischamie oder zu einer erh6hten Myderfusion kommt, da dies ein in der
Literatur kontrovers behandeltes Thema ist (GARMRALLON, 200; MEDEL, 2001;
OKAMURA, 1999; VANHOUTTE, 1984). Allerdings sind bd°ferden etwaige positive
Effekte auf die Myokardperfusion sehr unwahrscheimlda die Herzdilatation nicht mit
einer verbesserten Myokardperfusion vereinbar ist.

Weiterhin wére eine Untersuchung auf die Art, Arlzahd Lokalisation der Vasopressin-
Rezeptoren bei Pferden aufschlussreich, da es &pederschiede gibt und fur das Pferd
noch keine Untersuchungen existieren.
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5.2 Medikamentdse Blutdruckregulierung wahrend demMarkose

5.2.1 Diskussion der Laktatwertbestimmung

5.2.1.1 Diskussion der Ergebnisse

In der vorliegenden Studie erkrankte kein Pferdeamer postanasthetischen Myopathie.
Dennoch wurde der Laktatwert vor dem Ablegen desdes und zum Narkoseende, vor der
Aufstehphase gemessen, um die Auswirkung der Narkiosv. der Operation und der
Lagerung der Pferde auf die Muskulatur zu prifen. de Laktatwerte bei allen Pferden
wahrend der Narkose hdchst signifikant angestiesgigth und die Muskulatur des Pferdes als
wahrscheinlichste Quelle fiir diesen Anstieg destatakertes angenommen werden muss, ist
davon auszugehen, dass sich wahrend der Narkoseriraime Hypoxie im Bereich der
Muskulatur einstellt. Der mittlere Anstieg des Latkierts lag in der vorliegenden
Untersuchung bei = 0,2457 mmol / |, s = 0,21. Der Mittelwert destatspiegels lag bei den
untersuchten Pferden vor dem Ablegen bei 0,7629 Iminmd zu Ende der Narkose, vor der
Aufstehphase bei 1,0087 mmol/l. Der ReferenzbereochLaktat bei Pferden liegt bei bis zu
1 mmol / |. Die in der vorliegenden Untersuchunstdestellte Laktatanreicherung ist somit
von untergeordneter Bedeutung.

Die Tatsache, dass weder die Dauer der Narkosé, dag Alter, das Gewicht des Pferdes
oder der mittlere Blutdruck wahrend des Narkosen#sl einen Einfluss auf den Anstieg des
Laktatwertes wahrend der Narkose hatten, war Ubemend. Es war erwartet worden, dass
eine langere Narkosedauer und ein hoheres GewashPterdes eine starkere Belastung der
Muskulatur darstellen, als eine kurze Narkose und geringeres Korpergewicht.
Erfahrungsgemald leiden insbesondere schwere PferdeFriesen oder Kaltbliter an
postanadsthetischen Myopathien. Durch das hoéhereiocBewnimmt man an, wird die
Muskulatur starker komprimiert, als bei leichter&ierden, so dass eine mangelnde
Durchblutung, Hypoxie und letztendlich die Entstetn@iner Myopathie begunstigt werden.

Ebenso erstaunlich war der Einfluss der verschiedldragerungsarten auf den Laktatwert.
Erwartet worden wére ein Unterschied zwischen B8eitend Rulckenlagerung, da in
Ruckenlage das komplette Korpergewicht des Pfeadéslie Rickenmuskulatur drickt und
diese bei einer im Vergleich zur Seitenlagerungingeren Auflageflache relativ stark
komprimiert und damit die Hypoxie der Muskulaturgbestigt. Gerade bei schweren
Pferderassen versuchen die meisten Anasthesisteh Ghrurgen eine Operation in
Dorsallage zu umgehem der vorliegenden Studie unterschieden sich weterarten die
rechte Seitenlage und die Dorsallage nur deutlich der linken Seitenlage. Fur dieses
Phé&nomen, dass ausgerechnet in linker Seitenlagesighifikant hoherer Anstieg des
Laktatwerts wéhrend der Narkose messbar war, alddreanderen Lagerungsarten, konnte
keine sichere Erklarung gefunden werden.

Von den untersuchten Patienten waren 62 Pferdenkerl Seitenlage, 57 Pferde in rechter
Seitenlage und 26 Pferde in Dorsallage operiertdemr Es ware durchaus interessant, in
weiteren Studien zu untersuchen, ob es bei einéRegen Probendenzahl zu anderen
Ergebnissen kommt und welche Grinde diese Untadehzwischen der linken und der
rechten Seitenlage haben kdnnten. Unter anderera mdiruntersuchen, ob die Lage des
Herzens etwas damit zu tun hat.
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5.2.1.2 Ein besonderer Fall aul3erhalb der Statistik

Nicht in die Statistik mit einbezogen wurde ein AaiBer, bei dem der Laktatwert vor der
Narkoseeinleitung 0,50 mmol / | und zum Narkoseend® mmol / | betrug. Dieser Anstieg
war um ein Vielfache&dher, als bei den anderen 81 Patienten. Der Gkimdiesen hohen
Laktatwert zu Narkoseende war wahrscheinlich einegeniigende Sedierung des
schreckhaften Hengstes, der beim Ablegen in Paeriety da es sich um eine sehr kurze
Narkose, die insgesamt nur 25 Minuten andauertegrgielt hat.

5.2.1.3 Diskussion der Methode

Ein Problem dieser Studie war die Tatsache, daksatkein muskelspezifisches Enzym ist.
Es wird unter physiologischen Bedingungen ebenfall&rythrozyten, im Gehirn und im

Nierenmark gebildet und stellt generell ein Stoffiveelprodukt anaerober Vorgange im
Korper dar. Pathologisch erhohte Laktatkonzentnatio findet man unter anderem bei
Pferden mit Myopathien und Kolikpatienten (sieheraapitel 2.7.2) (GERHARDS, 1983;

KLINGELHOFER, 1998, KRAFT u. DURR, 2005). Somit kamicht mit Gewissheit

ausgesagt werden, ob der hochstsignifikante Anddieg Laktatwerte nach der Operation
seinen Ursprung ausschlief3lich in der Muskulattteha

In der vorliegenden Studie wurde jedoch bewussttdtabnd nicht der muskelspezifische
CK-Wert gemessen, da Laktat wesentlich schnellagiest. Der CK-Wert-Anstieg erreicht
erst nach 6 Stunden sein Maximum (EADES u. BOUNOWE®7) und somit wirde die
Muskelbelastung wéahrend der Aufstehphase miterfasstien. In diesem Fall erlaubt die
CK-Wert-Bestimmung keinen Rickschluss auf lagerbadegte Muskelschaden.

Da es wahrend der Narkosen der untersuchten Pkerde Besonderheiten gab und nur bei 2
der 146 Pferde eine intestinale Operationsindikabestand, von denen nur eines mit in die
Laktat-Studie (n = 82) aufgenommen wurde, kann nzamindest mit einer hohen
Wahrscheinlichkeit davon ausgehen, dass die Muskuldrsprung des Laktatanstiegs war.
Zudem besteht eine geringe Wahrscheinlichkeit, d#es Laktatanstieg durch Gehirn,
Erythrozyten oder Niere bedingt war. Wéahrend derkbise bekommen die Pferde 100 %
Sauerstoff zugefuhrt, der Sauerstoffpartialdruck Biat ist dadurch wahrend der Narkose
hoher, als beim wachen Pferd. Deshalb ist eine kigpion Blut und eine daraus resultierende
Laktatbildung sehr unwahrscheinlich. Bei einem kallierten und bei Bedarf medikamentos
regulierten Blutdruck ist nicht von einer ischarhisbedingten Hypoxie von Gehirn,
Erythrozyten und Niere auszugehen.

Selbst wenn der Anstieg des Laktatwerts nicht mltkirch die Muskulatur bedingt ist, ist er
dennoch in jedem Fall eine Folge der Narkose undreHypoxie. Jeder ischamische oder
hypoxische Zustand an Organen, der wahrend der oNarkeintritt und zu einer
Laktatanreicherung fihrt, ist durch die NarkosercHueinen verminderten Blutdruck oder
eine Ischamie bedingt. Es ist zwar es in der vpelelen Studie nicht sicher nachweisbar,
dass die Muskulatur der Hauptlieferant fir die geseeen Laktatwerte war, die Muskulatur
war jedoch die wahrscheinlichste Quelle fir das taakUnabhangig davon, ob die
Muskulatur oder andere Organe zu dem LaktatangB&ghrt haben, andert sich nichts an der
aus den erzielten Ergebnissen resultierenden Aasslags eine Verbesserung von Blutdruck
und der Perfusion aller Gewebe zu einer Vermindgrder Umstellung auf anaeroben
Stoffwechsel fiihrt.
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Insgesamt wird in der Literatur nur sehr wenig Udben Laktatwert bei Pferden geschrieben,
was die Interpretation der vorhandenen Ergebnisse erschwert, aber die Dringlichkeit von
Untersuchungen des Laktatwertes wéahrend der Nabedeferden unterstreicht.

5.2.2 Dopamin

In der Literatur wird beschrieben, dass es bei\dmabreichung von Dopamin in hdoheren
Dosierungen zu Dys- und Arrhythmien kommen kann.d®@®e 7 von uns untersuchten Tieren
konnten keine Arrhythmien nachgewiesen werden.dfs weder bei der Herzfrequenz noch
bei dem Blutdruck zu deutlichen Veranderungen, mésden Literaturangaben, dass es in
manchen Féllen zu einer Erhéhung der Herzleistumge ceinen Blutdruckanstieg kommt,

Ubereinstimmen kénntgROBERTSON, 1996; TAYLOR u. CLARKE, 2003). Die

Herzschlag-synchronen Erschitterungen (,Pulsieree’§ Koérpers, die bei allen 7 Pferden
beobachtet werden konnten, erschwerten die Operatid konnen besonders bei diffizilen
Augenoperationen aufierst unerwinscht sein. In deratur wurden diese Zuckungen nicht
beschrieben.

5.2.3 Dobutamin als Tropfinfusion

In der Literatur wird angegeben, dass es bei Dobutau einer Steigerung des Blutdruckes
ohne Veranderung der Herzfrequenz kommt (HUBBELIQO2 LOSCHER, 2002;
SWANSON, 1985). Diese Aussage kann durch die \gehele Studie bestatigt werden. Nur
bei einem der Pferde kam es zu einer deutliche@ndarung der Herzfrequenz. Bei 4 von 8
Pferden kam es zu einem langsamen (stetiger Ansiiagca. 20 mmHg Uber den
Messzeitraum von 5 Minuten), bei einem Pferd zieminschnellen Blutdruckanstieg (24
mmHg innerhalb von 60 — 120 Sekunden), was die Wigkdieses Medikaments als gut
steuerbarauszeichnet. Dobutamin ist jedoch nicht fir No#falieeignet, in denen der
Blutdruck rapide absinkt, da es in den meistenelRatiur langsam zu einem Blutdruckanstieg
fuhrt (in zwei Fallen erst nach ca. 18 bzw. 25 Wén). Auch bei Dobutamin waren bei 7
von 8 Pferden Erschitterungen des Koérpers im RhythmusHaesschlages feststellbar, die
eine sehr stérende Nebenwirkung darstellen kénnen.

5.2.4 Etilefrin als Bolusinjektion

Laut Literaturangaben betragt die Wirkungsdauer Etiefrin 20 — 40 Minuten (LOSCHER,
2002). Bei 5 von 10 Pferden der vorliegenden Untdreng stimmten die Messungen mit
diesen Angaben Uberein. Bei 2 Pferden konnte detdBIckverlauf nicht ausgewertet
werden, weil sie wegen einer Bradykardie zusatzinchAtropin behandelt wurden, was den
Blutdruck ebenfalls beeinflusst. Bei 2 weiterenrére endete die Narkose innerhalb von 20
Minuten nach der Injektion, deshalb konnte bei elie®ferden die Wirkung nur tber 20
Minuten beobachtet werden. Allerdings kam es HdendPferden zu einem Blutdruck-Anstieg
von durchschnittlich ca. 60 mmHg innerhalb des Megsumes von 5 Minuten. Dieser
Effekt stellt gerade in kritischen Situationendienen es bei dem Patienten zu einem rapiden
Blutdruckabfall kommt und die ein unverziglichesndaln des Anasthesisten erfordern, eine
wichtige und zuverlassige Therapiemethode dar.

Als Nebenwirkung war bei allen Pferden ein starl&shwitzen festzustellen. Auf die
Herzfrequenz hatte Etilefrin nur eine kurzzeitige keine Wirkung. Ob die Bradykardie, die
bei 2 von 10 Pferden 8 bzw. 15 Minuten nach degkitnpn auftrat, zufallig oder als Folge der
Medikation entstanden ist, lasst sich nicht sicBagen. In der Literatur werden als
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Nebenwirkungen unter anderem ventrikuléare Rhythndussgen, jedoch keine Bradykardie
angegeben (LOSCHER, 2002).

5.2.5 Etilefrin als Tropfinfusion

Diese Art der Applikation wurde weder in der Litenanoch auf der Packungsbeilage des
Herstellers beschrieben. Dosierungsanweisungen hi@@den sich immer auf die
Bolusinjektion (LOSCHER, 2002). In der vorliegendgmtersuchung erhielten 11 Pferde
diese Infusion nach Wirkung. Bei 3 von 11 Pferdenrke die Infusion wegen einem starken
Blutdruckanstieg (einmal 12 Minuten und zweimal ROnuten nach Infusiosbeginn)
beendet werden und pendelte sich innerhalb vors 3®iMinuten bei einem physiologischen
Blutdruck von 90 — 100 mmHg ein, der bis zum EneeeNarkose erhalten blieb.

Bei den restlichen 8 der 11 Pferde kam es zu eidangsamen, kontinuierlichen
Blutdruckanstieg. Der mittlere Blutdruckanstieg vies den mit Etilefrin als Tropfinfusion
behandelten Pferden geringfiigig hdher (13,82 mnatgpei den Pferden, die Dobutamin als
Tropfinfusion verabreicht bekamen (12,75 mmHg), weman den AusreiRer aus der
Dobutamin-Gruppe mit dem Ubermafligen Blutdruckagstierausnimmt.

Nach Abstellen der Infusion dauerte die Wirkungmawischen 5 und 10 Minuten an. Wie
bei Dobutamin lasst sich der Blutdruck demnach audhEtilefrin gut steuern. Sowohl bei
der Verabreichung von Etilefrin als Tropfinfusiorls aauch bei der Applikation als
Bolusinjektion kam es, abgesehen vom dem vermehr&hwitzen, zu keinen
Nebenwirkungen. Es sind weder Erschitterungen dégpdfs noch Herzarrhythmien
aufgetreten, wie sie bei Dopamin und Dobutaminanldteratur beschrieben wurden, aber in
der vorliegenden Studie nicht nachvollzogen weikamten.

5.2.6 Vergleich der Vasopressoren bei hypotensivetustanden

Bei den 7 mit Dopamin behandelten Pferden konn&nekbefriedigenden Ergebnisse erzielt
werden, da es nur zu einer ungeniigenden blutdeigkshden Wirkung kam.

Der Wirkungseintritt erfolgte nach Verabreichung nvdobutamin und Etilefrin als
Tropfinfusion ungefahr gleich schnell. Mit beideretdkamenten ist der Blutdruck sehr gut
steuerbar und somit sehr gut geeignet fir den Ersa Pferden mit Hypotension wahrend
der Narkose.

Dobutamin zeigte bei Tropfinfusion eine etwas &gk aber vor allem stetigere Wirkung als
Etilefrin. Allerdings kam es bei einem Pferd, dasbDtamin verabreicht bekommen hatte, zu
einem weiteren Absinken des Blutdruckes, weshatbWirkung von Dobutamin dringend
Uberwacht werden sollte.

In den Fallen, in denen es aufgrund eines rapideiriB8kabfalls bei dem Patienten einen
raschen Handlungsbedarf erfordert, sollte alleslirgoweit verfiigbar - immer auf Etilefrin
als Bolusinjektion zurtickgegriffen werden, da dgedee schnellste und starkste Wirkung der
verwendeten Vasopressoren besitzt. Es muss hiémzaggd erwahnt werden, dass bei
lebensbedrohlichen Zwischenfallen nach wie vor Adh@ das Mittel der Wahl ist, wie es in
der Fachliteratur empfohlen wird (SCHATZMANN, 1995AYLOR u. CLARKE, 2003).
Der Nachteil der Etilefrin-Bolusinjektion ist dieaisache, dass man die Wirkung schlecht
steuern kann und es in den meisten Fallen kurgzaitieinem sehr starken Blutdruckanstieg
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kommt. Im Vergleich dazu stellt die gute Steuerbdrkei Verabreichung von Etilefrin als
Tropfinfusion einen grof3en Vorteil dar.

Die Herzschlag-synchronen Erschitterungen des K&rpe der Hals-, Brust- und
Schulterregion als Nebenwirkung bei 7 der 8 Patierder Dobutamin-Gruppe sollten in
diesem vergleichenden Abschnitt noch einmal erwélentien, da sie besonders bei diffizilen
Operationen eine Stérung des Operateurs und sonat @efahrdung des Pferdepatienten
darstellen kénnen. Wegen des starken SchwitzenBfdede als Nebenwirkung von Etilefrin
(bei Bolusinjektion und Tropfinfusion) wird empfanl, diese Pferde nach dem Aufstehen mit
einer Abschwitzdecke einzudecken und darauf zueachltass der Boden der Aufwachbox fir
die Aufstehphase trocken und damit rutschfest bleib

Leider ist Efforti oder ein &hnliches Etilefrin-Praparat in Deutsoblanicht mehr als
Injektionslésung auf dem Markt. Es stehen in demidnmedizin nur noch Fertigarzneimittel
zur oralen Anwendung zur Verfliigung.

5.2.7 Dobutamin prophylaktisch als Tropfinfusion

Diese prophylaktische MalRRnahme zur Pravention eiBkgdruckabfalls wahrend der
Pferdenarkose kann nicht als Standartmedikationfamgn werden. Bei 3 von 10 Pferden
kam es innerhalb kurzer Zeit zu einem unerwinstrken Blutdruckanstieg, woraufhin die
Infusion gestoppt wurde. Bei 2 weiteren Pferden deudie Infusion nach 10 Minuten
beendet, weil die Pferde eine Bradykardie entwiekeldie mit Atropin behandelt wurde. Der
Blutdruck der restlichen 5 Patienten verhielt sicherschiedlich. Bei 3 Patientekam es zu
einem kontinuierlichen leichten Anstiégm ca. 2 — 10 mmHg pro 5 Minuten). Bei weiteren
3 Pferden zu einem leichten Abfall, wie er auch bebehandelten Pferden wahrend der
Narkose in der Regel zu vermerken ist (um ca. 2nn8Hg pro 5 Minuten).

Bis auf diese zuletzt erwahnten 3 Tiere waren isageé Uberdurchschnittlich hohe Werten
(Uber 110 mmHg) zu vermerken.

Ein Blutdruck von ber 100 mmHg ist nicht erwinsa# die Blutungsneigung dann zu grof3
und jede Operation unndétig erschwert wird.

5.2.8 Atropin

In 9 von 10 Fallen, bei denen Atropin zur Behandle@mer Bradykardie eingesetzt wurde,
kam es neben dem Anstieg der Herzfrequenz auchnemeschnellen Blutdruckanstieg. In
der Literatur wird diese Wirkung weder allgemeini @éeren (LOSCHER, 2002) noch

speziell bei Pferden (DIVERS u. KIRKER, 2003) anglegn. Es wird lediglich die Wirkung

auf die Herzfrequenz, aber nicht auf den Blutdroe&chrieben.

Uber die Wirkungsdauer kénnen keine zuverlassigeissagen getroffen werden. Bei 5
Pferden wurde die Operation innerhalb von 15 bidvB@uten nach der Applikation dieses
Medikaments beendet und zu diesem Zeitpunkt lagdti¢druck noch tber 80 mmHg. Bei 4
Patienten sank der Blutdruck nach 15 — 35 Minuteteru80 mmHg. Bei einem weiteren
Pferd wurde das Atropin 5 Minuten nach einer Htitefnjektion verabreicht, wodurch nicht
beurteilt werden kann, ob der lang anhaltend hdb&lBick, der bis zum Ende der Operation
nach 65 Minuten immer noch tber 80 mmHg lag, dutih Etilefrin- oder die Atropin-
Injektion oder durch eine Synergiewirkung beideragarate hervorgerufen wurde.
Tendenziell kann die Wirkungsdauer mit ungefah+13® Minuten angegeben werden.
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Da Atropin bei Bradykardien und nicht primar beigdyensionen eingesetzt wird, scheint
sich ein Vergleich mit den anderen Vasopressorenddnn angewendet werden, wenn der
Blutdruck bei einem Pferd wahrend der Narkose et ginkt, zu ertbrigen. Wahrend der
Untersuchung ist jedoch der Blutdruckanstieg nagéktion von Atropin aufgefallen, so dass
dieses Medikament in die Studie aufgenommen wifde.der Wirksamkeit (sowohl Zeit bis
zum Wirkungseintritt als auch Intensitat des Blutdkanstieges und der Wirkungsdauer) kann
die Injektion von Atropin durchaus mit der Bolugkjion von Etilefrin gleichgesetzt werden.
Nachteil der Atropin-Injektion ist, dass AtropiredDarmmotilitét herabsetzt und dadurch die
Entstehung von Koliken begunstigen kann. Bei equikelikpatienten und bei Pferden, die
z.B. wegen einer Augenerkrankung schon lokal mibgin behandelt wurden, sollte daher
nach Moglichkeit auf Atropin verzichtet werden.
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6 ZUSAMMENFASSUNG

6.1 Medikamentdse Blutdruckregulierung wahrend demMarkose

In der Pferdeanasthesie stellen Herzkreislaufdejmmesn bis hin zum Herzstillstand und
postanasthetische Myopathien trotz bestmaoglichéin@grung der Narkosemethoden und der
eingesetzten Stoffe bzw. Stoffkombinationen naahwarr ein grof3es Problem dar.

Fur die Behandlung hypotensiver Zustande wahremer éllgemeinanasthesie werden in der
Literatur verschiedene Stoffe empfohlen, wobei ieui3chland bei Pferden vor allem
Dopamin, Dobutamin und Etilefrin verwendet werddn. dieser Studie sollten diese
Medikamente auf die Dauer bis zu ihrem Wirkungsgtntauf die Wirkungsintensitat und

Wirkungsdauer hin untersucht und miteinander vehnglih werden.

Anhand von Laktatwertmessungen jeweils vor der hsekinleitung und zum Narkoseende
sollte zusatzlich festgestellt werden, ob ein bésheuer Anstieg des Laktatwerts wahrend der
Narkose als Hinweis auf negative Auswirkungen deégthesie oder der Lagerung der Pferde
nachweisbar ist.

Es wurden 146 Patienten der Klinik fir Pferde dedwig-Maximilians-Universitat Minchen
wahrend der Narkose und der Aufstehphase Uberviziehtlabei dokumentierten Parameter
waren neben Signalement, Anamnese und Art der @peradie Art und Dosierung der
Sedation sowie der Herzfrequenz- und Blutdruckwérldei 82 dieser Patienten wurde
zusatzlich der Laktatwert im Blut vor dem Niededagund zu Narkoseende, vor der
Aufstehphase gemessen.

Bei den Pferden, bei denen der Blutdruck wahremd\@dekose unter 70 mmHg sank, wurde
entweder Dopamin, Dobutamin oder Etilefrin als Bifun nach Wirkung verabreicht. Etilefrin
wurde zusatzlich als Bolus injiziert. InsgesamtPHtienten wurden einmal oder mehrmals
mit einem Vasopressor behandelt. Zuséatzlich edneltO Pferde unmittelbar nach der
Narkoseeinleitung als Hypotensions-Prophylaxe di@butamin-Infusion in der halben
therapeutischen Dosierung.

Die Laktatbestimmungen liel3en einen hdchst siganfien Anstieg des Laktatwerts wahrend
der Narkose erkennen. Allerdings konnte keine Kati@ mit der Art der Lagerung (seitlich
oder dorsal), dem Gewicht und dem Alter der Pfetshel dem mittleren Blutdruck
nachgewiesen werden. Der Vergleich der Vasopressmemgte, dass bei rapide abfallendem
Blutdruck wahrend einer Narkose die Verabreichung ¥tilefrin Vorteile gegentber der
Gabe von Dopamin und Dobutamin hat, da es am dsterelund effektivsten Blutdruck
steigernd wirkte.

Der Blutdruck war mit den Dobutamin- und Etilefimfusionen besser steuerbar, als mit der
die Etilefrin-Bolusinjektion. Die Etilefrin-Infusio hat eine etwas starkere und zuverlassigere
Wirkung gezeigt, als die Dobutamin-Infusion. DercR&eil von Etilefrin war ein vermehrtes
Schwitzen, das sich sowohl nach Bolusinjektionaalsh nach Tropfinfusion eingestellt hat.
Ein Nachteil von Dobutamin ist eine herzschlagsyack Erschitterung des Kérpers in der
der Kopf-, Hals- und Schulterregion, der bei Operan in diesem Bereich erheblich stdren
kann. Dopamin wurde bei 7 Probenden eingesetzteubcachte hier keine befriedigenden
Ergebnisse. Es war nach Dopamin-Gabe keine Anhetbes@lutdrucks nachvollziehbar und
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es trat wie bei Dobutamin eine Erschitterung dep&s in der der Hals- und Schulterregion
auf.

6.2 VVasopressin

In den letzten Jahren wurde Vasopressin in der |Ikaciur als viel versprechender
Vasopressor und Alternative zu Adrenalin im Einsetzder Notfallmedizin hoch gelobt.
Einige tierexperimentelle Studien, unter anderenSahweinen, Hunden und Ziegen sowie
humanmedizinische  Untersuchungen berichteten Ubeositiyle  Ergebnisse in
Notfallsituationen wie Herzstillstand, Herz-Lung@fiederbelebung oder Schockzustanden
im Vergleich zu dem bisher empfohlenen Adrenalis. dihd in der Literatur jedoch auch
negative Berichte Uber dieses Peptid vorhandemsdaine sehr starke vasokonstriktorische
Wirkung besitzt. Es wird kontrovers diskutiert, ¥asopressin an den Herzkranzgefal3en zu
einer Vasokonstriktion oder einer Vasodilatatiomrfiund es wird vor einer Ischamie der
inneren Organe gewarnt.

Da es noch keine Studien zu der Wirkung von Vassimebei Pferden gab, sollte in der
vorliegenden Untersuchung geprift werden, ob ediesier Spezies zu ahnlichen Kreislauf
stabilisierenden und Blutdruck steigernden Effektemmmt, wie es fur Mensch und
verschiedene Tiere beschrieben wurde. Zu diesenciZweirde ein Tierversuch bei der
Regierung von Oberbayern beantragt (Nr. 209.1 /Z831-19 / 05), fur den 10 Pferde
vorgesehen wurden. Bei allen 10 Pferden wurde wéheeer Narkose die Entscheidung zur
Euthanasie getroffen. Nachdem diese Entscheidutigffgm worden war, erhielten diese 10
Pferde in der Narkose Vasopressin, um dessen Wggkubeim Pferd zu prifen. Funf Pferde
wurde eine Bolusinjektion von Vasopressin in eimmsierung von 0,2 IU / kg KGW
verabreicht und 5 weitere Pferde erhielten einepfinéusion mit Vasopressin in einer
Dosierung von 0,08 IU / kg KGW / Minute.

Innerhalb kirzester Zeit (60 — 90 Sekunden nacludsigjektion, 90 — 210 Sekunden nach
Tropfinfusion) wurden die Maulschleimhaute der @atien kalkweil3 und das Pulsoximeter
konnte keine Durchblutung der Peripherie mehr nres&s kam zu einem kurzzeitigen

Blutdruckanstieg, anschlielRend sistierte der Adagches Zeigers im Blutdruckmessgerat
und der Herzschlag war nicht mehr auskultierbaeidBieitig konnte man in der bei 3

Pferden parallel durchgefiihrten Ultraschalluntesing des Herzens eine massive Fillung
des Herzens und akute Herzdilatation mit SistielemHerzkontraktion erkennen.

Bei 8 der 10 Pferde kam es innerhalb von 5 Minutach der intravendsen Applikation von
Vasopressin zum Kammerflimmern und zum HerzstitidtaDb die beiden anderen Patienten,
deren Herzaktion nach 11 bzw. 8 Minuten wieder edirte, aus der Narkose wieder
aufgestanden waren, ist fraglich.

Die in dieser Untersuchung erzielten Ergebnisseewanllkommen unerwartet und kontrar
zu allen Literaturangaben. Die Wirkungen von Vasepin widersprachen beim Pferd vdllig
den bisherigen, bei anderen Spezies und bei Mensdhechgefihrten Untersuchungen.
Vasopressin war fur 8 der 10 Pferde todlich unaness folglich dringend vor dem Einsatz
von Vasopressin in der Pferdeanasthesie gewarndewerZur Behandlung eines Herz- /
Kreislaufstillstands wahrend der Narkose bleibt éxdidin somit fur Pferde das Mittel der
Wahl.
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/___SUMMARY

COMPARISON OF THE EFFECTS OF ACUTE INOTROPES
AND VASOPRESSORS AND EVALUATION OF THE
EFFECTS OF VASOPRESSIN IN  HORSES DURING
ISOFLURANE ANAESTHESIA

7.1 Medicamentous reqgulation of the blood pressuraduring
anaesthesia

Cardiovascular depressions, cardiac arrest, anthiessthetic myopathies, despite optimal
monitoring and anesthetic protocol, as well asahaesthetic agents or their combinations,
remain an ongoing threat during equine anesthesia.

In the literature several agents are recommendedtré@mtment of hypotension during
anaesthesia. Those commonly used on equine paite@srmany are dopamine, dobutamine
and etilfrine (Effortif). In this study these drugs were evaluated foir time to onset,
intensity of action, and duration of action; theulks were then compared.

Blood lactate values were obtained prior to anadsthinduction and at the end of
anaesthesia, prior to recovery. By comparing tilaes to one another, as well as evaluating
the difference between the lactate levels obtapredt to induction and those measured at the
end of anaesthesia an attempt was made to deteth@menegative influence on anaesthesia
or the positioning of the horses during surgeryicwimay ultimately promote postanaesthetic
myopathy and other hypoxic tissue damage.

For this purpose 146 patients of the LMU Clinic fblorses were monitored during
anaesthesia and recovery. The parameters descaibede, as well as signalment, case
history, surgical procedure, the type and dosagthefsedation and the anaesthetic agents,
heart rate and blood pressure were measured amidieec

In 82 of these patients blood lactate was measpiied to anaesthetic induction and toward
the end of anaesthesia, prior to recovery.

In the case of hypotension during anaesthesia, hithwthe blood pressure fell below 70
mmHg, one of the following agents was administeapamine, dobutamine, or etilefrine.
Dopamin was administered at a dosage ofidd kg / min., and dobutamine atug / kg /
min. as an infusion. The initial rate of infusiam both agents was adjusted according to their
effect. Etilefrine was administered either as aubq0.1 mg / kg) or as an infusion (initial
dose 5 - 1Qug / kg / min., to effect). A total of 36 patientere treated once, or repeatedly,
with one of the above vasopressors.

A further ten horses additionally received a dobute infusion at half of the therapeutic
dose (1ug / kg / min.) to prevent hypotension. Howeveriab great an increase in blood
pressure occurred, the infusion was discontinued.

Blood lactate levels revealed highly significartt@éoperative increases of these values.

However, no correlation could be made between tfierences in the lactate values due to
the positioning (lateral or dorsal recumbency), wsght, the age of the horses or mean blood
pressure during anaesthesia. Generally, it is asduhmt the burden on the musculature is
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much higher during long surgical procedures, invigehorses, and in when the horse is
positioned in dorsal recumbency. Thus, these eswdte somewhat surprising.

Comparison of the vasopressors revealed that inetlemt of a rapid reduction in blood

pressure during anaesthesia, etilefrine administras more advantageous than dopamin or
dobutamine. If administered as a bolus, a rapid strahg temporary rise in blood pressure
occurs. Infusion with dobutamine and etilefring dee more effectively regulated, whereby
the effect of etilefrine is more reliable. Thejaradisadvantage of etilefrine is that it causes
profuse sweating regardless of the method of adtnation. A disadvantage of dobutamine
is that it produces tremors (“pulsation”) in thegion of the head, neck and shoulders which
occur synchronously with heart contractions; tlas drastically complicate surgeries in these
areas. Dopamine was administered to seven patiEnésresults were unsatisfactory in each
case and an increase in blood pressure could nabbkerved. Additionally, dopamine

produces the same side effect as dobutamine (trefitbe head, neck, and shoulder-regions).

7.2 VVasopressin

In recent years vasopressin has been extolled enntledical literature as a promising
vasopressor and an alternative to epinephrine $erin emergency medical situations. A
small number of animal experiments conducted o, piggs and goats, as well as studies
done on humans, report positive results when useginiergency situations such as cardiac
arrest, cardiopulmonary resuscitation, or stateshotk when compared to epinephrine.
However, negative reports exist in the literatubewd this peptide, which has a very strong
vasoconstrictor effect. It is still controversiaf, vasopressin leads to coronary artery
vasoconstriction or vasodilatation. One should @lsaautious of the possibility of ischemia
of the internal organs.

No reports evaluating the effects of vasopressimoirses exist in the literature. Therefore, we
attempted to determine if its use in this specezsl$ to similar cardiovascular stabilizing

effects and an increase in blood pressure, as é&s teported in humans and other animal
species. For this purpose an application for amahexperiment was submitted to the Upper
Bavarian Government (Nr. 209.1 / 211-2531-19 / 0B)yhich 10 horses were to be included.

The decision to euthanatize each of the ten hossssmade during anaesthesia. Once this
decision had been made, each of the horse was &tengtd vasopressin and subsequently
monitored for its effects. Five of the horses weeated with an injection (dosage: 0,2 U /

kg) and the remaining five with an infusion (ra@08 IU / kg / minute).

Within seconds (60 — 90 seconds after injections-9@20 seconds after infusion) the mucous
membranes turned lime-white and the pulse oximeter unable to measure any peripheral
blood circulation. A short-term increase in bloagdgsure was followed by complete cessation
of the mechanical pulsation on the blood pressweemNo heart sounds could be auscultated
at this point. Simultaneously, a massive fillingdaacute dilation of the heart was recorded
during cardiac ultrasonography.

Eight of the 10 horses suffered from ventricularifiation followed by cardiac arrest within

5 minutes of the intravenous administration of yaeesin. It is improbable that the two
remaining patients would have been able to recéreen anaesthesia after having no heart
contractions for 11 (patient 5) and 8 (patientm@utes, respectively.

The results obtained in this study were completgigxpected and alarming. The effects of
vasopressin in horses are completely contradidtmtpose reported in other animal species,
as well as in humans. Vasopressin led to the de&t® of the 10 horses in this study.
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Therefore, we urgently advise against the use dfopw@essin in equine anaesthesia.
Epinephrine remains the agent of choice in treatargliac arrest or cardiovascular depression
in horses during anaesthesia.
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9 ANHANGE

9.1 Tabellen- und Abbildungsverzeichnis

9.1.1 Tabellenverzeichnis

Tabelle / Titel Seite

Tab. 2.1:,Normalwerte* eines anasthesierten Pferdes laut OAMANN (1995) 10

Tab. 2.2: RoutinemalRnahmen fir die Herz-Lungen-Wiederbelebumach| 15
Herzstillstand (TAYLOR u. CLARKE, 2003)

Tab. 2.3:Die wichtigsten Wirkungen von Parasympathikus wdthikus 18
(Ausschnitt) (aus LOSCHER, 2002)

Tab. 3.1: Fur die vorliegende Untersuchung verwendetes Salfénden Einsatz und 42
die Applikationsform der Vasopressoren, deren Dasigen und die Anzahl der
jeweils damit behandelten Pferde.

(BD = Blutdruck, n = Anzahl Pferde, die die jewgéiBehandlung erhielten)

Tab. 3.2: Zusammenstellung der in dem Tierversuch verwendéterde, der 45
jeweiligen Indikation fur die Euthanasie sowie Arid Dosierung der Vasopressi
Verabreichung

>
[0

Tab. 4.1: Maximaler Blutdruckanstieg [mmHg] jedes Patientexch Behandlung mit 63
einem Vasopressor wahrend des Messzeitraues vanuievi.

Tab. 4.2: Mittlerer Blutdruckanstieg bei den Pferden nachh&sdlung mit einem 63

Vasopressor (n = Anzahl der Probanden)

—

Tab. 4.3: Vergleich des Blutdruckanstiegs nach Etilefrin-duAtropin-Injektion| 65
(Mann-Whitney-Test).

Tab. 4.4: Vergleich des Blutdruckanstiegs wahrend der erstfeMinuten nach 67
Etilefrin-, Dobutamin- und Dopamin-Infusion (Manrhitvey-Test). Bei Dobutamin
wurde in der letzten Reihe der Patient 3 (siehe.Abb3) fur die Berechnung nicht
bertcksichtigt.

Tab. 4.5: Mittlere Laktatwerte im Blut der Pferde vor demedrlegen und zu 67
Narkoseende (vor der Aufstehphase), T-Test beiagtga Stichproben (n = Anzahl
der Probanden)

Tab. 4.6: Korrelation zwischen den Laktatwerten im Blut deferde vor dem 68
Niederlegen und zu Narkoseende (vor der Aufstel@)hksrrelation nach Pearson (n
= Anzahl der Probanden)
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Tab. 4.7: Anstieg des Laktatwerts wahrend der Narkose indAglgkeit von der Gabg 68
eines Vassopressors, T-Test bei unabhangigen 8tiobp, Gruppenstatistikn(=
Anzahl der Probandew, = Mittelwert, s = Standardabweichung)

Tab. 4.8: Korrelation zwischen dem Anstieg des Laktatwertbresdd der Narkose¢ 69
und der Dauer der Narkose, dem Alter und dem Gevdeh Pferde (Signifikanz) in
Abhangigkeit von der Gabe eines Vasopressorgx = Mittelwert, s =
Standartabweichung)

Tab. 4.9: Korrelation zwischen der Zeit bis zum Erreichen Beustlage, der Zeit bis 73
zum ersten Aufstehversuch, der Zeit zwischen dsteneAufstehversuch und dem
endglltigen Stehen des Pferdes und der Anzahl afstehversuche mit dem mittleren
Blutdruck wahrend dem Narkoseverlauf, der Dauer @peration bzw. Narkose und
dem Blutdruck am Ende der Narkose (Korrelationsteasth Spearman, KK =
Korrelationskoeffizient).

9.1.2 Abbildungsverzeichnis

Abbildung / Titel Seite
Abb. 2.1: Schematische Darstellung eines Pferdes in Dorsallaie dorsaler 3
Lungenfelder werden komprimiert, so dass es zur egsuzierten oder fehlenden
Beluftung kommt. Dies fihrt zu einer arteriellen pdyamie (aus TAYLOR L.
CLARKE, 2003)

Viscera = innere Organe; Pressure = Druck; Lung arnge; Diaphragm =

Zwerchfell

Abb. 2.2: Zusammenfassende Darstellung der an der Blutdrgchkation beteiligten 17
Vorgénge (aus ENGELHARDT u. BREVES, 2000)

Abb. 3.1: Pulsoximeter: Klippsensor an der Zunge des Pferdes 38
Abb. 3.2: Blutdruckmessung an der A. metatarsea dorsalis 39
Abb. 3.3: Narkoseprotokoll fur die Patienten der medikamesmds 41
Blutdruckregulierung wahrend der Narkose

Abb. 3.4: Protokoll fur die Dokumentation der Vasopressinfilitygen beim Pferd in| 49
Isofluran-Narkose

Abb. 4.1: Pferde, die wahrend der Narkose mit einer Dobutainfosion behandelt 52
wurden: Blutdruck wahrend der ersten 5 Minuten nbafbisionsbeginn.

Abb. 4.2: Pferde, die wahrend der Narkose mit einer Dobutammfasion behandelt 53
wurden: Herzfrequenz wahrend der ersten 5 Minusshrinfusionsbeginn.

Abb. 4.3: Pferde, die wahrend der Narkose mit einer EtileBiolusinjektion| 54

behandelt wurden: Blutdruck wahrend der ersten Bu¥en nach der Injektion.
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Abb. 4.4: Pferde, die wahrend der Narkose mit einer EtileBiolusinjektion| 55
behandelt wurden: Herzfrequenz wahrend der erstistinbiten nach der Injektion.
Abb. 4.5: Pferde, die wahrend der Narkose mit einer Etilefrifusion behandelt 56
wurden: Blutdruck wahrend der ersten 5 Minuten nbafbisionsbeginn.
Abb. 4.6: Pferde, die wahrend der Narkose mit einer Etilefnfusion behandelt 57
wurden: Herzfrequenz wahrend der ersten 5 Minuteshrinfusionsbeginn.
Abb. 4.7: Pferde, die wéahrend der Narkose mit einer Dopamiadion behandelt 58
wurden: Blutdruck wahrend der ersten 5 Minuten nbafbisionsbeginn.
Abb. 4.8: Pferde, die wahrend der Narkose mit einer Dopamindion behandelt 59
wurden: Herzfrequenz wahrend der ersten 5 Minusshrinfusionsbeginn.
Abb. 4.9: Pferde, die wahrend der Narkose mit einer Atromijektion behandelt 61
wurden: Blutdruck wahrend der ersten 5 Minuten ndehlInjektion.
Abb. 4.10: Pferde, die wahrend der Narkose mit einer Atromijektion behandelt 62
wurden: Herzfrequenz wahrend der ersten 5 Minuteshrder Injektion.
Abb. 4.11: Mittlerer Blutdruck bei den mit Etilefrin- und Afom-Injektion 64
behandelten Pferden wahrend der ersten 5 Minuteh clar Injektion.
Abb. 4.12: Mittlerer Blutdruckanstieg bei den mit Etilefrinnd Atropin-Injektion] 65
behandelten Pferden aus Abbildung 4.11 wahrendedsten 5 Minuten nach der
Injektion.
Abb. 4.13: Mittlerer Blutdruck bei den mit Etilefrin-, Dobutama und Dopamin{ 66
Infusion behandelten Pferden wahrend der erstenriutdn nach Infusionsbeginn.
Abb. 4.14: Mittlerer Blutdruckanstieg bei den mit EtilefrinDobutamin- und 66
Dopamin-Infusion behandelten Pferden wéahrend desteer 5 Minuten nach
Infusionsbeginn. (Tr. = Tropfinfusion, Dobut. = Dalbmin, Dobut. o.P. 3 =
Dobutamin ohne Patient 3)
Abb. 4.15: Lagerung der Pferde wahrend der Narkose, absoluefigkeiten (n = 70
146).
Abb. 4.16: Laktatwerte im Blut der Pferde (Differenzen der tatkerte vor dem 71
Niederlegen — Laktatwerte zu Narkoseende, vor Alefstehen) in Abhangigkeit von
der Lagerung der Patienten (linke und rechte S&agssowie Dorsallage).
Abb. 4.17: Anstieg der Laktatwerte (Differenz) im Blut der réfe wahrend der 72
Narkose in Abhangigkeit von der Pramedikation (Koration von Levomethadon mit
entweder Romifidin, Detomidin oder Xylazin)
Abb. 4.18: Blutdruckverlauf bei den 5 Pferden, die Vasopresds)Bolusinjektion 74

erhielten. (Nr. 1 — 5 = Patient 1 — 5)
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Abb. 4.19: Ausschnitte aus dem EKG-Ausdruck von Patient 4, \lasopressiny 76
Bolusinjektion und 270, 300 und 330 Sekunden danach

Abb. 4.20: Schleimhautfarbe vor (oben) und 30 Sekunden nasbprassinnjektion 78
(unten) (Patient 1).

Abb. 4.21: Herzultraschall vor Verabreichung von Vasopressibefen) und 30 80
Sekunden nach Verabreichung von Vasopressin (uiiatient 4). 2D-Echtzeitbilg
jeweils der Diastole( links), der Systole (Mitte)d M-Mode Bild (rechts).

Abb. 4.22: Blutdruckverlauf bei den 5 Pferden, die Vasopresassnnfusion erhielten. 81
(Nr. 6 — 10 = Patient 6 — 10)

Abb. 4.23: Ausschnitte aus dem EKG-Ausdruck von Patient 9uB@i0420 Sekunden 82
nach Beginn der Vasopressin-Infusion.

Abb. 4.24: Schleimhautfarbe vor Beginn der Vasopressin-Infugiimks) und 21Q 83

Sekunden nach Beginn der Vasopressin-Infusion {gg{Ratient 8).
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9.2.1 Liste aller Patienten, die im Rahmen danedikamentdsen Blutdruckrequlierung wahrend der Nakose untersucht und wegen einer

Hypotonie mit einem Vasopressor (n = 36) oder wegeariner Bradykardie mit Atropin (n = 10) behandelt wurden

(Herzfrequenz- und Blutdruckverlaufe wahrend des Meszeitraumes von 5 Minuten)

Patient Nr.
14
19
33
35
36
38
39
40
43
46
48
60
63
67
70
75
76
80
82
87
88
93
97

Vasopressor

G O N NMNWRNWWNDWAEDNWRRP®WRDNRR PR

Patient Nr.

101
101
104
107
109
111
112
115
116
117
119
121
121
125
126
127
127
129
130
130
131
144
146

Vasopressor

A OO RPN DA DM OWE OONWEDNDDNDDNDDNDOO OO WO EFE W

Legende:
Vasopressor: 1 = Etilefrin als Bolusinjektion
2 = Etilefrin als Tropfinfusion
3 = Atropin als Bolusinjektion
4 = Dopamin als Tropfinfusion
5 = Dobutamin als Tropfinfusion

HF = Herzfrequenz nach x Sekunden
BD = Blutdruck nach x Sekunden
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Patient

Nr. HF 0 HF 30 HF 60 HF 90 HF 120 HF 150 HF 180 HF 210 HF 240 HF 270 HF 300
19 34 32 31 27 30 32 28 27 27 27 28
33 37 65 48 35 32 32 34 34 32 32 32
35 37 . 35 . 45 . 37 . 36 . 35
36 40 40 85 41 36 35 34 35 34 34 34
38 25 26 27 30 35 38 48 48 49 49 49
39 37 41 56 46 46 42 40 39 45 40 42
40 45 76 50 43 44 48 48 49 50 51 52
43 26 27 29 31 32 32 32 32 32 32 32
46 42 . 43 . 44 . 46 . 45 . 44
48 37 . 39 . 41 . 41 . 41 . 40
60 35 . 47 . 60 . 66 . 70 . 68
63 40 . 29 . 71 . 63 . 28 . 31
67 32 . 34 . 34 . 36 . . . .
70 26 . 27 . 29 . 31 . 37 . 46
75 28 . 43 . 50 . 54 . 57 . 56
76 35 . 36 . 34 . 35 . 35 . 38
80 29 . 29 . 49 . 53 . 53 . 53
82 59 . 60 . 73 . 77 . 80 . 82
87 35 . 35 . 35 . 35 . 35 . 34
88 34 . 39 . 34 . 31 . . . .
93 34 . 36 . 37 . 34 . 38 . 36
97 41 . 41 . 42 . 43 . 44 . 45
101 24 . 26 . 26 . 53 . 70 . 72
101 33 32 49 43 42 45 52 53 55 55 59
104 35 35 46 40 37 36 35 34 33 36 36
107 23 27 28 28 28 38 39 46 48 58 58
109 36 . 36 . 36 . 35 . 34 . 36
111 36 . 36 . 35 . 35 . 35 . 35
112 46 46 46 44 45 45 45 45 46 47 48
115 34 . 34 . 36 . 35 . 36 . 37
116 35 . 35 . 35 . 35 . 35 . 35

117 42 42 42 43 40 40 41 42 44 44 43
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Patient
Nr. HF 0 HF 30 HF 60 HF 90 HF 120 HF 150 HF 180 HF 210 HF 240 HF 270 HF 300
119 39 . 39 . 42 . 38 . 38 . 41
121 41 41 43 35 33 31 31 31 31 31 31
121 31 . 32 . 54 . 66 . 68 . 67
125 32 . 32 . 34 . 30 . 32 . 34
126 50 . 45 . 47 . 44 . 45 . 48
127 34 33 37 33 30 31 31 31 31 31 31
127 25 27 27 29 34 36 37 39 40 40 41
129 39 . 40 . 40 . 40 . 39 . 38
130 38 . 40 . 40 . 40 . 41 . 40
130 . . 39 . 40 . 40 . 39 . 39
131 46 46 48 50 48 48 48 46 48 48 47
144 30 . 31 . 30 . 30 . 32 . 33

146 39 39 39 40 40 40 40 39 39 39 38
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Patient

Nr.

19
33
35
36
38
39
40
43
46
48
60
63
67
70
75
76
80
82
87
88
93
97
101
101
104
107
109
111
112
115
116
117

BDO

66
68
62

BD 30

57 .

40
96
56
54
98

65 .
54 .
112 .
50 .
60 .
102 .
80 .
68 .
96 .
66 .
65 .
65 .
62 .
64 .
70 .

50
48
76

65 .
55 .

65

64 .
65 .

120
95
70

50
96
56
85
98

50
46
89

66

BD 60

Anhénge

118
100
105

BD 90

54 .

65
98
74
105
100

58 .
54 .
115 .
44 .
65 .
104 .
112 .
76 .
104 .
66 .
68 .
80 .
70 .
68 .
74 .

70
62
114

66 .
54 .

80

64 .
66 .

125
120
120

75
106
90
105
108

90
108
100

80

BD 120

125
112
128

BD 150

62 .

88
118
108
105
110

60 .
50 .
140 .
58 .
64 .
106 .
120 .
90 .
120 .
72 .
72 .
84 .
74 .
70 .
80 .

110
110
108

66 .
60 .

80

66 .
66 .

118
108
130

94
125
104
108
110

124
124
135

82

BD 180

115
105
128

BD 210

110
105
125

64 .

95
136
102
112
105

98
134
98
112
110

58 .
48 .
155 .
78 .
64 .
118 .
108 .
82 .
122 .
76 .
70 .
86 .
78 .
70 .
126 .

138
124
136

144
126
144

70 .
64 .

84

86

68 .
68 .

BD 240

106
108
128

BD 270

104
102
125

60 .

95
134
100
110
110

98
134
98
108
110

58 .
48 .
154 .
65 .
68 .
126 .
100 .
94 .
118 .
80 .
74 .

80 .
72 .
142 .

144
124
145

142
122
152

70 .
66 .

80

90

70 .
70 .

BD 300

104
100
122
60
94
134
98
108
110
56
52
140
50
70
134
96
114
106
82
74

78
70
140
140
108
148
74
70
94
70
72



Patient
Nr.
119
121
121
125
126
127
127
129
130
130
131
144
146

BDO BD 30

50

48

65 .

46

50

108 .
64 .
64 .

38
84

40
80

55 .
66 .
64 .

52

50

58 .

Anhénge

BD 60
54

BD 90
58

66 .

90

104

112 .
64 .
68 .

54
80

64
86

52 .
66 .
66 .

62

84

58 .

BD 120
64

BD 150
60

66 .

104

112

156 .
64 .
72 .

68
106

66
118

52 .
64 .
66 .

85

88

58 .

BD 180
60

BD 210
62

70 .

110

110

174 .
66 .
74 .

72
125

72
138

54 .
64 .
68 .

90

94

55 .

BD 240
62

BD 270
64

72 .

108

106

174 .
66 .
74 .

74
138

74
136

54 .
64 .
69 .

96

100

58 .

BD 300
64
70

108
168
70
76
74
140
54
64
72
104
55

117
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9.2.2 Liste aller Patienten, die im Rahmen danedikamentdsen Blutdruckregulierung wahrend der Nakose untersucht wurden (n = 146)

Pferderassen: VA = Vollblutaraber; VB = Vollblut WB = WarmblutQuarter = Quarter Horse; Dt.Reitp = DeutschespRait

Operationen: BH-Flap = Bindehaut-Flap; BulbusEx = Bulbusexsitipn; Desm.FRB = Desmotomie des Fesselringbarittpssark = Equines Saroid;Expl.Thorax = Exploraties Thorax wegen einer
Umfangsvermehrung unbekannter Genese; HH Ulcuorattdutulcus; Kastr.Krypt = Katration Kryptorchid@esophag = Aussackung im Oesophagus; SamensimenSaangfistel; UV Kehlg =
Umfangsvermehrung im Kehlgangbereich; VekalkS =kdksungen an der SehneGeschlecht: S = Stute; H = Hengst; W = Wallach;

Differenz: Differenz zwischen dem Laktatwert vor der Operatind dem Laktatwert nach der Operation (Laktatwmstieg) Lagerung: 1 =rechts lateral; 2 = links lateral; 3 = dorsal

Etilefrin: 0 = kein Etilefrin; 1 = Etilefrin als Bolusinjektn; 2 = Etilefrin als Tropfinfusion; Dopamin: 0 = kein Dopamin; 1 = Dopamin als Tropfinfusion

Dobutamin: 0 = kein Dobutamin; 1= Dobutamin als Tropfinfusiorophylaktisch; 2 = Dobutamin als Tropfinfusibierapeutisch; Atropin: 0 = kein Atropin; 1 Atropin als Bolusinjektion

Vasopressor: 0 = kein Vasopressor erhalten; 1 = Vasopressbalten; Sedierung: 1 = Romifidin; 2 = Detomidin; 3 = Xylazin

Laktat
Patient Nr. Rasse Alter Geschlecht Gewicht Operatio n Lagerung Dauer Laktat vorOP nachOP Differenz

1 PaintMix 6 w 401 Vitrektomie 2 30 0,67 0,7 0,03
2 Quarter 10 H 470 Vitrekto 2 55
3 Reitpony 9 W 410 Vitrekto 2 40
4 Hannover 11 W 585 Equ.Sark 2 40 . . .
5 Oldenbur 11 H 640 Vitrekto 2 30 0,53 0,68 0,15
6 Haflinge 9 S 433 VerkalkS 2 105 0,72 1,04 0,32
7 Westfale 5 w 530 Vitrekto 2 45 0,72 0,95 0,23
8 Thiringe 8 S 615 Linse EX 2 60 0,54 0,77 0,23
9 Westfale 5 w 530 Vitrekto 2 40 1,06 0,85 -0,21
10 wB 16 H 520 Synechio 2 25 0,62 1,08 0,46
11 wB 14 w 630 Vitrekto 2 30 0,58 0,86 0,18
12 wB 6 w 575 Vitrekto 2 35 0,63 1,03 0,4
13 Westfale 4 S 610 Vitrekto 2 30 0,59 0,99 0,4
14 Pinto 12 S 408 BulbusEX 2 70 1,1 1,84 0,74
15 Ungar.HB 7 w 461 Vitrekto 2 35 0,62 1,05 0,43
16 Paint 7 S 535 Arthroto 2 115 0,67 0,97 0,3
17 VA 9 S 417 Equ.Sark 2 25 0,62 0,96 0,34
18 Oldenbur 4 H 525 Vitrekto 2 60 0,85 1,17 0,32
19 BayrwB 9 S 545 Desm.FRB 2 30 . . .
20 Dt.Reitp 5 w 360 Vitrekto 2 50 0,89 1 0,11
21 Welsh 12 H 360 Synechio 2 25 . .
22 Lusitano H 509 Kastrati 3 45 0,65 1,04 .
23 wB 7 w 515 Equ.Sark 2 30 0,61 0,58 -0,03
24 Oldenbur 15 w 555 Vitrekto 2 45 0,61 0,7 0,09
25 Islander 9 H 340 Vitrekto 2 40 1,32 1,2 -0,12
26 Islander 9 H 340 Vitrekto 2 35 1,24 1,33 0,1
27 Oldenbur 2 H 640 Kastrati 3 30 0,87 1,19 0,32
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Sedierung

opressor

Vas

Etilefrin Dopamin Dobutamin Atropin

Patient Nr.

10
11
12

13
14
15
16
17

18
19
20
21
22

23
24
25
26
27
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28
29
30
31
32
33
34
35
36
37
38
39
40
41
42
43
44
45
46
47
48
49
50
51
52
53
54
55
56
57
58
59
60
61
62
63
64
65
66
67

PolnWB
WB
Quarter
Trakehne
Knabstru
Oldenbur
Dt.Reitp
Welsh
Budjonny
WwB
wB
VA
Knabstru
Vollblut
Traber
BayrwB
Quarter
WwB
Islander
wB
wB
Brandenb
WwB
WB
Holstein
Quarter
Holstein
Dt.Reitp
Thuringe
Hafl/Sch
Anglo-A
VA
Trakehne
BayrwB
Welsh
Dt.Reitp
Paint
Hannover
Foxtrott
Holstein

Anhénge

SSITIWVWSSSNSSTVLOLOSVOLOIIINVNSNSSIIISISNINDSEnNSSI

580
575
497
510
654
500
323
350
511
580
670
500
450
465
480
525
430
530
370
510
650
580
554
483
545
430
540
377
615
495
495
500
525
590
430
250
535
595
430
515

Vitrekto
Vitrekto
KopperOP
KeloidEn
Trepanat
Vitrekto
Fistel O
Vitrekto
Laparoto
Vitrekto
Arthroto
Orbita-R
Kastr/Zw
Vitrekto
BulbuseX
Samenstr
Vitrekto
Vitrekto
Arthrot
Arthrot
Kastrati
Vitrekto
B-Flap
Vitrekto
Lidverle
Vitrekto
Vitrekto
Vitrekto
BulbuseX
Vitrekto
Vitrekto
BulbuseX
Trepanat
Equ.Sark
UV Kehlg
Kryptorc
Arthrosk
Vitrekto
Vitrekto
Vitrekto

N NN DNWOWDNDNDDNDNDNDDNDNNMDNNDNMNDNDDNDNDNONDNODNDNDDNDNDNODNDNDODNMDNDNODNNMNDNMNDNDNDNNDNDODNONDN

45
60
70
45
35
45
55
45
75
35
40
105
55
35
50
60
40
40
35
80
50
35
45
40
30
35
35
40
40
40
55
35
55
20
45
45
80
40
35
45

0,55
1,18
1,45
0,55
0,62
1,41
0,67
0,76
0,52
0,55
0,94

0,96
0,58
0,51

0,62
0,92
0,67
1,56
0,72

0,38
0,49
0,5

0,71
0,34
0,62
0,86
0,95
1,27
1,32
1,06
0,5

0,54
0,36

0,66
1,73
1,06
0,78
0,83
1,73
0,89
11
0,71
0,71
0,74

1,2
0,86
0,79

0,81
1,11
0,81
1,63
1,04

0,77
0,66
0,82

0,78
0,78
1,04
0,92
1,15
1,56
1,39
1,18
0,85
0,7

1,34

0,11
0,55
-0,39
0,23
0,19
0,32
0,22
0,34
0,19
0,16
0,2

0,24
0,28
0,28

0,19
0,19
0,14
0,07
0,32

0,39
0,17
0,32

0,07
0,44
0,42
0,06
0,2

0,29
0,07
0,12
0,35
0,16
0,98
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28
29
30
31

32

33
34
35
36
37

38
39
40

41

42

43

44
45

46

47

48

49

50
51
52

53
54
55
56
57

58
59
60
61
62

63
64
65
66
67
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68
69
70
71
72
73
74
75
76
77
78
79
80
81
82
83
84
85
86
87
88
89
90
91
92
93
94
95
96
97
98
99
100
101
102
103
104
105
106
107

Appalo
Islander
wB
Vollblut
wB
Friese
Hannover
BayrwB
Pony
WwB
Lette
Pony
VB
wB
Noriker
Quarter
Pinto
Rheinlan
Noriker
Haflinge
Haflinge
wB
Oldenbur
VB
Hannover
Kaltblut
Ungar.WB
wB
Hannover
Quarter
Oldenbur
Quarter
WB
BayrwB
Islander
Islander
BayrwB
Paint
Lippizan
WB

Anhénge

SVIIZSZESZTVVOVOVNMEEIZTZTZEESEIITIZSVONIZSZEZEIZINZIVODNZZIZZONON

550
320
500
465
563
627
465
532
324
624
630
357
450
653
700
485
400
600
700
420
400
622
538
450
570
645
550
495
500
390
450
443
518
600
350
306
455
400
600
576

Equ.Sa
Bulbusk
Zahnsa
Vitrekto
Vitrekto
Vitrekto
Vitrekto
Expl.Tho
Vitrekto
Vitrekto
Vitrekto
Vitrekto
Oesophag
Hufkrebs
Narbenbr
Vitrekto
Griffelb
Griffelb
Knochenz
Kastrati
Kastrati
Vitrekto
Vitrekto
Zahnextr
Vitrekto
Kastrat
Vitrekto
Vitrekto
Vitrekto
BulbusEx
Vitrekto
Vitrekto
Vitrekto
Equ.Sark
Kolik
Vitrekto
Kastrati
Kastrati
Wundrevi
KopperOP

W N WWNWDNDNDNDNDDNDNDNNDNONDNDNDNWWDNDNNDNDNDNDODNMDNDDNDNDNDNMNDNDDNMNDNDNDNDNDNMNDNDDNDDN

30
45
35
45
40
45
40
75
45
40
35
40
95
65
130
35
95
65
70
40
70
80
40
65
50
70
35
40
40
40
35
30
25
65
80
35
40
45
60
60

0,64
1,14
0,9

0,58
0,74
0,43

0,69
0,64

0,58

0,46

0,56
0,89
0,68
0,5

0,38
0,38
0,83
2,36
1,02
0,9

0,75
1,67
1,22

0,.87
O,§3
0:7
1,66
1,62

0,97

0,77

0,77
1,31
1,05
0,79
0,61
0,61
1,05
2,27
1,2
1,35

0,11
0,53
0,32

0,29
0,19
0,27

0,37
0,98

0,39

0,31

0,21
0,42
0,37
0,29
0,23
0,23
0,22
-0,09
0,18
0,45
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68
69
70
71
72

73
74
75
76
77

78
79
80
81

82

83
84
85
86
87

88
89

90
91
92

93
94
95
96
97

98
99
100
101
102

103
104
105
106
107
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108
109
110
111
112
113
114
115
116
117
118
119
120
121
122
123
124
125
126
127
128
129
130
131
132
133
134
135
136
137
138
139
140
141
142
143
144
145
146

WB
VA
Quarter
BayrwB
Quarter
wB
WB
WB
Westfale
Wiirttemb
wB
Holstein
Holstein
Hollande
AV
Haflinge
Quarter
Holstein
Haflinge
wB
wB
wB
WB
Shetland
Paint
Rheinlan
Friese
Islander
Zweibriic
Holstein
Rheinlan
Wiirttemb
Quarter
Hannover
Vollblut
Trakehne
Holstein
Connemar
WB
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Anhénge

SnIwnszs=

Stute

ITIISSNWSUVINSSSS0VOLBLOSIINVNSESNNSISSINDBNMSETI

565
400
560
426
512
630
578
545
550
333
660
485
587
522
447
497
500
565
392
505
460
500
470
127
490
537
539
300
690
565
590
372
385
625
475
415
602
390
480

Vitrekto
Vitrekto
Vitrekto
KastrKry
Neurekto
Vitrekto
Vitrekto
Vitrekto
Vitrekto
Arthrosk
TumorEx
Athrosko
Vitrekto
DiagnLap
Kastrati
Vitrekto
HH Ulcus
Vitrekto
Trepanat
VerkalkS
KastrKry
Kastrati
Trepanat
Kolik
Vitrekto
Vitrekto
Vitrekto
BulbusEx
Vitrekto
Trepanat
Vitrekto
KastrKry
Augenspu
Kehlkopf
Vitrekto
Vitrekto
KopperOP
Kastration
Kastrati

W W WNDNNDNWOWDNDNDDNDNDNDNDNDOWODNDNDNDWWOWNDNDNDNNDNOWWOWDNDNDDNWOWDNMNDNDDNNDNDNDNDWDNDNDNODDN

35
50
40
60
100
45
55
35
40
65
55
70
35
80
50
55
40
80
80
50
55
50
50
51
40
45
40
35
45
35
40
50
90
55
40
55
55
50
50

0,49

1,06
0,79
0,33

0,86
0,87
0,51

0,75

1,13
0,84
0,56

0,98
1,09
0,68

0,26

0,07
0,05
0,23

0,12
0,22
0,17
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108
109
110
111
112
113
114
115
116
117
118
119
120
121
122
123
124
125
126
127
128
129
130
131
132
133
134
135
136
137
138
139
140
141
142
143
144
145
146
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9.2.3 Liste aller Patienten, deren Aufwachphase tUbsacht wurde

Sedation : 1 = Romifidin, 2 = Detomidin, 3 = Xylazin
Differenz = Anstieg des Laktatwertes

Brustlage = Zeit in Minuten bis Brustlage

1. Versuch = Zeit in Minuten bis zum 1. Versuch
Zeit zw . 1. V. = zwischen 1. Versuch und Stehen
Anzahl A. = Anzahl der Aufstehversuche

BD Ende OP = Blutdruck zum Ende der Operation
Dauer OP = Dauer der Operation in Minuten

Laktat
Patient Nr. Sedation Laktat vor nach Differenz  Brustlage

2 1.

3 2 . . .

10 1 0,62 1,08 0,46
11 2 0,58 0,86 0,28
12 3 0,63 1,03 0,4
14 1 1,1 1,84 0,74
19 1. . .

20 1 0,89 1 0,11
24 3 0,61 0,7 0,09
27 1 0,87 1,19 0,32
28 1. . .

29 2 0,55 0,66 0,11
30 1 1,18 1,73 0,55
31 3 1,45 1,06 -0,39
33 1 0,62 0,83 0,21
34 1 1,41 1,73 0,32
35 3 0,67 0,89 0,22
36 3 0,76 1,1 0,34
39 1 0,94 0,74 -0,2
40 3. . .

43 1 0,96 1,2 0,24

1. Versuch

12
23

w oo

13

21
19
12

12
11

(0]

12
11
15

12
12
28
10
11

20
10
36
23
15
12
11
15
13
10
10

15
17

Zeit zw.
1.V.

O - 01 O

1

N

NPOORFRPNNOOWOONORLNDN

Anzahl A.

WRrPrPPRPPAPRPPAPORPNPEPRARPPOONEDNEPRE

BD Ende

OoP

98
88
76
76
78
80
92
68
80
122
84
74
65
78
90
60
67
112
66
120
104

Dauer OP

60
40
25
30
35
70
30
50
45
30
45
60
70
45
45
55
45
75
105
55
60



44
45
50
52
53
55
57
59
61
65
68
71
73
76
77
78
83
108
109
110
115
116
134
142
143

NWMNNENPFPFEPNPWOWOWOWOWODNWWERPRPPRPEPNREPPRPRP®WEPRE

0,58
0,51
1,56

0,38

0,5
0,71
0,62

0,5

0,64

0,74

0,49

0,55

Anhénge

0,86
0,79
1,63

0,77
0,82
0,78
1,04

0,85
0,75

0,93

0,75
0,96

0,28
0,28
0,07

0,39
0,32
0,07
0,42

0,35
0,11

0,19

0,26
0,41

12

19

O © O ok

O WONNOPFRPOOPRMOMOONMNONMNONDNOOOU P

-
O O

P RPRAR,OWODNREPRERP,~®W

1

N

NDBREFELPDNOPR

1

N

P RPONPMW

68
84
75
75
70
88
65
84
112
80
74
84
84
90
90
70
84
70
90
76
76
76
86
74
78

40
40
45
30
35
40
40
35
20
40
30
45
45
45
40
35
35
35
50
40
35
35
40
40
55
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