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Einleitung: Bisherige Untersuchungen am Hund wie auch am Menschen konnten zeigen, dal3 der
durch Hypoxie und Kohlendioxid (CO2) Uber die Carotis-Chemorezeptoren verstéarkte

Atemantrieb bereits durch subanésthetische Halothankonzentrationen beeintréchtigt und durch
anésthetische Konzentrationen komplett unterdriickt wird. Um die Reizantwort des Nervus
phrenicus auf einen akuten hypoxischen Reiz oder CO2-Reiz via der Carotis-Chemorezeptoren

besser charakterisieren zu konnen, haben wir die folgenden Untersuchungen in einem
Hundemodell mit offener Rickkoppelungsschleife durchgefihrt. Die Amplitude der Aktivitét
des Nervus phrenicus, welche eng mit dem Atemzugvolumen unter Spontanatmung korreliert, gilt
in diesem Modell als Mal3 fur den zentralnervosen Atemantrieb.

Methoden: Die Wirkung anésthetischer Konzentrationen von Halothan auf die Relzantwort des
Nervus phrenicus auf einen kurzen, potenten Stimulus an den Carotis-Chemorezeptoren wurde in
zwei Versuchsrethen an insgesamt 30 Hunden untersucht. In der ersten Versuchsreihe (14
Hunde) wurden die Carotis-Chemorezeptoren durch einen isokapnischen hypoxischen Reiz von
einer Minute Dauer stimuliert. Der Sauerstoffpartialdruck betrug dabei minimal 36-38 mm Hg.
In der zweiten Versuchsreihe (16 Hunde) bestand der Carotis-Chemorezeptorenreiz aus einer 1-
1,5 Sekunden langen Infusion von 100% CO2 geséttigter, isotoner Kochsalzlésung in die

autoperfundierten Arteriae carotides communes. Alle Experimente wurden an mechanisch
beatmeten, nicht pramedizierten, vagotomierten Hunden unter Hal othan/Muskelrel axans Narkose
durchgefuhrt. Innerhalb der beiden Versuchsrethen wurden jeweils drel Versuchsprotokolle
eingesetzt. Im ersten Protokoll wurde die Wirkung der Halothandosis (0,5-2,0 MAC) auf die
Reizantwort des Nervus phrenicus unter konstanten hyperkapnischen Bedingungen (isokapnische
Hyperkapnie mit arteriellem CO2-Partialdruck von 60-65 mm Hg) untersucht. Im zweiten
Protokoll wurde die Wirkung unterschiedlicher arterieller CO2-Konzentrationen auf die

Reizantwort des Nervus phrenicus unter konstanter Halothannarkose (1,0 MAC) untersucht. Im
dritten Protokoll wurde durch Denervierung der Carotis-Chemorezeptoren die Rezeptorspezifitét
fur die beiden Stimuli bestétigt.

Ergebnisse:  Protokoll 1:  Die maximale Amplitude der elektrischen Aktivitét des Nervus
phrenicus wurde durch beide Arten der Carotis-Chemorezeptorenreizung im Vergleich zu den



isokapnischen Ausgangswerten signifikant erhoht. Die Reizantwort wurde dosi sabhéngig von der
Halothankonzentration abgeschwécht, aber selbst durch hohe Halothankonzentrationen nicht
vallig unterdrickt.

Protokoll 2. Die Reizantwort des Nervus phrenicus auf die beden Carotis
Chemorezeptorenreize zeigte trotz unterschiedlicher basaler arterieller CO2-Konzentrationen

keine signifikanten Unterschiede. Protokoll 3: Beidseitige Denervierung der Carotis
Chemorezeptoren verhinderte die Entwicklung einer Reizantwort des Nervus phrenicus in beiden
Versuchsreihen.

Schlu3folgerungen: Die Reizantwort des Nervus phrenicus sowohl auf einen akuten
isokapnischen hypoxischen Reiz, als auch auf eine kurze hochkonzentrierte CO2-Infusion in die
Aa. carotides communes konnte dosi sabhangig durch Halothan abgeschwacht werden, aber selbst
durch hohe Halothankonzentrationen (> 1 MAC) nicht vollstandig unterdriickt werden. Die
Wirkung beider Carotis-Chemorezeptorenstimuli auf die Reizantwort des Nervus phrenicus
erwies sich nur as additiv, aber nicht als synergistisch zur basalen CO2-Spannung im arteriellen

Blut. Die basde arterielle CO2-Spannung spiegelt unter den experimentellen hyperoxischen

Ausgangsbedingungen hauptsachlich den durch die (im Hirnstamm lokalisierten) zentralen
Chemorezeptoren vermittelten Atemantrieb wieder. Die relative Abschwéachung der
Phrenicusaktivitét durch eine Dosiserhthung des Halothan um 1,0 MAC erreichte wahrend der
hypoxischen Stimulation bzw. des CO2-Bolusreizes (d.h. bel Stimulation der peripheren Carotis-

Chemorezeptoren) und wahrend den hyperoxischen Ausgangsbedingungen (im wesentlichen ein
Mal3 der Stimulierung der zentralen Chemorezeptoren) ein vergleichbares Ausmald. Somit lassen
unsere Versuche nicht den Schluf3 auf eine selektive Abschwéchung der Carotis-Chemorezeptoren
im Vergleich zu den zentralen Chemorezeptoren durch Haothan zu. Da in unseren
vagotomierten Hunden eine beidseitige Denervierung der Carotis-Chemorezeptoren zu einer
kompletten Unterdriickung der Reizantwort des Nervus phrenicus auf beide Reizarten (Hypoxie
und CO2 Bolus) fiuhrte, 18/ sich folgern, dal3 beide Reizarten spezifisch fur den Carotis-
Chemorezeptor sind. Zusammenfassend zeigen unsere Untersuchungen wesentliche
Unterschiede in der Wirkung des Halothan auf die peripheren Carotis-Chemorezeptoren zwischen
Hund und Menschen auf. Beim Menschen fuhren bereits sedative Konzentrationen von Halothan
zu einer starken, relativ selektiven Abschwéchung und Konzentrationen von 1 MAC Halothan zur
volligen Blockade der peripheren Chemorezeptoren.



