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Kurzreferat

Die vorliegende Arbeit hat zum Ziel die diagnostische Gite der Elektroneurographie (ENG) im
Kindes- und Jugendalter sicherzustellen. Trotz neuer methodischer Erkenntnisse sowie dem
Trend zur Koérpergewichtsakzeleration von Kindern und Jugendlichen werden nach wie vor Re-
ferenzwerte aus den 1990er Jahren verwendet. Auflerdem werden Kinder fir ENG-
Untersuchungen teilweise analgosediert, obwohl die Datenlage zur Beeinflussung der ENG-
Parameter dadurch unklar ist. Zwischen 2018 und 2020 haben wir motorische und sensible
ENG-Parameter des N. medianus, N. suralis, und des N. peroneus an 182 Probanden im Alter
von 1 bis 18 Jahren unter Allgemeinandsthesie erhoben. Die Ergebnisse wurden denen der Re-
ferenzwertstudien aus den 1990er Jahren gegenlibergestellt. Bei 47 der Probanden erfolgte ei-
ne zusatzliche Kontrollmessung zur Prifung eines Narkotikaeinflusses. Es wurden sowohl Base-
line-to-Peak als auch Peak-to-Peak Parameter der sensiblen ENG bestimmt und miteinander
verglichen. Die sensiblen NLG-Werte des N. medianus sind in unserem Kollektiv héher im Ver-
gleich zu den Referenzwertstudien aus den 1990er Jahren. Darliber hinaus existiert kein konsis-
tenter Trend. Unter systemischer Propofol- und Benzodiazepin-Wirkung sind die sensiblen NLG-
und SNAP-Parameter insignifikant hoher als in der Kontrollmessung. Somit beeintrachtigen eine
Benzodiazepin-Anxyiolyse und Propofolsedierung die sensible ENG-Ableitung nicht, sodass de-
ren Anwendung erwogen werden kann. Die Varianz und der Varianzkoeffizient sind bei der
Peak-NLG des N. suralis signifikant niedriger als bei der Base-NLG. Die Daten suggerieren, dass

die Peak-NLG im Kindes- und Jugendalter sicherer zu bestimmen ist als die Base-NLG.

Schlisselworter
Referenzwerte, Elektroneurografie, Kindesalter, Jugendalter, diagnostische Sedierung, quantile

Regression, sdkularer Trend
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1 EinfUhrung

1.1 Elektroneurographie (ENG)

Die vorliegende Arbeit thematisiert elektroneurographische Untersuchungen (ENG) bei Kindern
und Jugendlichen. Sie besteht aus zwei Unterstudien. Die erste Teilstudie beschaftigt sich mit
der Erhebung von ENG-Referenzwerten im Kindes- und Jugendalter. Im Rahmen der zweiten
Teilstudie, einer Narkose-Wach-Studie, soll eine Beeinflussung der Parameter der sensiblen pe-
ripheren Neurographie durch Sedativa untersucht werden.

Die ENG ist je nach Methode ein nicht bzw. gering invasives Verfahren zum Monitoring der In-
tegritat des peripheren Nervensystems. Mit Oberflachen- oder Nadelelektroden werden elekt-
rische Potentiale entlang bestimmter Abschnitte der peripheren Nerven induziert und abgelei-
tet (1). Man unterscheidet die sensible von der motorischen ENG.

Bei Erstgenannter erfolgt die Auslosung eines Aktionspotentials der Axone eines sensiblen
Nervs durch elektrische Stimulation. Die Ableitung des sensiblen Nervensummenaktionspoten-
tials kann distal (antidrom) oder proximal (orthodrom) des Stimulationsortes im Verlauf des
Nervs erfolgen (2, 3). Bei der motorischen peripheren ENG erfolgt die elektrische Stimulation
eines motorischen Nervs mit anschliefender Ableitung des Muskelfasersummenaktionspoten-
tials Giber einem von dem Nerven innervierten Muskel (4).

Neben der sensiblen und motorischen Nervenleitungsgeschwindigkeit (NLG) werden die
Amplitude des sensiblen Summenaktionspotentials (SNAP) bzw. die Amplitude des Muskelfa-
sersummenaktionspotentials (MAP) erhoben. Die distale motorische Latenz (DML) beschreibt
die Zeit zwischen der Applikation des elektrischen Stimulus und dem Beginn des Reizantwort-
potentials bei distaler Reizposition. Die Betrachtung der Dauer des sensiblen Summenaktions-
potentials (DSNAP), der MAP bei distaler Stimulation (dIDMAP) sowie der Flache der MAP und
SNAP liefert wichtige Zusatzinformationen zur Beurteilung der Integritdt des untersuchten Ab-
schnittes (3, 5-7).

Extremitatennerven aus dem Versorgungsgebiet des Plexus lumbosacralis sowie des Plexus
brachialis sind Hauptuntersuchungsgegenstand der ENG (8). Doch auch Hirnnerven wie der N.

facialis und N. accessorius sind fiir Ableitungen zuganglich (9-11).



1.2 ENG im Kindes- und Jugendalter

In unserer Arbeit geht es um die ENG im Kindes- und Jugendalter. Die ENG ist integraler Be-
standteil der Differenzialdiagnostik kindlicher Neuropathien (12). Die Inzidenz von Neuropa-
thien ist im Kindesalter deutlich niedriger und zeigt andere Athiologien als bei Erwachsenen
(12). Im Erwachsenenalter stehen metabolisch-toxische Genesen im Vordergrund, wahrend
mehr als die Halfte der kindlichen Neuropathien hereditér sind (13—15). Ein GrofRteil der heredi-
taren Neuropathien werden bis zum Beginn der dritten Lebensdekade mit Haufigkeitsgipfel in
der zweiten Lebensdekade symptomatisch, es gibt allerdings auch kongenitale Formen (16-20).
Etwa dreiviertel der hereditiaren Neuropathien werden unter Charcot-Marie-Tooth-
Erkrankungen (CMT) subsummiert (Pravalenz 1:2500) (21). Jeweils etwa drei Prozent der peri-
pheren hereditiren Neuropathien machen die Entitdten hereditdre motorische Neuropathien
(HMN), hereditare sensible und autonome Neuropathien (HSAN) sowie hereditdre Neuropa-
thien mit Neigung zu Druckldsionen (HNPP, wird teilweise zu CMT gezahlt) aus (12, 17, 20, 22).
Die haufigste Ursache akut einsetzender, erworbener Polyneuropathien im Kindesalter ist das
Guillan-Barre-Syndrom (GBS). Dessen Pravalenz ist bei unter 15-Jahrigen (1:100.000) wesentlich
niedriger ist als im Erwachsenenalter (23, 24). Es sind chronische Verldaufe bekannt, welche als
chronische inflammatorische demyeliniserende Polyneuropathie (CIDP) bezeichnet werden und
bei Kindern ebenfalls seltener vorkommen als bei Erwachsenen (25). Die CIPD-
Diagnosekriterien bericksichtigen Ergebnisse der Liquoruntersuchung, klinische Befunde sowie
ENG-Parameter (26, 27).

Weiterhin ist die ENG zur Diagnosestellung und Klassifikation traumatischer Nervenldsionen
notwendig. Im Neugeborenen-Alter stehen die Cervicalplexusldasionen im Vordergrund. Mithilfe
der ENG kénnen pra- von postgangliondre Lasionen unterschieden werden und die Nerven-
schadigungen graduiert werden. Diese Informationen sind zum Stellen einer Operationsindika-
tion notwendig (28, 29).

Auch beim Verdacht einer Myopathie sowie eines Myastenischen-Syndroms werden ENG im
Neugeborenen- und Kleinkindesalter durchgefiihrt. Dabei dient die periphere ENG dem Aus-

schluss einer Neuropathie als Ursache der Symptome (30).



1.3 Teil 1: Referenzwertstudie

1.3.1 EinfUhrung in die Fragestellung

Die ENG stellt ein quantitatives Verfahren dar. Das bedeutet, dass erhobene Messwerte erst
durch den Vergleich mit Referenzwerten diagnostische Bedeutung bekommen (31, 32). Es exis-
tieren verschiedene parallel verwendete Techniken und Methoden von ENG- Untersuchungen
des peripheren Nervensystems, sodass Kliniken lange Zeit dazu angehalten wurden, ihre eige-
nen Referenzwerte zu generieren. In der Vergangenheit gab es Bemihungen, das Standardisie-
rungsmaR und damit die Ubertragbarkeit von Messungen zwischen verschiedenen Laboren zu
verbessern (4, 33). Im Rahmen dessen wurden grol8 angelegte Referenzwertstudien durchge-
fihrt, die methodisch und statistisch eine hohere Giite aufweisen als klinikinterne Erhebungen
(Tabelle 1).

In der Neuropadiatrie sind groR angelegte Referenzwertstudien rar. Die methodischen und sta-
tistischen Anforderungen sind in diesem Kollektiv jedoch besonders hoch, da Maturations- und
Wachstumsprozesse die elektroneurographischen Parameter beeinflussen (1.3.3) (34). Einige
groRere Untersuchungen erfolgten in den 1990er Jahren (Tabelle 1).

Diese Studien sind nicht aktuell, denn im Rahmen des sakularen Trends zeigen das Korperge-
wicht, die KorpergroRe sowie der Body Mass Index (BMI) im 20. Jahrhundert in entwickelten
Regionen der Welt eine deutliche Akzelerationstendenz liber weite Altersbereiche (35, 36). Zu
Beginn der zweiten Lebensdekade ist diese Akzelerationstendenz durch ein friiheres Einsetzen
der Pubertat besonders stark ausgepragt (37). Die KorpergroRe sowie das Kérpergewicht sind
Einflussfaktoren einiger ENG-Parameter (1.3.3).

Mehrere europaische Studien beschreiben, dass der KérpergroRenakzelerationstrend seit Be-
ginn des 21. Jahrhunderts deutlich abgeschwacht ist oder stagniert (35, 36, 38-40). Einige
westeuropaische Studien zeigen allerdings nach der Jahrtausendwende weiterhin eine modera-
te Wachstumsakzeleration in einigen infantilen und praadulten Altersgruppen (35, 38, 41).

Die Akzeleration des Korpergewichts halt nach der Jahrtausendwende an, sodass der Anteil
Ubergewichtiger und adiposer Kinder weiter ansteigt (35, 37, 41, 42). Demnach zeigt die Haut-
faltendicke als Surrogatparameter der subkutanen Fettgewebsmasse nach der Jahrtausend-
wende eine deutliche Akzelerationstendenz bei Teenagern (43).

Wahrend das Eintrittsalter der Menarche als Maturationsindikator seit Mitte des 20. Jahrhun-
derts in weiten Teilen Europas weitgehend unverandert bleibt (36), wird eine bis ins 21. Jahr-

hundert reichende friihere dentale Maturation beobachtet (44).



Es stellt sich also die Frage, ob vorhandene ENG-Referenzwerte aus dem 20. Jahrhundert die
heutige Kinder- und Jugendlichen-Population der westlichen Welt noch gut abbilden. Ist ein

Trend zur friheren Reifung des peripheren Nervensystems erkennbar?

1.3.2 ENG-Referenzwertstudien im Kindes- und Jugendalter

Die Amerikanische Gesellschaft fiir Neuromuskulare und Elektrodiagnostische Medizin hat 2011
mit dem Ziel der Optimierung elektroneurographischer Referenzwerte eine Normative Data
Task Force (NDTF) gegriindet. Die NDTF hat Kriterien erstellt, welche von Studien erfillt sein
sollten, um als allgemeingiiltige elektroneurographische Referenzwerte akzeptiert zu werden
(45). Flr Erwachsene liegen mehrere Referenzwertstudien vor, die diese Kriterien erfillen (46).
Von einer Auswahl aktuell verwendeter Referenzwertstudien fiir das Kindes- und Jugendalter
(47), die Uberwiegend aus den 1990er Jahren stammen, erfiillen nicht alle die von der NDFT ge-
forderte Probandenzahl Giber 100 (Tabelle 1) (47). In diesen Studien werden tUberwiegend be-
stimmte Wachstumsphasen bzw. Altersgruppen untersucht (Tabelle 1). Damit erfasst keine der
Untersuchungen die komplette Dynamik der ENG-Parameter von der Geburt bis zum Ende der
zweiten Lebensdekade (Tabelle 1). In unserer Arbeit sollen die ENG-Parameter (iber einen gro-
Ben Altersbereich mit einheitlicher Messtechnik erhoben werden.

Die Alters-Dynamik der Parameter wird je nach Studie mit altersgruppenabhangigen Analysen
oder mit Regressionen der Parameter dargestellt (Tabelle 1). Bei Teilung des Kollektivs gehen
insbesondere im Randbereich der Altersgruppen Informationen verloren (32, 48). Bei Regressi-
onen werden die Vertrauensintervalle als Referenzbereiche genutzt. Da neurographische Pa-
rameter in den Randbereichen haufig nicht normalverteilt sind, entstehen Ungenauigkeiten.
Aktuelle Untersuchungen zeigen, dass die Referenzdarstellung mit der quantilen Regression
methodisch verbessert werden kann (32, 48).

Die Hauttemperatur, die Messstrecke, das Alter sowie das Kérpergewicht und die KérpergroRe
sind bekannte Einflussfaktoren auf einige ENG-Parameter (1.3.3). Mithilfe statistischer Beach-
tung dieser Faktoren kann die Varianz dieser neurographischen Parameter vermindert werden
(49). Die Hauttemperatur und das Alter der Probanden werden von allen Studien erfasst, wah-
rend nur Hyllienmark et al. (50) zusatzlich die KoérpergroRe und das Geschlecht der Probanden
statistisch berlcksichtigen (Tabelle 1). In unserer Studie wird Uberprift, ob die Varianz der
ENG-Parameter im Kindes- und Jugendalter durch statistische Betrachtung der KorpergroRe

und des Geschlechts zusatzlich zum Alter besser erklart werden kann.



Autor Parano Garcia Hyllienmark Cai & Zhang Rabben Bye et al.

etal. (51) etal. (52) et al. (50) (53) et al. (34) (6)
Publiziert (Jahr) 1993 2000 1995 1997 1995 1988
Probandenzahl 155 92 129 168 >100 33
Altersbereich 0-14 0-6 6-20 0-12 0-15,5 0-7
Statistik Gruppen Regression  Regression Gruppen Regression  Regression
N. medianus sensibel Ja Ja Ja Ja Ja Nein
N. medianus motorisch Ja Ja Ja Ja Nein Nein
N. ulnaris motorisch Nein Ja Nein Ja Nein Nein
N. ulnaris sensibel Nein Nein Nein Nein Ja Nein
N. radialis sensibel Nein Nein Nein Nein Ja Nein
N. suralis Ja Nein Ja Ja Ja Ja
N. tibialis sensibel Nein Ja Nein Ja Nein Nein
N. tibialis motorisch Nein Ja Nein Ja Nein Nein
N. peroneus Ja Ja Ja Ja Nein Nein
Sensible Base-NLG Ja Ja Ja Nein Ja Ja
Sensible Peak-NLG Nein Nein Nein Ja Nein Ja
Motorsiche NLG Ja Ja Ja Ja Nein Nein
DML Ja Ja Ja Ja Nein Nein
Korrigierte DML Nein Ja Nein Nein Nein Nein
Base-to-Peak SNAP Ja Nein Nein Nein Nein Ja
Peak-to-Peak-SNAP Nein Ja Ja Ja Nein Nein
MAP Ja Ja Ja Ja Nein Nein
dDMAP Nein Nein Nein Nein Nein Nein
DSNAP Nein Nein Nein Nein Nein Ja
Messtechnik sensibel orthodrom orthodrom orthodrom orthodrom* orthodrom* orthodrom
Temperaturkontrolle >33°C 32-34°C >30°C 30-35°C 29-32°C statistisch
Alter-Statistik Ja Ja Ja Ja Ja Ja
KorpergroRen-Statistik Nein Nein Ja Nein Nein Nein
Gender-Statistik Nein Nein Ja Nein Nein Nein

Tabelle 1: Vergleich von ENG-Referenzwertstudien im Kindes- und Jugendalter *N. suralis antidrom

1.3.3 ENG-Parameter und ihre Einflussfaktoren im Kindes-und Jugendalter

Die Hauttemperatur ist ein Surrogatparameter fir die perineurale Temperatur. Bei einer gro-
Ren Temperaturdifferenz von tber 20°C korrelieren die motorische und sensible NLG, die SNAP
und die MAP positiv mit der Hauttemperatur, wahrend die Korrelation dieser mit der DSNAP,
dDMAP und der DML negativ ist (54). Die NLG steigt Ubereinstimmend in unterschiedlichen
Studien um 1-2 m/sec/°C an (50, 55). Die Beziehung zwischen der SNAP und der MAP und der
Temperatur ist schwéacher und unterscheidet sich zwischen unterschiedlichen Untersuchungen
und Nerven. Die SNAP korreliert in einigen Untersuchungen schwach positiv, die MAP schwach
negativ mit der Temperatur (50, 55, 56).

Im Folgenden werden Einflussfaktoren der ENG-Parameter besprochen, die jedoch speziell im

Zusammenhang mit postnatalen Wachstums- und Reifungsprozessen stehen.



1.3.3.1 DML
Die DML wird durch die Lange des distalen Ableitungssegments, durch dessen Nervenleitungs-

geschwindigkeit und durch die Zeit fiir die neuromuskulire Ubertragung terminiert.

Alter/KorpergroRRe

Bei Neugeborenen sind die Mittelwerte der DML nach Ableitungen der oberen und unteren
Extremitat niedriger als entsprechende Erwachsenen-Referenzwerte. Man erwartet im Folgen-
den steigende DML-Werte durch eine wachstumsbedingte Zunahme der Ableitstrecke. In den
ersten Lebensjahren stagniert die DML jedoch aufgrund des parallel dazu ablaufenden rei-
fungsbedingten NLG-Anstieges weitestgehend. Da diese Reifungsphase bei den Nerven der
oberen Extremitaten langer anhalt, stagniert die DML dort langer als bei denen der unteren
Extremitaten (50, 51, 53). Die DML des N. medianus steigt etwa ab dem flinften Lebensjahr an,
die des N. peroneus bereits ab dem zweiten oder dritten Lebensjahr. Dieser Anstieg halt bis zur
Adoleszenz an (53).

Die direkte KorpergroRenabhangigkeit der DML erschwert die Detektion von Pathologien im
distalen Abschnitt des motorischen Nervs bzw. bei der neuromuskulidren Uberleitung. Eine um
die Korpergrofle korrigierte DML relativiert die Messtreckenabhangigkeit mathematisch und
bildet damit den Stand der Maturation in der Wachstums- und Reifungsphase besser ab (52,
57). In unserer Studie soll eine um die KorpergrofRe korrigierte DML berechnet werden, da Re-

ferenzwerte im Kindes- und Jugendalter rar sind (Tabelle 1).

Gender

Die DML des N. peroneus und des N. medianus korrelieren im Altersbereich von 6 bis 20 Jahren
signifikant mit dem Geschlecht und zeigen eine Tendenz zu niedrigeren Werten beim weibli-
chen Geschlecht. Die motorische NLG korreliert in dem gleichen Kollektiv nicht signifikant mit
dem Geschlecht. Das liefert Hinweise darauf, dass der Genderunterschied der DML auf ge-
schlechtsabhangige KorpergroRenunterschiede zuriickzufiihren ist (50). Passend dazu zeigt das
mannliche Geschlecht im Altersbereich von 0 bis 18 Jahren, ausgenommen dem Abschnitt zwi-
schen dem 11. und 14. Lebensjahr, durchgiangig hohere mediane KorpergroRen im Vergleich

zum weiblichen Geschlecht (39).



1.3.3.2 Motorische und sensible NLG

Anders als die DML ist die NLG ein berechneter Wert. Fur die Berechnung wird die Latenz zum
Beginn des sensiblen Summenaktionspotentials (Base-NLG) bzw. die Latenzdifferenz des Be-
ginns vom Muskelfasersummenaktionspotential bei distaler und proximaler Stimulation ver-
wendet (motorische NLG). Die sensible NLG kann zusatzlich mit der Latenz zum negativen Peak
des Nervensummenaktionspotentials berechnet werden (Peak-NLG) (6, 53). Mit der Latenz zum
Beginn des Reizantwortpotentials wird die Leitungsgeschwindigkeit der am schnellsten leiten-
den myelinisierten Axone des Nervs erfasst, wahrend die Peak-NLG den grofSten Anteil der A-

xone erfasst (3, 58).

Alter

Die Mittelwerte der motorischen NLG, der sensiblen Base- und der Peak-NLG betragen in der
neonatalen Gruppe etwa die Halfte der entsprechenden Erwachsenen-Referenzwerte (52, 53).
In den ersten Lebensjahren sieht man einen deutlichen Anstieg der NLG-Mittelwerte. Dieser ist
im ersten Lebensjahr maximal, flacht anschlieRend ab und halt je nach Nerv unterschiedlich
lange an (34, 51-54). Bei sensiblen und motorischen Nerven der unteren Extremitdaten werden
annahrend maximale Werte bereits in der Mitte der ersten Lebensdekade erreicht, wahrend
die motorische NLG des N. medianus am Ende der zweiten Lebensdekade noch deutlich an-
steigt (51, 53). Es wird ein Zusammenhang mit dem unterschiedlichen Voranschreiten der mo-
torischen Meilensteine an den oberen und unteren Extremitaten postuliert (52).

Der Axondiameter, die Myelinscheidendicke sowie der Internodalabstand beeinflussen die NLG.
Entscheidender als hohe absolute Einzelwerte dieser Determinanten scheint ein abgestimmtes
Verhaltnis dieser zu sein (59). Die Entwicklung eines optimalen Verhaltnisses von Axondiameter
zu Meyelinscheidendicke und die Entwicklung des Internodalabstandes kénnen als zwei unab-
hangig voneinander ablaufende Prozesse verstanden werden (59-61). Es kommt bereits im
vierten Gestationsmonat zur Schwannzellen-Auswanderung aus der Neuralleiste und zum Be-
ginn der Myelinisierung (62). Histologische Aufbereitungen des N. suralis zeigen, dass das
Wachstum des Axondurchmessers und der Myelinscheide seinen Hohepunkt im ersten und zu
Beginn des zweiten Lebensjahres hat, um dann zu Beginn der zweiten Lebensdekade weitge-
hend abgeschlossen zu sein (63, 64). Der Axondurchmesser verdoppelt sich nach diesen Unter-
suchungen zur Zeit des starksten Wachstums zwischen dem flinften Lebensmonat und dem
finften Lebensjahr (65). Der altersabhdngige NLG-Verlauf mit maximalem Anstieg in den ersten

Lebensjahren und deutlicher Abflachung des Anstiegs in der 2. Lebensdekade passt zu diesen



Untersuchungen. Die Verlangerung des Internodalabstandes lauft parallel zur Axondiamter-
und Myelinscheidendickenzunahme ab, ist allerdings anders als diese nicht mit dem Anfang der
2. Lebensdekade beendet (59, 61). Aktuelle Untersuchungen zeigen, dass die Fahigkeit des In-
ternodallangenwachstums bis zum Abschluss des Skelettwachstums und auch noch danach

durch mechanosensitive Mechanismen bestehen bleibt (59).

KorpergroRe

Hyllienmark et al. (50) fanden heraus, dass die KorpergroRe bei 6-20-Jahrigen starker als das Al-
ter mit den sensiblen und motorischen NLG-Werten des N. medianus korreliert. Neben Matura-
tionsprozessen scheinen in diesem Altersbereich demnach Wachstumsprozesse Einfluss auf die
NLG-Dynamik zu haben (50). Die NLG des N. medianus ist positiv, die NLG des N. peroneus
demgegeniiber negativ mit der KérpergroRe korreliert. Die negative Korrelation zwischen NLG
und KorpergrolRe wird durch eine starkere Verzweigung der Nerven bei zunehmender Korper-
groBe mit konsekutiver Abnahme der Axondiameter erklart. Die gesamte KorpergréRe scheint
dabei besser mit der NLG zu korrelieren als die Extremitdtenldange (66). Die positive Korrelation
der NLG des N. medianus mit der KérpergrofRe wird durch die starke Korrelation dieser mit dem

Alter in der Wachstumsphase erklart (50).

Gender

Es zeigen sich keine signifikanten Korrelationen der NLG des N. medianus, des N. peroneus und
des N. suralis mit dem Geschlecht im Altersbereich von 6 bis 20 Jahren (50). In einem groRen
Altersbereich zwischen 11 und 72 Jahren ist die motorische NLG des N. ulnaris im mannlichen
Probandenkollektiv signifikant niedriger als im weiblichen Kollektiv (67). In einem anderen Pro-
bandenkollektiv sind die sensiblen NLG-Mittelwerte des weiblichen Geschlechts bei allen unter-
suchten Nerven hoher (68). Durch die kontroverse Studienlage ist insgesamt unklar ob ein Gen-

derunterschied der NLG-Werte besteht oder dieser methodisch bedingt ist.

Base-NLG vs. Peak-NLG

Reizartefakte entstehen durch Volumenleitung des elektrischen Potentials der Nervenstimula-
tion. Durch kurze Distanzen zwischen Ableit- und Stimulationselektroden kann das Reizant-
wortpotential mit dem Reizartefakt zusammenfallen. Die Bestimmung des Beginns vom
Reizantwortpotential wird dadurch besonders im Sduglings- und Kleinkindesalter erschwert (6,

53). Daher erheben Cai & Zhang die Peak-NLG anstelle der Base-NLG (53). Bye und Fegan (6)



zeigen, dass die Interrater- sowie Intrarater-Variabilitdt der Base-NLG des N. suralis bei 0-7-
jahrigen hoher ist als bei der Peak-NLG (6). Vergleiche bei Nerven der oberen Extremitat sind

ausstehend und erfolgen in unserer Studie.

1.3.3.3 MAP und SNAP

Das SNAP erfasst die Summe der Aktionspotentiale eines sensiblen Nervs zeitabhangig. Da das
MAP die Einzelaktionspotentiale der Muskelfasern erfasst, ist es tausendfach héher. Die MAP
wird vom Abgang des negativen Potentials von der Baseline bis zu dessen Peak bestimmt (4).
Demgegeniiber werden unterschiedliche SNAP-Bestimmungsmethoden verwendet (Base-to-

Peak und Peak-to-Peak SNAP) (33, 51, 52, 69).

Alter

Unmittelbar nach der Geburt sind die Mittelwerte der MAP sowie der SNAP-Parameter einiger
Extremitdatennerven weniger als halb so groR wie Erwachsenenreferenzwerte (51, 53). Die
SNAP-Mittelwerte der Neugeborenen sind relativ zu den entsprechenden Erwachsenenmittel-
werten niedriger als MAP-Mittelwerte (53). Die postnatale Entwicklung der SNAP unterscheidet
sich von der MAP-Entwicklung. Die SNAP-Mittelwerte einiger Extremitdatennerven steigen im
ersten Lebensjahr deutlich an. Teilweise dauert die Phase des steilen Anstiegs bis zum 3. Le-
bensjahr an. Anschlielend verandern sich die Mittelwerte der SNAP-Parameter bis zum Er-
wachsenenalter nur noch geringfligig (51-53). Die MAP-Mittelwerte verschiedener Extremita-
tennerven steigen im Vergleich dazu in den ersten Lebensjahren relativ gesehen deutlich
schwacher. Der Anstieg der MAP-Mittelwerte ist kontinuierlich und halt bis zum Erwachsenen-

Alter an (51-53, 70).

KorpergroRe

Bei Zunahme der KorpergroRe als Surrogatparameter des Extremitatenwachstums ist aus phy-
sikalischer Uberlegung eine negative Korrelation mit der SNAP und der MAP zu erwarten, denn
langere Ableitstrecken fiihren durch starkere temporale Dispersion des Potentials zu dessen
Desynchronisation und damit zur Amplitudenminderung (71). Die Koérpergrof3e ist im Kindes-
und Jugendalter stark mit dem Alter korreliert. Physikalische Betrachtungen reichen hier nicht
aus, um die Komplexitat der korpergroflenabhangigen Reizantwortamplituden-Entwicklung zu
beschreiben. Im Altersbereich 6-20 Jahre korrelieren die MAP des N. medianus und des N. pe-

roneus sowie die SNAP des N. medianus positiv mit der KorpergroRe. Nur das SNAP des N. sura-
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lis korreliert negativ mit der KorpergréRe (50). Garcia et al. (52) diskutieren, dass ein weiterer
maturationsbedingter SNAP-Anstieg nach den ersten Lebensjahren durch eine Zunahme der

temporalen Dispersion des Potentials bei langeren Ableitstrecken relativiert wird.

Gender/Koérpergewicht

SNAP Werte der oberen Extremitat zeigen bei antidromer Ableittechnik sowohl im Erwachse-
nen- als auch im Kindes- und Jugendalter eine signifikante Korrelation mit dem Geschlecht mit
der Tendenz zu héheren Werten beim weiblichen Geschlecht (50, 72—74). Diese Tendenz er-
klart man durch groBere Fingerumfange mit einer im Mittel groBeren Distanz zwischen der Ab-
leitelektrode und den Nervenfasern beim mannlichen Geschlecht (73, 75). Passend dazu zeigt

sich bei othodromer Ableittechnik keine signifikante Geschlechtsabhangigkeit der SNAP (72).

Base-to-Peak- vs. Peak-to-Peak-SNAP

Bye und Fegan (6) beschreiben eine starke Varianz der Base-to-Peak-SNAP im Neugeborenen-
und Kleinkindalters. Die Bestimmung des Beginns vom Reizantwortpotential ist in diesem Al-
tersbereich durch kurze Ableitstrecken und Reizartefaktiberlagerungen des Antwortpotentials
haufig erschwert (53). Bei Vorliegen eines triphasischen Reizantwortpotentials kann die SNAP-
Bestimmung mit der Peak-to-Peak-Methode ohne Beteiligung des Potentialbeginns erfolgen
(33). Einige ENG-Untersuchungen benutzen die Peak-to-Peak Bestimmungsmethode, andere
die Base-to-Peak-Methode (Tabelle 1). Wir stellen die beiden Bestimmungsmethoden gegen-

Uber.

1.3.3.4 dDMAP
Die dDMAP ist ein MaR fir die Synchronitat der Einzelpotentiale, die der MAP bei distaler Sti-

mulation zugrunde liegen.

Alter/KorpergroRe/Gender

Uns sind keine Untersuchungen der dDMAP im Kindes- und Jugendalter bekannt. Anders als bei
CIPD-Diagnostik der Erwachsenen hat die dDMAP noch keinen Einzug in die entsprechenden
Diagnosekriterien fiir Kinder erhalten (27, 76-78). Es konnte allerdings gezeigt werde, dass die
dDMAP auch hier zur Verbesserung der Testglite beitragen kann (25).

Die Dauer der MAP nimmt durch temporale Dispersion des Summenpotentials mit zunehmen-

der Ableitstrecke zu. In mehreren Erwachsenen-Studien wurde gezeigt, dass die dDMAP durch
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Zunahme der Ableitstrecke steigt. Das gilt sowohl bei einer Verlangerung der Ableitstrecke nach
proximal als auch im Rahmen von KérpergrofRenunterschieden (71, 79). Es ist jedoch unklar, ob
es mit zunehmendem Alter wahrend der Adoleszenz durch grofRer werdende Ableitstrecken zu
der physikalisch zu erwartenden Verlangerung der dDMAP kommt, denn im Kindes- und Ju-
gendalter korreliert das Alter stark mit der KorpergrofRe. Neben Wachstums- sind Maturations-
prozesse entscheidend (1.3.3.1- 1.3.3.3). Die Dispersion des Potentials wird von der Differenz
der Leitungsgeschwindigkeiten einzelner Axone eines Nervs beeinflusst (80). Histologische Un-
tersuchungen von sensiblen und gemischten Nerven zeigen, dass sich die Spannweite und Vari-
abilitat der Axon- und Myelinscheidendiameter der Nerven im Rahmen von Maturationsprozes-
sen altersabhangig verandern (64, 81). Wir erheben Referenzwerte der dDMAP des N. peroneus

und N. medianus.

1.4 Teil 2: Narkose-Wach-Studie

1.4.1 EinfUhrung in die Fragestellung

ENG-Untersuchungen erfordern die Compliance des Patienten. Nur bei entspannter Positionie-
rung der zu messenden Extremitat ist eine artefaktfreie Ableitung moglich. Wenn Kinder in-
compliant sind und eine dringende Indikation zur ENG-Untersuchung besteht, kann eine Anal-
gosedierung erwogen werden (29). In Deutschland gehoren Propofol, Ketamin und Midazolam
zu den bei Kindern am haufigsten verwendeten Substanzen zur Analgosedierung fiir diagnosti-
sche oder interventionelle Prozeduren (82, 83). Fiir kurze diagnostische und wenig schmerzhaf-
te Prozeduren, wie ENG-Erhebungen, gehéren Propofol oder Midazolam aus anasthesiologi-
scher Sicht zur ersten Wahl (84, 85). Ein Einfluss der verwendeten Substanzen auf die ENG-

Parameter sollte ausgeschlossen sein. Die Datenlage ist diesbezliglich jedoch unklar.

1.4.2 Pharmakodynamik von Propofol und Benzodiazepinen

Benzodiazepine binden an der extrazellulairen Domadne des GABA-A Rezeptors, auRerhalb der
GABA Bindungsstelle und modulieren diesen allosterisch positiv (86, 87). Auch fir die Wirkung
von Propofol ist der GABA-A-Rezeptor entscheidend. Untersuchungen an Mausen zeigen, dass
neben allosterischen Effekten eine Hochregulierung der beta-3-Untereinheit des GABA-A-
Rezeptors entscheidend ist (88, 89). Beta-3-Knockout-Mause zeigen ein geringeres hypnoti-

sches Ansprechen auf Propofol (90). Ein GroRteil der GABA-Rezeptoren in Sdugetieren befindet
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sich in der postsynaptischen Membran, es sind allerdings auch Vorkommen im zentralen Ner-
vensystem auBerhalb von Synapsen beschrieben (91).

Propofol hat eine muskelrelaxierende Wirkung (92). In-vitro zeigt Propofol in sehr hoher Dosie-
rung zudem eine inhibierende Wirkung auf einen in der neuromuskuldren Junktion vorkom-
menden Subtyp des nikotinischen Acetylcholinrezeptors (93). Weiterhin konnte in-vitro eine
inhibierende Wirkung von Propofol auf spannungsgesteuerte Natriumkanale des sarkolemma-
len Untertyps NaV 1.4 nachgewiesen werden (94). Natriumkandle von Bacillus halodurans sind
zu den eukaryontischen NaV-Kanalen strukturell homolog und zeigen verschiedene Propofol-
Bindungsstellen (95).

In einer in-vitro Untersuchung am N. ischiadicus von Ratten wurde eine Midazolam-induzierte
Nervenleitungsblockade durch einen Rezeptorantagonisten des 18 kD Translokator-Protein
(TSPO) stark abgeschwacht (96). TSPO ist ein Proteinkomplex, der in der duBeren Mitochondri-
enmembran lokalisierter ist und als peripheres Target von Benzodiazepinen bekannt ist. Die
hochsten Konzentrationen dieses Proteinkomplexes wurden in Geweben mit steroidsyntheti-
sierenden Zellen nachgewiesen (Nebennierenrinde, Gonaden, Plazenta). Doch auch in Gliazel-
len sowie in Neuronen des zentralen Nervensystems sind Vorkommen beschrieben (97). Der
zur Nervenleitungsblockierung filhrende Mechanismus bei Midazolambindung an TSPO ist un-
klar. Es wird eine verminderte ATP-Bildung infolge einer durch TPSO herabregulierten mito-

chondrialen Zellatmung diskutiert (96).

1.4.3 ENG unter Propofol- und Benzodiazepineinfluss

Die Hauptwirkung von Allgemeinanasthetika entsteht durch eine Beeinflussung der synapti-
schen Transmission (98, 99). Nach Studien zur Pharmakodynamik von Propfol und Benzodiaze-
pinen sind jedoch Wirkungen auf unterschiedlichen Ebenen des Nervensystems denkbar. Daher
muss zwischen den elektrophysiologischen Untersuchungstechniken unterschieden werden.

Die somatosensibel evozierten Potentiale (SEP) und motorisch evozierten Potentiale (MEP) er-
fassen stets Teile des zentralen Nervensystems mit synaptischer Transmission. Es ist bekannt,
dass die SEP- und MEP-Ableitung unter systemischer Propofol- oder Benzodiazepin-Wirkung
schwacher als durch volatile Narkotika beeintrachtigt wird (100-103).

F-Wellen erfassen das gesamte alpha-Motoneuron vom Soma im Vorderhorn des Riickenmarks
bis zur Ableitungselektrode am Muskel. Der H-Reflex stellt das elektroneurographische Korrelat
des Muskeleigenreflexes mit Erregung des alpha-Motoneurons durch sensible Afferenzen dar.

Damit sind die erfassten synaptischen Einflisse geringer als bei SEP oder MEP-Ableitungen
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(104). Erst nach hoch dosierter intravendser Propofol-Applikation wurden Amplitudenvermin-
derungen der H-Reflexantworten beobachtet (103, 105). Im Vergleich dazu zeigen die F-Wellen
bei geringeren Propofol-Plasmakonzentrationen deutliche Amplitudenverminderungen bis zum
Ausbleiben einer Reizantwort (103, 106).

Bei der peripheren ENG untersuchte Abschnitte des Nervensystems beinhalten anders als die
der zuvor genannte Untersuchungsmethoden keine interneuronalen Synapsen. Bei der motori-
schen ENG wird die synaptische Transmission an der motorischen Endplatte miterfasst, wah-
rend bei der sensiblen peripheren ENG ausschlieRlich der distale Teil des Axons vom pseudo-
unipolaren Neuron erfasst wird (104). Weder die intravenése Propofol-Applikation noch die in-
travenose Diazepam-Applikation fiihrten zur Beeinflussung des MAP oder dessen Latenz (105—
107).

Die Datenlage zur Beeinflussung des peripheren sensiblen Nervensystems durch Benzodiazepi-
ne und Propfol ist hingegen unklar. Propofol fihrt bei systemischer intravendser Applikation zu
einer signifikanten Verminderung der antidrom abgeleiteten SNAP des N. medianus. Mit der
Treshold-Trekking Technik sah man eine verminderte Reizantwort-Amplitude sowie eine Ver-
kiirzung der relativen Refraktarzeit der Reizantwort des N. medianus unter systemischer Propo-
folwirkung. Die Ergebnisse sind allerdings nicht spezifisch fiir eine Verminderung der Nervener-
regbarkeit. Hauttemperaturdifferenzen zwischen Verum- und Kontrollarm erschweren die In-
terpretation (108). Bei in-vitro Untersuchungen am N. ischiadicus von Ratten wurde nach loka-
ler Inkubation in einer Propofollésung eine dosisabhdngige Abnahme der Erregbarkeit mit der
Treshold-Trecking-Technik festgestellt (109).

Uns sind keine Untersuchungen am Menschen zur peripheren sensiblen Neurographie unter
Benzodiazepineinfluss bekannt. Der Zusatz von Midazolam zur Brachialplexusblockierung fiihrte
zu einem signifikant schnellerem Einsetzen des sensiblen und motorischen Blocks sowie zu sig-
nifikant verbesserter postoperativer Analgesie im Vergleich zur alleinigen Bupivacain-
Applikation (110). Die Flache unter der Kurve (AUC) des Reizantwortpotentials nach elektrischer
in-vitro-Stimulation des N. ischiadicus von Ratten wurde bei lokaler Exposition in einer Mida-

zolamlésung dosisabhangig signifikant gesenkt (112).
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2 Material und Methoden

2.1 Rahmenbedingungen

2.1.1 Studiendesign

Es handelt sich um eine prospektiv angelegte Querschnittsstudie, die eine Referenzwertstudie
sowie eine Narkose-Wach-Studie beinhaltet. Im Rahmen der Referenzwertstudie wurden ENG
Messungen an drei unterschiedlichen Nerven durchgefiihrt (N. medianus, N. peronues sowie N.
suralis). Am N. medianus erfolgte eine motorische und sensible ENG. Dementsprechend gab es
vier Untersuchungseinheiten: N. medianus sensibel, N. medianus motorisch, N. peroneus moto-
risch und N. suralis sensibel. Die Narkose-Wach-Studie beinhaltet zum Ausschluss eines Einflus-
ses der Narkotika auf die ENG-Parameter eine zusatzliche sensible ENG im Wachzustand (N.
medianus sensibel oder N. suralis). Die Studie wurde an der Universitatsklinik Magdeburg in der
Klinik fir Neurologie in Zusammenarbeit mit den Kliniken fiir Kinderchirurgie und Hals-Nasen-
Ohrenheilkunde nach Genehmigung durch die Ethikkommission des Universitatsklinikums
Magdeburg durchgefiihrt. Die Datenerhebung erfolgte zwischen Februar 2017 und Februar
2019.

2.1.2 Ein- und Ausschlusskriterien

Fir unser Kollektiv wurden Patienten im Alter von 12 Monaten bis 18 Jahren der Klinik fiir Hals-
Nasen-Ohrenheilkunde und der Klinik flr Kinderchirurgie, bei denen eine elektive Operation im
Studienzeitraum geplant war, akquiriert. Aufklarung und Studieneinschluss wurden in beiden
Kliniken im Rahmen des prastationaren Vorgesprachs zur Operation vorgenommen. Eigens an-
gefertigte Aufklarungsbogen (Anlage 2) ermoglichten ein standardisiertes Vorgehen. Da unsere
Probanden zum Messzeitpunkt minderjahrig waren, erfolgte die Einwilligung durch die Erzie-
hungsberechtigten. Die Zustimmung erfolgte zur alleinigen Referenzwerterhebung in Narkose
(Referenzwertstudie) oder zu einer zusatzlichen Wachmessung (Narkose-Wach-Studie).

Primdre Ausschlusskriterien zur Teilnahme an der Studie umfassten das Vorhandensein von
hereditaren Erkrankungen des zentralen oder peripheren Nervensystems in der Familie, Auffal-
ligkeiten bei der motorischen Entwicklung des Probanden, zuriickliegende Traumata im Unter-
suchungsgebiet, Erndhrungsdefizite (Zoliakie, Nahrungsmittelallergien, etc.), das Vorhanden-
sein einer chronischen Erkrankung, insbesondere Diabetes mellitus sowie die regelmalige Me-

dikamenteneinnahme. Sekundare Ausschlusskriterien wahrend der Studiendurchfiihrung waren
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eine Extremitaten-Oberflachentemperatur unter 30°C und die Wirkung eines Myotonolytikums
zum Zeitpunkt der motorischen ENG-Messungen. Ergebnisse der Untersuchungseinheiten mit
erschwerter Interpretierbarkeit durch Stimulationsartefakte, positiver Vorwelle des gemesse-
nen Antwortpotentials sowie Miterregung benachbarter Nerven wurden sekundar ausgeschlos-
sen. Die Definition selektionsbedirftiger Extremwerte ist uneinheitlich (49). Werte auBerhalb
des Bereiches von drei Standardabweichungen vom Altersgruppen-Mittelwert wurden als Ext-

remwerte gewertet und nicht eingeschlossen.

2.1.3  Kontrolle der Ausschlusskriterien

Temperatur

Die Temperaturerhebung fand unmittelbar nach der Kurvenableitung an definierten Positionen
auf der Haut statt. An der oberen Extremitat wurde der Punkt Gber dem Daumengrundgelenk
palmar, an der unteren Extremitat streckseitig, mittig zwischen Malleolus medialis und lateralis
gewahlt. In der Regel wurde die Temperatur sowohl an der oberen als auch der unteren Extre-
mitat bestimmt. War das aus Zeitgriinden nicht moglich, wurde die Temperatur der nicht ge-
messenen Extremitat per Palpation mit der gemessenen verglichen um ein mogliches Tempera-

turdefizit festzustellen und die entsprechende Untersuchung dann auszuschlieRen.

Myotonolytikum

Myotonolytika vom Cruare-Typ wirken am N-Acetylcholin-Rezeptor antagonistisch und blockie-
ren die neuromuskulidre Uberleitung. Das beeintrichtigt die Ableitung motorischer Reizant-
wort-Amplituden (112). Die klinische Wirkdauer nach intravendser Verabreichung betrdgt beim
Mivacurium 15-25 Minuten, bei Rocuronium 30-150 Minuten und bei Cisatracurium 40-60 Mi-
nuten (113). Die Applikation erfolgte im Rahmen der Narkoseeinleitung vor der Intubation als
Single-Shot-Gabe. Bei Relaxation mit dem kurzwirksamen Mivacurium erfolgte zuerst die sen-
sible ENG mit anschlieBender motorischer ENG. Diese wurde nach drei Minuten wiederholt ab-
geleitet. Kam es zu keinem weiteren Anstieg der MAP wurde das als abgeklungener Effekt der
neuromuskuldren Blockade gewertet und die Untersuchungseinheit wurde in die statistische
Analyse eingeschlossen. Bei Verwendung von Cisatracurium und Rocuronium wurde aufgrund
der langeren Wirkdauer die gesamte Untersuchung am Ende der Operation durchgefiihrt. Be-
gonnen wurde mit der motorischen ENG. Nach 10 Minuten fand eine Wiederholungsmessung

statt. Ein Einschluss der Untersuchungseinheit erfolgte bei Ausbleiben eines Anstieges der MAP.
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2.2 Studienablauf

2.2.1 Probandenkollektiv

Insgesamt nahmen 182 Probanden an der Referenzwertstudie teil. Davon waren 47 Probanden
mit einer zusatzlichen Wachmessung einverstanden und wurden in die Narkose-Wachmessung
eingeschlossen. Es wurden insgesamt 31 Studienteilnehmer aus der Klinik fir Kinderchirurgie
und 151 aus der Klinik fir Hals-Nasen-Ohrenheilkunde eingeschlossen. Die haufigste Operation-

sindikation war eine Adenotomie (Tabelle 2).

OP-Indikation n
Materialentfernung nach Osteosynthese 31
Adenotomie 78
Tonsillotomie 18
Tonsillotomie+ Adenotomie 26
Ohren-Operation 16
Nasen-Operation 7
Hals/Gesicht-Weichteiloperation 6
Total 182

Tabelle 2: OP-Indikationen des Probandenkollektivs

2.2.2 Messablauf

Die ENG-Messungen erfolgten im Operationssaal der Klinik flr Kinderchirurgie bzw. Hals-
Nasen-Ohren-Heilkunde. Begonnen wurde stets nach Abschluss der Ubergabe des Patienten
vom Anadsthesieteam an das Operationsteam, d.h. nach erfolgter Intubation oder Larynxmas-
kenversorgung in Vollnarkose. Die Messungen erfolgten intraoperativ. Es wurde streng darauf
geachtet, den OP-Ablauf nicht zu beeintrachtigen.

Bei jedem Probanden wurde nur eine Korperseite untersucht. Die einzelnen Untersuchungsein-
heiten wurden stets vollstandig mit allen dazugehorigen Parametern erhoben. Aufgrund unter-
schiedlicher intraoperativer Ableitbedingungen konnten nicht bei jedem der Probanden alle
vier Untersuchungseinheiten erhoben werden.

Die Werte einzelner Untersuchungseinheiten der linken und rechten Seite wurden zusammen-
gefasst, da keine signifikanten Seitenunterscheide zu erwarten sind (50, 53, 114). Es liberwog
die rechtsseitige Untersuchung, da die Anadsthesie-Gerate in der Regel auf der linken Patienten-
seite standen.

Fiir die Narkose-Wach-Studie erfolgte eine zusatzliche sensible ENG des N. medianus oder des
N. suralis postoperativ im Wachzustand. Wurden in Narkose sowohl der N. medianus sensibel,

als auch der N. suralis untersucht, wurde bei der Wachmessung die ENG des N. medianus auf-
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grund der besseren Zuganglichkeit bevorzugt. Als postoperative Phase wurde die erste orale
Flussigkeitsaufnahme des Probanden abgewartet.
Ein GroRteil der Messungen wurde vom Autor selbst durchgefiihrt, weitere Untersuchungen er-

folgten von Mitarbeitern des Neurophysiologielabors der Universitatsklinik Magdeburg.

2.2.3 Geratetechnik

Die ENG-Erhebungen wurden mit einem Medtronic Keypoint G3 mit der Software Keypoint.Net
5.11 durchgefiihrt. Es wurden drei unterschiedliche Modelle von bipolaren Oberflachenelektro-
den verwendet. Die Ableitung erfolgte mit AMBU AG/AG-CL Oberflachen-Klebeelektroden mit
einer Elektrodenfliche von 263mm?. Die Stimulation erfolgte mit NIHON Blockelektrode mit 23
Millimetern Inter-Elektrodenabstand und acht Millimetern Filzelektrodendurchmesser sowie
Medtronic Ringelektroden mit 0,6 Millimetern Kabeldurchmesser. Zur Verbesserung der Leitfa-
higkeit wurde die Haut unter der Ringelektrode mit Elektroden-Creme benetzt. Es wurde eine
40 Zentimeter Ringband-Erdungselektrode benutzt. Die Erfassung der Hauttemperatur erfolgte
mit einem Oberflachenthermometer auf 0,1°C genau. Die Messstrecken wurden mithilfe eines
flexiblen MaRbandes auf einen Millimeter genau bestimmt. KérpergrofRe und Korpergewicht

ermittelte das Pflegepersonal auf einen Zentimeter bzw. 0,1 Kilogramm genau.

2.2.4  Messtechnik

Sensible ENG

Die sensible ENG wurde mit orthodromer Ableittechnik und supramaximaler Stimulation
durchgefihrt. Supramaximal bedeutet, dass die Stimulationsstromstarke um weitere 30% er-
hoht wird, sobald sich das Reizantwortpotential nicht weiter erhdéht. Die weiteren Gerateein-
stellungen entsprachen den Standardeinstellungen unseres Elektrophysiologielabors (Frequenz-
filter 20 Hz bis 2 kHz, Reizbreite 0,1-0,2 ms, Stimulationsfrequenz 1 Hz und Averaging aus min-
destens 20 Einzelstimulationen). Fir die Platzierung der Elektroden wurden anatomische
Landmarken zur Standardisierung und Vergleichbarkeit benutzt (Tabelle 3).

Die Messstrecke wurde zwischen der Anode der Stimulationselektrode und der differenten Ab-
leitelektrode bestimmt. Bei Klebeelektroden wurde der Mittelpunkt der Elektrode als Mess-
punkt verwendet. Die Probanden befanden sich sowohl bei der Narkose- als auch bei der

Wachmessung in Rickenlage mit ausgestreckten Extremitaten.

17



N. medianus sensibel N. suralis

Stimulation Kathode: Ringelektrode Digitus 2 Blockelektrode zwischen malleolus la-
DIP? teralis und Achillissehne, Kathode
Anode: Ringelektrode Digitus 2 proximal
PIP2
Ableitung different Patch-Elektrode zwischen Sehne Patch-Elektrode unmittelbar distal des

des M. flexor carpi ulnaris und M. M. gastrocnemius-Muskelbauches 1-2
palmaris, Hohe Handgelenksfalte cm lateral der Mittellinie

indifferent Patch-Elektrode medial des Proc. Patch-Elektrode 2-3 cm proximal der
styloideus ulnae, Hohe Handge- differenten
lenksfalte Elektrode
Erdungs- Umwicklung des Handtellers Unterschenkelumwicklung unmittel-
elektrode mittig bar supramalleolar

Tabelle 3: Elektrodepositionen bei der sensiblen ENG 1 Distales Interphalangealgelenk; 2 Proximales Interphalangealgelenk

Motorische ENG

Auch die motorische ENG erfolgte stets mit supramaximaler Stimulation. Die Gerateinstellun-
gen entsprachen den Standardeinstellungen unseres Elektrophysiologielabors (Frequenzfilter 2
Hz bis 10 kHz und 0,1-0,2 ms Reizbreite).

Die Platzierung der Elektroden erfolgte zur besseren Vergleichbarkeit und Standardisierbarkeit

an anatomischen Landmarken (Tabelle 4).

N. medianus motorisch N. peroneus
Distale Stimu- Kathode/Anode Blockelektrode zwischen Sehne des Blockelektrode lateral der
lation M. flexor carpi ulnaris und M. palma- Sehne des M. tibialis anteri-
ris longus 1-2 cm distal der Handge- or, Hohe OSG, Kathode dis-
lenksfalte, Kathode distal tal
Proximale Sti- Kathode/Anode Blockelektrode medial der Bi- Blockelektrode dorsal des
mulation zepssehne in der Ellenbeuge, Katho- Fibulakdpfchens, Kathode
de distal distal
Ableitung different Patch-Elektrode tiber M. abductor Patch-Elektrode Gber Mus-
pollicis brevis- Muskelbauch zwi- kelbauch des M. extensor
schen Handgelenk und PIP des Dau- digitorum brevis am FuRri-
mens cken
indifferent Patch-Elektrode Giber Sehnenansat- Patch-Elektrode liber Seh-
zen auf Hohe DIP Daumen nenansatzen, Hohe Klein-
zeihengrundgelenk
Erdelektrode Umwicklung Handgelenk, Hohe Umwicklung des FuRes
Handgelenksfalte submalleolar streckseitig
und Ferse

Tabelle 4: Elektrodenpositionen bei der motorischen ENG
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2.3 Auswertung

2.3.1 Definition der ENG-Parameter

Eine sensible Untersuchungseinheit umfasste die Parameter Base-NLG, Peak-NLG, Base-to-
Peak-SNAP und Peak-to-Peak-SNAP. Bei motorischen Untersuchungseinheiten wurden die mo-
torische NLG, DML, korrigierte DML, MAP und dDMAP erfasst. Fiir die Berechnung der Parame-
ter durch die Software Keypoint.net sind neben der Messstrecke genau definierte Punkte der
Reizantwortkurve zu bestimmen (Tabelle 5, Tabelle 6). Die Displaysensitivitdt bei der Auswer-
tung der sensiblen Reizantwortpotentiale betrug 2-10 uV/0,7 cm bzw. 0,1 oder 0,2 ms/0,7cm,
bei motorischen Reizantwortpotentialen 5 mV/ 0,7cm bzw. 0,1 oder 0,2 ms/0,7 cm. Bevor die
daraus abgeleiteten Werte in die Studie eingingen, fand eine Supervision und Kontrolle durch

die leitende MTA oder die leitende Oberarztin des Elektrophysiologielabors statt.

Parameter Definition

Base-NLG Latenz zum Beginn des Summennervenaktionspotentials (negativer Abgang des Poten-
tials von der Grundlinie oder Peak des positiven Vorausschlages wenn vorhanden)

Peak-NLG Latenz zum negativen Peak des Summenaktionspotentials

Base-Amplitude Potentialdifferenz zwischen negativem Abgang von der Baseline bzw. Peak des positi-
ven Vorausschlages (wenn vorhanden) und dem negativen Peak des Potentials

Peak-Amplitude Potentialdifferenz zwischen groRtem positiven und groRtem negativen Ausschlag des

Summennervenaktionspotentials

Tabelle 5: Definition der sensiblen ENG-Parameter

Parameter Definition

DML Latenz zum Beginn des Muskelfasersummenpotentials bei distaler Stimulation, definiert
als Beginn des negativen Ausschlages von der Grundlinie

Korrigierte DML =DML—(L—(X/MCV) ); L = distale Ableitstrecke, X= Standarddistanz (4cm obere Ext-

(52) remitdt , 5cm untere Extremitat), MCV= L/DML

Motorische NLG Differenz der Latenz von Beginn des Muskelfasersummenpotentials bei proximaler und
distaler Stimulation

MAP Potentialdifferenz zwischen Beginn und grofStem negativen Ausschlag des Muskelfaser-
summenpotentials
dDMAP Zeitdifferenz zwischen Beginn und Ende des Muskelfasersummenpotentials, definiert

als Uberquerung der Grundlinie nach dem negativen Peak

Tabelle 6: Definition der motorischen ENG-Parameter

2.3.2 Eingang in die Studie

Referenzwertstudie

Insgesamt wurden 637 Untersuchungseinheiten bei 182 Probanden der Referenzwertstudie er-
hoben (150x N. medianus sensibel, 142x N. medianus motorisch, 173x N. suralis, 172x N. pe-
roneus, Abbildung 1). Zwei Untersuchungen des N. medianus sensibel, vier Untersuchungen

des N. medianus motorisch, 13 Untersuchungen des N. suralis und 26 Untersuchungen des N.
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peroneus wurden sekundar ausgeschlossen. Der haufigste Grund war die Wirkung eines My-
otonolytikums wahrend der Untersuchung (Abbildung 1). 12 Untersuchungen der unteren Ext-
remitat wurden aufgrund zu niedriger Hauttemperaturen ausgeschlossen. Neben den eingangs
erwdhnten Ausschlusskriterien entfiel das Ergebnis einer Untersuchungseinheit aufgrund eines
Systemabsturzes vor dem Speichern (bezeichnet als technischer Ausschluss in Abbildung 1). Die
Miterregung benachbarter Nerven sowie Reizartefakte sind bekannte Probleme bei den Extre-
mitdatenmalen von Kleinkindern. Auch zweigipflige Potentiale im Kindesalter sind beschrieben.
Insgesamt 9 Untersuchungen wurden aus diesen Griinden ausgeschlossen (Abbildung 1). Eine
Untersuchung des N. medianus sensibel wurde als Extremwert ausgeschlossen, da sowohl die
Amplitude als auch die NLG des N. medianus dieser Probandin der Definition von Extremwerten
entsprach. Insgesamt sind damit 148 Untersuchungen des N. medianus sensibel, 138 Untersu-
chungen des N. medianus motorisch sowie 160 bzw. 145 Erhebungen des N. suralis und des N.

peroneus in die Auswertung eingegangen.
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Abbildung 1: Sekunddrer Ausschluss von Untersuchungen der Referenzwertstudie

Narkose-Wach-Studie

Von den 47 Probanden der Narkose-Wach-Studie wurde bei 36 der N. medianus sensibel und
bei 11 der N. suralis in der Wachmessung untersucht (Abbildung 2). Es wurden insgesamt vier
Untersuchungen des N. suralis ausgeschlossen. Der haufigste Ausschlussgrund war ein Reizarte-

fakt bei der N. suralis-Erhebung (Abbildung 2). Es sind 43 Untersuchungen, davon 36 des N.
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medianus sensibel und 7 des N. suralis in die Auswertung eingegangen (Abbildung 2). Myoto-

nolytika sowie die Miterregung benachbarter Nerven spielen bei der sensiblen ENG keine Rolle.

Untersuchungseinheit | N. medianus i
sensibel N. suralis,
Gesamt erhoben | 36 ‘ | 11 |
Temperaturselektion (. j‘> -1
Reizartefakt ] > -2
zweigipfliges Potential [ :: > -1
N N
Eingang in Studie | 36 ‘ | 7 |

Abbildung 2: Sekunddrer Ausschluss von Untersuchungen der Narkose-Wach-Studie

2.3.3 Kontrolle der Einflussfaktoren

Biometrische Daten Referenzwertstudie

Trotz des Ausschlusses einiger Untersuchungseinheiten sind Untersuchungen von allen 182 un-
tersuchten Probanden in die Studie eingegangen. Von den 182 Probanden sind 100 mannlich
und 82 weiblich. Sie schlieBen einen Altersbereich von 12 bis 213 Lebensmonaten, eine Korper-
groflenspanne von 72 bis 185 Zentimetern sowie ein Kérpergewicht zwischen 9 und 86 Kilo-
gramm ein. In vier von funf Altersgruppen lGberwiegt das mannliche Geschlecht. Die grofite An-
zahl der Probanden war zum Untersuchungszeitpunkt 2-4 Jahre alt (46 Probanden). Nur 24 Stu-

dienteilnehmer waren zum Untersuchungszeitpunkt 14-18-jahrig (Tabelle 7).

Ng ne Medianes Al- Mediane Korper- Medianes Kor-

ter/Monaten gréRe/cm pergewicht/kg
12 & 18 18,5 86,5 (85*) 12 (11,37%)
Jahre 2 8 19 85 (83*) 12,1 (10,88*)
2-4 ol 31 34 97 (97,5%) 14,3 (14,56%*)
Jahre 2 15 38 100 (98%*) 15 (15,19%)
46 & 9 62 113 (113%) 19 (20,64*)
Jahre 2 21 56 110 (109%) 19 (18,57%)
6-14 ol 29 92 134 (130,79*) 29 (27,66%*)
Jahre 2 27 111 137 (138,18%) 36 (32,57%*)
14-18 o 13 187 172 (175,2%) 62 (64,26*)
Jahre 2 11 192 164 (165,39*) 65 (58,53*)

Total 100 82

Tabelle 7: Biometrische Daten der Referenzwertstudie *Werte aus Hesse et al 2016 bei 0-6-jihrigen (41); KIGGs des Robert-
Koch-Instituts 2003-2006 bei liber 6-jéihrigen (115)

Die mediane KorpergroRe sowie das mediane Korpergewicht der Altersgruppen unseres Kollek-

tivs stimmen insgesamt gut mit den Werten von Bevdlkerungsuntersuchungen der ersten De-
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kade des 21. Jahrhunderts Uberein (41, 115). Das Korpergewicht der mannlichen Probanden
liegt bei zwei Altersgruppen Uber und bei zwei Gruppen unter dem Studien-Median. Bei den
weiblichen Probanden liegt die mediane Korpergroe in drei Gruppen lber und in zwei Grup-
pen unter dem Median der Bevoélkerungsuntersuchung. Das Kérpergewicht unserer mannlichen
Probanden liegt bei drei Gruppen unter und bei zwei Gruppen lber dem Bevolkerungsmedian,
wahrend bei vier weiblichen Gruppe das mediane Kérpergewicht Gber dem der Bevolkerungs-
untersuchung liegt. Bei keinem dieser Vergleiche liegt die relative Abweichung von medianem

Korpergewicht oder medianer KorpergroRe bei mehr als 11% (Tabelle 7).

Biometrische Daten Narkose-Wach-Studie

Von den 43 der in die Narkose-Wach-Studie eingegangenen Probanden sind 21 mannlich und
22 weiblich (Tabelle 8). Sie schliefen einen Altersbereich von 18 bis 204 Lebensmonaten (Me-
dian 68 Monate), eine KorpergroRenspanne von 80 bis 185 Zentimetern (Median 116 cm) sowie
ein Korpergewicht zwischen 11 und 83 Kilogramm (Median 22Kg) ein. Probanden aus allen Al-
tersgruppen haben der zusatzlichen Teilnahme an der Narkose-Wach-Studie zugestimmt. Die

meisten Probanden waren zum Messzeitpunkt 6-14 Jahre alt (Tabelle 8).

Medianes Mediane Korper- Medianes Ge- Ik {2 Total
Alter/ Monate gréRe /cm wicht/ Kg
1-2 Jahre 18 84 12 2 3 5
2-4 Jahre 38 100 15 8 5 13
4-6 Jahre 59 115 23 1 2 3
6-14 Jahre 92 134 28 5 10 15
14-18 Jahre 192 171 65 5 2 7
Total 21 22 43

Tabelle 8: Biometrische Daten der Narkose-Wach-Studie

Myotonolytika
Von den 182 Probanden der Referenzwertstudie erhielten 88 ein nicht depolarisierendes Mus-
kelrelaxanz (82 Mivacurium, 5 Cisatracurium, 1 Rocuronium). Die Kontrolle erfolgte wie in 2.1.3

beschrieben.

Narkotika der Narkose-Wach-Studie

36 der 43 Probanden erhielten Propofol zur Narkoseeinleitung und —aufrechterhaltung (Total
intravendse Anasthesie (TIVA), Tabelle 9). Die mittlere Dosis zur Narkoseeinleitung betrug 3,6
mg/kg mit im Mittel 14 Minuten Abstand von der Applikation bis zur Messbeginn. Die Narkose

wurde mit einer mittleren Applikationsdosis von 6,7 mg/kg/h Propofol aufrechterhalten
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(Tabelle 9). Die anderen 7 Probanden erhielten Propofol nur zur Narkoseeinleitung (im Mittel
2,7 mg/kg). Die Aufrechterhaltung erfolgte ohne weitere Propofolapplikation mit einem volati-
len Narkotikum (Tabelle 9). Neben dem Propofol erhielten alle 43 Probanden ein Opiat im
Rahmen der Narkoseeinleitung. 37 Probanden bekamen Remifentanil in einer mittleren Dosis
von 0,33 ug/kg/min als Perfusor. Der mittlere Zeitabstand zwischen Beginn der Applikation und
Beginn der ENG-Messung betrug 14 Minuten. Finf Studienteilnehmern wurde ein Alfentanil-
Bolus in einer mittleren Dosis von 0,28 ug/kg im Mittel 9 Minuten vor Messbeginn, einem wei-
teren ein Sufentanil-Bolus in einer Dosis von 0,28 ug/kg, 5 Minuten vor Messbeginn appliziert.
Aus der Gruppe der Benzodiazepine fand ausschlieBlich Midazolam bei 41 der 43 Probanden im
Rahmen der Pramedikation in einer mittleren Dosis von 0,39 mg/kg (Standardabweichung 0,15
mg/kg) Anwendung. Dieses wurde etwa 30 Minuten vor der Abholung in den Operationssaal

verabreicht.

Bolus-Dosis Perfusor-Dosis Zeitabstand
(mg/kg) (mg/kg/h) Bolus-Messbeginn in min
n Mittelwert (SD) Mittelwert (SD) Mittelwert (SD)
Total intravendse Andsthesie 36 3,6(1,8) 6,7 (1,8) 14:00 (5:00)
Intravenose- Volatile Anasthesie 7 2,7 (0,7) / 08:00 (04:00)

Tabelle 9: Propofol-Dosis in der Narkose-Wach-Studie bei den verschiedenen Narkoseformen

2.3.4 Statistik
Die Daten wurden mit der Statistiksoftware SPSS Version 25 und SAS University Version analy-

siert. Ein zweiseitiger p-Wert <0,05 wurde als statistisch signifikant betrachtet.

Narkose-Wach-Studie

Die Untersuchung eines Lageunterschiedes der ENG- Parameter (Base- und Peak-NLG, Base-to-
Peak- und Peak-to-Peak-SNAP sowie dSNAP), der Hauttemperatur, der Messtrecke sowie der
Stimulationsstromstarke zwischen der Wach- und Narkosgruppe erfolgte mit dem Wilcoxon-

Test flir zwei verbundene Stichproben mit dem Testwert T.

Referenzwertstudie

Die Testung der Daten auf Normalverteilung erfolgte anhand der Kurtosis, der Schiefe sowie
mit dem Shapiro-Wilk-Test. Mit Korrelationsanalysen wurden lineare statistische Zusammen-
hange der Korpergrolle, des Alters und des Geschlechts untereinander sowie mit allen erhobe-
nen ENG Parameter untersucht. Bei Parametern, welche die Normalverteilungskriterien erfil-

len, verwendeten wir den Korrelationskoeffizienten nach Pearson, ansonsten wurde der Korre-
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lationskoeffizient nach Spearman bzw. der Korrelationskoeffizient ETA (bei der dichotomen
GrolRe Geschlecht) verwendet.

Es erfolgt die altersabhangige Regression jedes ENG-Parameters. Wir bestimmten das Regressi-
onsmodell mit dem hochsten BestimmtheitsmaR, welches als Modell statistisch signifikant ist
und die Regressionskonstanten signifikant schatzt (ANOVA-Test). Der Referenzbereich der ENG-
Parameter wird durch das 95% Vorhersageintervall des Regressionsmodells definiert. Beim Vor-
liegen einer statistisch signifikanten Varianzinhomogenitat eines ENG-Parameters zwischen
sechs gleichgroRen Altersgruppen (0-36, 36-72, 72-108, 108-144, 144-180, 180-216 Monate) er-
folgt eine Skalierung des 95% Vorhersageintervalls unter Betrachtung der Residuen der Regres-
sion. Daflir wurde die Gleichung des entpsrechenden Vorhersageintervalls mit dem Quotienten
aus dem Vorhersagewert der linearen Regression des Residuenbetrags und dessen Mittelwerts
multipliziert. Fir eine bessere Vergleichbarkeit mit den Ergebnissen der Studien aus den 1990er
Jahren (51-53) erfolgte zusatzlich eine Aufteilung des Kollektivs in finf Altersgruppen (1-2 Jah-
re, 2-4 Jahre, 4-6 Jahre, 6-14 Jahre, 14-18 Jahre). Additiv erfolgte die Durchfiihrung der quanti-
len Regressionsanalyse zur Ermittlung der 5. und 95. Perzentilenregression.

Die Varianz sowie der Variationskoeffizient der Base-to-Peak und der Peak-to Peak-SNAP sowie
der Base-NLG und der Peak-NLG der oben genannten finf Altersgruppen wurden mit dem U-
Test flir unverbundene Stichproben auf einen statistischen Lageunterschied untersucht. Zwar
handelt es sich um verbundene Stichproben, es soll allerdings auf unverbundene Daten in der
Grundgesamtheit geschlossen werden.

Die Uberpriifung einer Altersabhingigkeit der dDMAP erfolgte durch Testung auf Lageunter-
schiede der dDMAP Uliber 6 gleichgroRe Altersgruppen (0-36, 36-72, 72-108, 108-144, 144-180,
180-216 Monate) mit dem Kruskal-Wallis-Test.
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3 Ergebnisse

3.1 Narkose-Wach-Studie

Einige Einflussfaktoren der ENG-Parameter konnten zwischen Narkose- und Wachmessung
nicht konstant gehalten werden. Die mittlere Hauttemperatur unterscheidet sich zwischen
den beiden Gruppen kaum und ist in der Narkosegruppe geringfiigig, statistisch nicht signifi-
kant hoher (Tabelle 10). In der Narkosegruppe fehlen Temperaturwerte von zwei Proban-
den, in der Wachgruppe von fiinf Probanden. Die mittlere Messstrecke unterscheidet sich
bei den Messpaaren nicht (Tabelle 10). Die mittlere Stimulationsstromstarke ist in der Nar-
kosegruppe hoher und zeigt eine groRRere Standardabweichung als in der Kontrollgruppe.
Diese Tendenz erweist sich als statistisch signifikant (Tabelle 10).

Die mittlere Base-NLG, die mittlere Peak-NLG sowie die mittlere Dauer der SNAP zeigen ge-
ringfligig hohere Werte in der Narkosegruppe im Vergleich zur Wachgruppe, bei allerdings
anndhernd gleichen Standardabweichungen. Die Standardabweichung der Peak-NLG ist in
der Wachgruppe hoher. Bei keinem der Parameter stellt sich ein signifikanter Lageunter-
scheid zwischen den beiden Gruppen heraus (Tabelle 11). Die Mittelwerte der Amplituden-
parameter sowie deren Streuung sind jedoch in der Narkosegruppe statistisch signifikant

hoher (Tabelle 12).

Hauttemperatur/°C Messstrecke/mm Stimulation/mA
Mittelwert (SD) Mittelwert (SD) Mittelwert (SD)
Narkose 33,2 (1,4) 104,4 (22,5) 7,2 (3,8)
Wach 33,3 (1,6) 104,4 (23,6) 6,3 (2,6)
p-Wert Wilcoxon 0,35 0,82 0,01

Tabelle 10: Vergleich von Einflussfaktoren der ENG-Parameter zwischen Narkose- und Wachmessung

Base-NLG in m/s Peak-NLG in m/s SNAP-Dauer in ms

Mittelwert (SD) Mittelwert (SD) Mittelwert (SD)
Narkose 53,3 (5,1) 42,0 (4,8) 1,23 (0,19)
Wach 52,8 (5,2) 41,5 (5,2) 1,19 (0,19)
p-Wert Wicoxon 0,18 0,25 0,12

Tabelle 11: NLG und SNAP-Dauer: Vergleich zwischen Narkose- und Wachmessung SNAP= Amplitude des sensiblen Nerven-
faser-Summenaktionspotentials; NLG= Nervenleitgeschwindigkeit

Base-to-Peak-SNAP/ uVv Peak-to-Peak-SNAP/ uv
Mittelwert (SD) Mittelwert (SD)
Narkose 7,8 (3,8) 8,4 (4,4)
Wach 6,3 (3,0) 7,0 (4,0)
p-Wert Wilcoxon 0,005 0,015

Tabelle 12: SNAP-Parameter: Vergleich zwischen Narkose- und Wachmessung SNAP= Amplitude des sensiblen Nervenfa-
ser-Summenaktionspotentials
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Im Verlauf der Studie haben wir mehrfach beobachtet, dass eine groBzligig supramaximale
Stimulationsstromstarke bei der Wachmessung nicht toleriert wird. Passend dazu ist die Sti-
mulationsstromstarke in der Narkosegruppe signifikant hoher (Tabelle 10). In Reaktion auf
diese Beobachtung passten wir das Studienprotokoll an und fiihrten in Narkose eine zusatzli-
che sensible Ableitung bei geringerer, submaximaler Stimulationsstromstdrke durch, die
dann auch bei der Wachmessung toleriert wurde. Bei 31 der 43 Probanden ist die Stimulati-
onsstromstarke zwischen der Narkose- und der Wachmessung annahernd gleich (Differenz
<0,5mA). In diesem Kollektiv unterscheiden sich die Mittelwerte und die Streuung der Stimu-
lationsstromstarke zwischen den beiden Gruppen nicht relevant und es existiert kein statisti-
scher Lageunterschied im Wilcoxon-Test (Tabelle 13). Auch unter diesen Bedingungen sind
die Mittelwerte der Base-to-Peak und der Peak-to-Peak-SNAP in der Narkosegruppe hoher.
Die Differenz der Mittelwerte zwischen Narkose- und Wachgruppe ist allerdings geringer als
im Gesamtkollektiv der Narkose-Wach-Gruppe (Tabelle 12, Tabelle 13). Der Lageunterscheid
lasst sich nicht durch einzelne AusreiRer erklaren, die Spannweite der Werte betragt in bei-
den Gruppen etwa 12 uV, sowohl der minimale als auch der maximale Wert haben in der
Narkosegruppe hohere Werte (Abbildung 3). Die Mittelwertdifferenz der Base-NLG und der
Peak-NLG zwischen Narkose- und Wachmessung ist in dem nachselektionierten Kollektiv

weiterhin gering jedoch relativ und absolut héher als zuvor (Tabelle 11, Tabelle 14).

Stimulation/ mA Base-to-Peak-SNAP/ uVv Peak-to-Peak-SNAP/ uVv
Mittelwert (SD) Mittelwert (SD) Mittelwert (SD)
Narkose 5,16 (0,41) 7,0 (3,3) 7,1(3,4)
Wach 5,11 (0,41) 6,0 (2,7) 6,2 (2,7)
p-Wert Wilcoxon 0,13 0,13 0,19

Tabelle 13: SNAP-Parameter: Vergleich zwischen Narkose- und Wachmessung nach Selektion bei Stimulationsdifferenz
<0,5mA; SNAP= Amplitude des sensiblen Nervenfaser-Summenaktionspotentials

Base-NLG in m/s** Peak-NLG in m/s**
Mittelwert (SD) Mittelwert (SD)
Narkose 53,9 (4,5) 43,1 (4,9)
Wach 53,2 (4,2) 42,8 (4,9)
p-Wert Wikcoxon 0,40 0,15

Tabelle 14: NLG-Parameter: Vergleich zwischen Narkose- und Wachmessung nach Selektion bei Stimulationsdifferenz
<0,5mA; NLG= Nervenleitgeschwindigkeit
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Abbildung 3: Box-Plot der Base-to-Peak und Peak-to-Peak-SNAP im Narkose-Wach-Vergleich bei Stimulationsdifferenz
<0,5mA; SNAP= Amplitude des sensiblen Nervenfaser-Summenaktionspotentials

3.2 Referenzwertstudie

3.2.1 Korrelationsfaktoren der ENG-Parameter

Die Verteilung des Alters sowie der KérpergroRe unserer Probanden zum Messzeitpunkt sind
mit einer Normalverteilung nicht vereinbar (Shapiro-Wilk-Test p<0,001), sodass der Rangkor-
relationskoeffizient nach Spearman ermittelt wurde. Das Alter und die KérpergréRRe des Kol-
lektivs korrelieren stark miteinander (R=0,96).

Mit Ausnahme der SNAP-Parameter des N. medianus, der Base-NLG und Base-to-Peak-SNAP
des N. suralis sowie der motorischen NLG des N. medianus korrelieren die weiteren ENG-
Parameter signifikant mit dem Alter der Probanden (Tabelle 15). Die motorische NLG ist da-
bei der einzige motorische Parameter der eine sehr schwache und nicht signifikante Korrela-
tion mit dem Alter der Probanden aufzeigt. Die DML des N. peroneus korreliert von allen er-
hobenen Parametern am starksten mit dem Alter (R=0,86). Demgegentiber korrelieren die
Peak-NLG und die Peak-to-Peak-SNAP des N. suralis nur schwach mit dem Alter (R=0,28,
R=0,16, Tabelle 15).

Wie bei der starken Korrelation von Alter und KorpergroRe untereinander zu erwarten ist,
zeigen alle Parameter, bei denen eine signifikante Korrelation mit dem Alter vorliegt auch
eine dhnlich stake Korrelation mit der KérpergréRe. Davon ausgenommen ist die Peak-SNAP

des N. suralis, deren schwache Korrelation mit dem Alter das Signifikanzniveau erreicht, mit
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der Korpergrolle jedoch nicht. Die KorpergroRe weist, wie auch das Alter, die starkste Korre-
lation mit der DML des N. peroneus auf (R=0,87). Die Base-to-Peak und die Peak-to-Peak-
SNAP des N. medianus, die Base-to-Peak-SNAP des N. suralis, die Base-NLG des N. suralis
sowie die motorische NLG des N. peroneus korrelieren weder mit der KorpergréRe noch mit

dem Alter signifikant (Tabelle 15).

Eta-Koeffizient Korrelationskoeffizient nach Spearman

Gender Alter KorpergrolRe
N. medianus sensibel
Base-NLG 0,024 (P=0,78) 0,615 (P=0,001) 0,573 (P=0,001)
Peak-NLG 0,070 (P=0,40) 0,724 (P=0,001) 0,695 (P=0,001)
Base-to-Peak-SNAP 0,060 (P=0,47) -0,070 (P=0,400) -0,104 (P=0,206)
Peak-to-Peak-SNAP 0,061 (P=0,46) -0,074 (P=0,369) -0,104 (P=0,209)
N. suralis
Base-NLG 0,073 (P=0,36) 0,098 (P=0,217) 0,097 (P=0,222)
Peak-NLG 0,153 (P=0,05) 0,280 (P=0,001) 0,274 (P=0,001)
Base-to-Peak-SNAP 0,028 (P=0,73) 0,142 (P=0,073) 0,111 (P=0,161)
Peak-to-Peak-SNAP 0,027 (P=0,73) 0,163 (P=0,040) 0,134 (P=0,092)
N. medianus motorisch
Motorische NLG 0,035 (P=0,69) 0,560 (P=0,001) 0,567 (P=0,001)
DML 0,023 (P=0,79) 0,544 (P=0,001) 0,561 (P=0,001)
Korrogierte DML 0,023 (P=0,99) 0,456 (P=0,001) 0,472 (P=0,001)
MAP 0,035 (P=0,69) 0,403 (P=0,001) 0,365 (P=0,001)
dDMAP 0,180 (P=0,04) 0,518 (P=0,001) 0,520 (P=0,001)
N. peroneus
Motorische NLG 0,007 (P=0,93) 0,043 (P=0,605) 0,009 (P=0,918)
DML 0,021 (P=0,80) 0,856 (P=0,001) 0,869 (P=0,001)
Korrogierte DML 0,026 (P=0,76) 0,847 (P=0,001) 0,859 (P=0,001)
MAP 0,054 (P=0,52) 0,450 (P=0,001) 0,462 (P=0,001)
dDMAP 0,114 (P=0,17) 0,635 (P=0,001) 0,635 (P=0,001)

Tabelle 15: Korrelationsanalyse der ENG-Parameter mit dem Alter, Gender und der KérpergréfSe als unabhdngige Variablen

Zwischen den erhobenen ENG-Parametern und dem Geschlecht existiert kein starker linea-
rer Zusammenhang. Die hochsten Korrelationskoeffizienten zeigen die dDMAP des N. pe-
roneus und des N. medianus mit der Tendenz zu héheren Werten beim mannlichen Ge-
schlecht (Eta 0,18 und 0,114, Tabelle 15). Bei Berechnung des Bestimmtheitsmales fillt auf,
dass bei keinem der Parameter mehr als 3,2% der Varianz durch das Geschlecht erklart wer-
den.

Die Altersverteilung der mannlichen und weiblichen Probanden ist ungleichmaBig (Tabelle
7). Um auszuschlieBen, dass das Alter der Probanden als Korrelationsfaktor vieler ENG-
Parameter eine vorhandene Geschlechtskorrelation verdeckt, erfolgte zusatzlich eine alters-
gruppenabhangige Testung. In einzelnen Altersgruppen der ENG-Parameter liegt der Ge-
schlechts-Korrelationskoeffizient ETA bei bis zu 0,43 (MAP N. medianus Gruppe 1-2 Jahre,

Tendenz héhere Werte der mannlichen Probanden). Allerdings zeigt sich eine solche Ten-
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denz zu héheren Werten beim mannlichen oder weiblichen Geschlecht bei keinem der erho-
benen ENG-Parameter in mehr als zwei der flinf Altersgruppen.

Zusammenfassend korrelieren die meisten ENG-Parameter moderat bis stark und statistisch
signifikant mit dem Alter und der KoérpergroRe, die untereinander stark korrelieren, jedoch
nur sehr schwach mit dem Geschlecht. Wir entscheiden uns im Folgenden fiir eine gangige
altersabhangige Regression der ENG-Parameter und priifen, ob eine zusatzliche Implemen-
tierung der Korpergroe und des Geschlechts als unabhadngige Variablen das Be-

stimmtheitsmal der Regressionen verbessern kann

3.2.2 Sensible ENG

Im Shapiro-Wilk-Test erflillt insbesondere die Verteilung der Amplituden-Parameter-Werte
des N. suralis in keiner der Altersgruppen die Kriterien einer Normalverteilung. Weiterhin
sind die Verteilungen der Werte dort in den Altersgruppen lberwiegend stark links oder
rechtsschief (Betrag der Schiefe > 1). Zur Verbesserug der Vergleichbarkeit zu anderen Refe-
renzwertstudien entscheiden wir uns trotzdem fiir eine einheitliche Darstellung des Mittel-

wertes und der Standardabweichung bei allen ENG-Parametern.

3.2.2.1 NLG

Die mittlere Base- und Peak-NLG des N. medianus steigen von der Altersgruppe 1-2 Jahre bis
zur Gruppe 14-18 Jahre kontinuierlich an (Abbildung 4, Abbildung 5). Ausgenommen von
diesem Trend sinkt die mittlere Base-NLG in der Altersgruppe 4-6 Jahren im Vergleich zu
dem Mittelwert der Gruppe 2-4 Jahre leicht ab (Abbildung 4). Der Mittelwertanstieg der
Base-NLG ist von der Altersgruppe 1-2 Jahren zur Gruppe 2-4 Jahren sowie von der Gruppe
4-6 Jahre zu 6-14 Jahre maximal, um in der Gruppe 14-18 Jahre nur noch leicht anzusteigen.
Die Mittelwerte der Peak-NLG liegen dabei im Mittel 11,2 m/s unter denen der Base-NLG. In
den Altersgruppen mit groBerem Altersbereich (6-14 Jahre und 14-18 Jahre) sind die Stan-
dardabweichungen hoher als in den anderen Altersgruppen. Insgesamt sind die Stan-
dardabweichungen der Peak-NLG in jeder Altersgruppe kleiner als die der Base-NLG, relativ
bezogen auf den Mittelwert aber anndhernd gleich (Abbildung 4, Abbildung 5).

Die altersgruppenabhangigen Verldufe der mittleren Base- und Peak-NLG des N. suralis un-
terscheiden sich von denen des N. medianus. Die Mittelwerte steigen von der Altersgruppe
1-2 Jahre bis zur Gruppe 4-6 Jahre an, um anschlieBend bis zur Altersgruppe 14-18 Jahre zu

sinken. Maximale Mittelwerte der Base- (57,3 m/s) und Peak-NLG (40,9 m/s) werden in der
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Altersgruppe 4-6 Jahre erreicht. Die mittlere Peak-NLG ist in den Altersgruppen im Mittel
15,2 m/s niedriger als die Base-NLG der jeweiligen Altersgruppen (Abbildung 6, Abbildung
7).

Auffallend sind hohe Standardabweichungen der Base- und Peak-NLG des N. suralis, die in
allen Altersgruppen deutlich Gber 10% des Mittelwertes liegen und in den Altersgruppen 1-2
Jahre und 2-4 Jahre maximal sind und fast 20% des Mittelwertes ausmachen (Abbildung 6,
Abbildung 7). Die Standardabweichung der Peak-NLG ist absolut gesehen in allen Alters-
gruppen niedriger als die der Base-NLG, relativ bezogen auf den Mittelwert jedoch nur ab
der Altersgruppe 4-6 Jahre minimal geringer (Abbildung 6, Abbildung 7). Die maximalen Mit-
telwerte der Base- und Peak-NLG des N. medianus sind héher als die des N. suralis
(Abbildung 4, Abbildung 5, Abbildung 6, Abbildung 7).

Die beschriebenen Verldufe der NLG-Parameter werden durch quadratische Regressionsmo-
delle (N. medianus) bzw. durch ein kubisches Modell (N. suralis Peak-NLG) bezogen auf das
Bestimmtheitsmall am besten beschrieben (Tabelle 16). Das Bestimmtheitsmal} der Regres-
sion der Peak-NLG des N. suralis ist deutlich niedriger als beim N. medianus (Tabelle 16).
Kein Regressionsmodell der stark streuenden N. suralis Base-NLG-Werte ist statistisch signi-
fikant. Die Schatzung des kubischen Koeffizienten der Peak-NLG des N. suralis erreicht das
Signifikanzniveau ebenfalls nicht. Die korrigierten BestimmtheitsmalRe der sensiblen NLG-
Regressionen werden durch Einbeziehen der KorpergrofRe und des Geschlechts als unabhan-

gige Variable nicht relevant verbessert (Tabelle 16).

Parameter Regressionsmodell Kor.R?  Kor.R*
N. medianus Base-NLG  =47,13m/s+ 0,130x Alter- 3,15x10*x Alter? 0,43 0,44
N. medianus Peak-NLG  =35,95m/s+ 0,123x Alter- 2,40x10*x Alter? 0,56 0,56
N. suralis Base-NLG =44,00 m/s+ 0,338x Alter-0,003x Alter’+ 7,817x10°x Alter’ 0,03 0,02
N. suralis Peak-NLG =28,73m/s+ 0,287x Alter-0,002x Alter?+ 5,338x10°®x Alter? 0,10 0,09

Tabelle 16 Regressionsmodelle der sensiblen NLG-Parameter mit korrigiertem Bestimmtheitsmaf3 (Kor. R2) sowie korrigier-
tem Bestimmtheitsmaf3 bei Einbeziehung von Gender und KérpergréfSe als unabhéngige Variablen (kor. R?*), NLG= Nerven-
leitgeschwindigkeit, kursiv -> Regressionsmodell statistisch nicht signifikant

Die Varianz der Parameter des N. suralis unterscheidet sich zwischen den Altersgruppen im
Levene-Test signifikant (N. suralis Base-NLG p=0,027; N. suralis Peak-NLG p=0,002). Die Pa-
rameter des N. mediaus zeigen keinen statistisch signifikanten Varianzunterschied zwischen
den Altersgruppen (N. medianus Base-NLG p=0,49, N. medianus Peak-NLG p=0,58). Es erfolgt

daher eine Skalierung der Vertrauensintervallkurven der NLG-Parameter des N. suralis
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(Abbildung 6, Abbildung 7) unter Berlicksichtigung der altersabhangigen Residuen der Re-
gressionen (Tabelle 16) wie in 2.3.4 beschrieben.

Mit der quantilen altersabhangigen Regression werden lediglich die Koeffizienten der quad-
ratitschen Regression der Peak-NLG des N. medianus bis zum 5. Und 95. Perzentil signifikant
geschatzt. Dabei nahern sich die Geraden des 95. Perzentils und des Medians in niedrigen
und hohen Altersbereichen unplausibel stark an, sodass die Kalkulation nicht robust er-

scheint (Abbildung 8).
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Abbildung 4: Messergebnisse N. medianus Base-NLG als Streudiagramm mit Regressionsgeraden und 95%-
Vertrauensintervall sowie tabellarisch beschreibender Statistik nach Altersgruppen; NLG= Nervenleitgeschwindigkeit
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Abbildung 5: Messergebnisse N. medianis Peak-NLG als Streudiagramm mit Regressionsgeraden und 95%-
Vertrauensintervall sowie tabellarisch beschreibender Statistik nach Altersgruppen, NLG= Nervenleitgeschwindigkeit
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Abbildung 6: Messergebnisse N. suralis Base-NLG als Streudiagramm mit Regressionsgeraden und 95%-Vertrauensintervall
sowie tabellarisch beschreibender Statistik nach Altersgruppen, NLG= Nervenleitgeschwindigkeit
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Abbildung 7: Messergebnisse N. suralis Base-NLG als Streudiagramm mit Regressionsgeraden und 95%-Vertrauensintervall
sowie tabellarisch beschreibender Statistik nach Altersgruppen, NLG= Nervenleitgeschwindigkeit
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3.2.2.2 SNAP

Die beiden SNAP Parameter des N. medianus zeigen keinen altersabhangigen Trend. Die
mittlere Base-to-Peak- und Peak-to-Peak-SNAPs sind bereits in der Altersgruppe 0-36 Mona-
te mit 11,3 pV annihrend maximal (Abbildung 9, Abbildung 10). Uber alle Altersgruppen
bleiben die mittleren Amplitudenwerte des N. medianus weitestgehend konstant. In den Al-
tersgruppen 14-18 Jahre sind die mittleren Amplitudenwerte allerdings niedriger als in den
anderen Gruppen. Die Standardabweichung der Werte schwankt zwischen den Altersgrup-
pen und betragt teilweise fast die Halfte des entsprechenden Mittelwertes.Die Mittelwerte
und Standardabweichungen der SNAP des N. medianus unterscheiden sich zwischen der Be-
stimmungsmethode Base-to-Peak und Peak-to-Peak nicht relevant (Abbildung 9, Abbildung
10).

Die Mittelwerte der Amplitudenparameter des N. suralis steigen von der Altersgruppe 1-2
Jahre bis zur Gruppe 4-6 Jahre an, um bis zur Gruppe 14-18 Jahre leicht zu sinken. Maximale
Amplitudenparameter des N. suralis werden dementsprechend in der Altersgruppe 4-6 Jahre
erreicht (Base-to-Peak-SNAP 9,0 uV, Peak-to-Peak-SNAP 11,1 uV, Abbildung 11, Abbildung
12). Aufgrund der starken Varianz der Werte liegt die Kurve der unteren Grenze des 95%
Vertrauensintervalls beider SNAP-Parameter des N. suralis nahe an und teilweise unter 0 pVv
(Abbildung 9, Abbildung 10). Da das SNAP keine negativen Werte annehmen kann wird nur
der Abschnitt der Vertrauenintervallkurve im positiven Wertebereich abgebildet (Abbildung
11, Abbildung 12).

Es fallen im Mittel 1,9 pV héhere Mittelwerte der Peak-to-Peak-SNAP des N. suralis im Ver-
gleich zur Base-to-Peak-SNAP auf. Die Standardabweichung ist in allen Altersgruppen bei der
Base-to-Peak-SNAP niedriger als bei der Peak-to-Peak-SNAP (Abbildung 11, Abbildung 12).
Kein lineares, altersabhangiges Regressionsmodell der SNAP-Parameter des N. medianus ist
statistisch signifikant. Das korrigierte BestimmtheitsmaR der quadratischen Regressionen
liegt im Promillebereich. Mit dem Geschlecht und der KérpergroRe als zusatzliche unabhan-
gige Variablen erhoht sich das korrigierte BestimmtheitsmaR der Regressionen relativ deut-
lich, bleibt absolut jedoch sehr niedrig (Tabelle 17). Die Koeffizientenschatzungen sind dabei
statistisch nicht signifikant. Die beschriebenen Verldufe der SNAP Parameter des N. suralis
werden durch quadratisches Regressionsmodelle bezogen auf das Bestimmtheitsmall am
besten beschrieben (Tabelle 17). Das Bestimmtheitsmal der Regressionen beider Parameter

unterscheidet sich kaum und ist sehr niedrig (Tabelle 17). Das Einbeziehen von Geschlecht
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und KorpergrolRe als unabhéangige Variablen verbessert die Bestimmtheitsmalle der SNAP-

Parameter des N. suralis nicht relevant (Tabelle 17).

Parameter Regressionsmodell Kor.R?  Kor.R?*
N. medianus Base-to-Peak-SNAP ~ =11,384uV+ 0,12x Alter- 8,868x107x Alter? 0,002 0,04
N. medianus Peak-to-Peak-SNAP ~ =11,411uV+ 0,13x Alter- 9,434x10x Alter? 0,004 0,04
N. suralis Base-to-Peak-SNAP =5,475uV+ 0,078x Alter+ 3,59x10*x Alter? 0,04 0,04
N. suralis Peak-to-Peak-SNAP =6,443uV+ 0,107x Alter+ 4,95x10*x Alter? 0,05 0,05

Tabelle 17 Regressionsmodelle der SNAP-Parameter mit korrigiertem Bestimmtheitsmafs (Kor. R?) sowie korrigiertem Be-
stimmtheitsmaf3 bei Einbeziehung von Gender und Kérpergréf3e als unabhdngige Variablen (kor. R2*), SNAP= Summe des
sensible Nervenfaser-Summenaktionspotentials, kursiv -> Regressionsmodell statistisch nicht signifikant

Die Varianzen der SNAP-Messergebnisse des N. medianus und des N. suralis unterscheiden
sich zwischen den Altersgruppen im Levene-Test nicht signifikant (N. suralis Base-to-Peak-
SNAP p=0,16; N. suralis Peak-to-Peak-SNAP p=0,073, N. medianus Base-to-Peak-SNAP
p=0,57, N. medianus Peak-tp-Peak-SNAP p=0,59). Mit der quantilen altersabhangigen Re-
gression werden die Koeffizienten der quadratischen Regressionen fir keinen der SNAP-

Parameter bis zum 5. Und 95. Perzentil statistisch signifikant geschatzt.
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Abbildung 9: Messergebnisse N. medianus Base-to-Peak-SNAP als Streudiagramm mit Regressionsgeraden und 95%-
Vertrauensintervall sowie tabellarisch beschreibender Statistik nach Altersgruppen, SNAP= Amplitude des sensiblen
Nervenfaser-Summenaktionspotentials
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Abbildung 10: Messergebnisse N. medianus Peak-to-Peak-SNAP als Streudiagramm mit Regressionsgeraden und 95%-
Vertrauensintervall sowie tabellarisch beschreibender Statistik nach Altersgruppen, SNAP= Amplitude des sensiblen

Nervenfaser-Summenaktionspotentials
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Abbildung 11: Messergebnisse N. suralis Base-to-Peak-SNAP als Streudiagramm mit Regressionsgeraden und 95%-
Vertrauensintervall sowie tabellarischer beschreibender Statistik nach Altersgruppen, SNAP= Amplitude des sensiblen

Nervenfaser-Summenaktionspotentials
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Abbildung 12: Messergebnisse N. suralis Base-to-Peak-SNAP als Streudiagramm mit Regressionsgeraden und 95%-
Vertrauensintervall sowie tabellarisch beschreibender Statistik nach Altersgruppen; SNAP= Amplitude des sensiblen

Nervenfaser-Summenaktionspotentials
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3.2.2.3 Base-to-Peak- vs. Peak-to-Peak-SNAP und Base- vs. Peak-NLG

Die Varianz und der Varianzkoeffizient der Peak-NLG des N. suralis sind in jeder Altersgruppe
niedriger als die entsprechenden Werte der Base-NLG. Dieser Lageunterschied zwischen den
beiden NLG-Bestimmungsmethoden ist statistisch signifikant. Teilweise betragen die Varianz
und der Variationskoeffizient bei der Peak-NLG die Halfte der Base-NLG-Werte. Den glei-
chen, hier jedoch statistisch nicht signifikanten Trend sieht man beim Vergleich der Base-
und Peak-NLG des N. medianus (Tabelle 18).

Zwischen den Varianzmalien von Base-to-Peak- und Peak-to-Peak-SNAP liegt kein statistisch
signifikanter Lageunterschied vor. Beim N. suralis sind die Varianz und der Varianzkoeffizient
der Base-to-Peak-SNAP in allen Altersgruppen niedriger als die entsprechenden Werte der
Peak-to-Peak-SNAP, wahrend sich diese beim N. medianus kaum voneinander unterscheiden

(Tabelle 18).

NLG N. medianus NLG N. suralis SNAP N. medianus SNAP N. suralis

Base-NLG Peak-NLG Base-NLG Peak-NLG B-t-P P-t-P B-t-P P-t-P

Var (VK) Var (VK) Var (VK) Var (VK) Var (VK) Var (VK) Var (VK) Var (VK)
1-2 Jahre 14,1 (0,3) 7,5 (0,2) 79,2(1,6) 39,4(1,2) 19,3(17) 19,3(1,7) 7,6 (1,3) 15,2 (2,1)
2-4 Jahre 11,5 (0,2) 9,9 (0,2) 94,2(1,8)  46,6(1,3) 12,4(1,00 12,3(1,0) 19,4(2,2)  31,6(3,0)
4-6 Jahre 19,3 (0,4) 8,4 (0,2) 79,9(1,4) 40,1(1,00 10,4(0,9) 10,4(0,9) 29,2(3,3)  40,1(3,7)
6-14 Jahre 30,2(0,5) 19,4(0,4)  54,1(1,00 27,2(0,7) 13,1(1,1)  12,9(1,1)  23,4(2,7)  353(3,2)
14-18 Jahre 20,6 (0,3)  14,5(0,3) 76,4(1,6) 289(0,8) 12,3(1,2) 12,3(1,2) 150(1,9) 22,9(2,4)
p (U-test) 0,15 (0,31) 0,01 (0,03) 0,84 (0,84) 0,15 (0,31)

Tabelle 18 Streuungsmafle von Base- und Peak-NLG sowie Base-to-Peak- und Peak-to-Peak-SNAP NLG= Nervenleitge-
schwindigkeit, Var= Varianz, VK= Varianzkoeffiziet, B-t-P= Base-to-Peak-SNAP, P-t-P= Peak-to-Peak-SNAP, SNAP= Amplitude
des sensiblen Nervenfaser-Summenaktionspotentials

3.2.3 Motorische ENG

Im Shapiro-Wilk-Test erfiillt insbesondere die Verteilung der DML-Parameter-Werte in kei-
ner der Altersgruppen die Kriterien einer Normalverteilung. Weiterhin sind die Verteilungen
der Werte dort in den Altersgruppen tberwiegend stark links oder rechtsschief (Betrag der
Schiefe > 1). Wir entscheiden uns zur besseren Vergleichbarkeit unserer Ergebnisse mit de-
nen anderer Referenzwertstudien trotzdem fir eine Berechnung der ENG-Parameter-

Altersgruppenmittelwerte mit Standardabweichung.

3.2.3.1 DML

Passend zu wachstumsabhangig grofer werdenden Ableitstrecken steigen die Werte der
DML und korrigierten DML des N. medianus sowie des N. peroneus mit steigendem Alter an.
Die Mittelwerte der DML und korrigierten DML des N. medianus sind zwischen den Alters-

gruppen 1-2 Jahre und 2-4 Jahre anndhrend konstant und anschlieend bis zur Altersgruppe
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14-18 Jahre ansteigend (Abbildung 13, Abbildung 14). Die Mittelwerte der DML und korri-
gierten DML des N. peroneus steigen von der Altersgruppe 1-2 Jahre bis zur Gruppe 14-18
Jahre an (Abbildung 15, Abbildung 16). Die Spannweite der Mittelwerte der korrigierten
DML ist im Vergleich zur DML bei beiden motorischen Nerven geringfligig niedriger. Die al-
tersabhangigen Verlaufe von DML und korrigierter DML unterscheiden sich nicht voneinan-
der (Abbildung 13, Abbildung 14, Abbildung 15, Abbildung 16).

Die beschriebenen Verlaufe der DML-Parameter werden durch lineare Regressionsmodelle
(N. medianus) bzw. durch quadratische Modelle (N. peroneus) bezogen auf das Be-
stimmtheitsmall am besten beschrieben (Tabelle 19). Die BestimmtheitsmalRe der Regressi-
onen des N. peroneus sind deutlich hoher als die des N. medianus. Das Einbeziehen der Koér-
pergrofle und des Geschlechts als unabhdngige Variablen kann das BestimmtheitsmaR bei

keinem der Parameter verbessern (Tabelle 19).

Paramter Regressionsmodell Kor. R? Kor. R¥"™"
N. medianus DML =2,205ms+ 0,006x Alter 0,34** 0,34**
N. medianus kor. DML =2,14ms+ 0,005x Alter 0,32** 0,32**
N. peroneus DML =1,99ms+ 0,13x Alter- 2,3x10> x Alter? 0,72%* 0,73**
N. peroneus kor. DML =2,02ms+ 0,012x Alter- 1,89x10x Alter? 0,72** 0,73**

Tabelle 19: Regressionsmodelle der DML-Parameter mit korrigiertem Bestimmtheitsmaf3 (Kor. R2) sowie korrigiertem Be-
stimmtheitsmaf bei Einbeziehung von Gender und Kérpergréf3e als unabhdngige Variablen (kor. R2*), DML= Distal motori-
sche Latenz

Im Levene-Test zeigen die Messdaten der DML (p=0,33) und der korrigierten DML (p=0,43)
des N. medianus sowie die DML (p=0,07) und korrigierte DML (p=0,06) des N. peroneus kei-
ne signifikante Varianzinhomogenitat zwischen den Altersgruppen.

Mit der quantilen altersabhangigen Regression werden die Koeffizienten der linearen bzw.

guadratischen Regressionen fir keinen der DML-Parameter bis zum 95. Perzentil signifikant

geschatzt.
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Abbildung 13: Messergebnisse N. medianus DML als Streudiagramm mit Regressionsgeraden und 95%-Vertrauensintervall
sowie tabellarisch beschreibender Statistik nach Altersgruppen, DML= Distal motorische Latenz
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Abbildung 14: Messergebnisse N. medianus korrigierte DML als Streudiagramm mit Regressionsgeraden und 95%-
Vertrauensintervall sowie tabellarisch beschreibender Statistik nach Altersgruppen, DML= Distal motorische Latenz
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Abbildung 15: Messergebnisse N. peroneus DML als Streudiagramm mit Regressionsgeraden und 95%-Vertrauensintervall
sowie tabellarisch beschreibender Statistik nach Altersgruppen, DML= Distal motorische Latenz
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Abbildung 16: Messergebnisse N. peroneus korrigierte DML als Streudiagramm mit Regressionsgeraden und 95%-
Vertrauensintervall sowie tabellarisch beschreibender Statistik nach Altersgruppen, DML= Distal motorische Latenz
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3.2.3.2 NLG

Die mittlere motorische NLG des N. medianus steigt bis zur Altersgruppe 6-14 Jahre an und
erreicht in dieser Gruppe ihren maximalen Wert (63,2 m/s). In der Altersgruppe 14-18 Jahre
ist der Mittelwert dann niedriger als in der Gruppe 6-14 Jahre (Abbildung 17).

Die Mittelwerte der NLG des N. peroneus unterscheiden sich bis zur Altersgruppe 4-6 Jahre
kaum von denen des N. medianus. In der Gruppe 4-6 Jahre ist der Altersgruppenmittelwert
allerdings bereits maximal (52,6 m/s). AnschlieBend sinken die Gruppenmittelwerte bis zur
Altersgruppe 14-18 Jahre und unterschreiten in dieser Gruppe sogar den Mittelwert der Al-
tersgruppe 1-2 Jahre (Abbildung 18). Die Standardabweichung ist beim N. peroneus in allen
Altersgruppen niedriger als beim N. medianus (Abbildung 17, Abbildung 18).

Die beschriebenen Verlaufe der motorischen NLG-Parameter werden durch quadratische
Regressionsmodelle bezogen auf das Bestimmtheitsmall am besten beschrieben (Tabelle
20). Das Bestimmtheitsmal der Regression des N. medianus ist mehr als doppelt so hoch im
Vergleich zur NLG-Regression des N. peroneus. Das Einbeziehen der Korpergrofle und des
Geschlechts als unabhangige Variablen kann das BestimmtheitsmaR bei keinem der Parame-

ter relevant verbessern (Tabelle 20).

Paramter Regressionsmodell Kor. R? Kor. R*"
N. medianus NLG =43,14m/s+ 0,247x Alter- 0,001x Alter? 0,35 0,38
N. peroneus NLG =47,50m/s+ 0,111x Alter- 0,001x Alter? 0,15 0,18

Tabelle 20: Regressionsmodelle der motorischen NLG-Parameter mit korrigiertem Bestimmtheitsmaf3 (Kor. R?) sowie korri-
giertem Bestimmtheitsmaf3 bei Einbeziehung von Gender und Kérpergréf3e als unabhdngige Variablen (kor. R2*),
NLG=Nervenleitgeschwindigkeit

Im Levene-Test zeigen die Messdaten der motorischen NLG des N. peroneus (p=0,37) und
des N. medianus (p=0,86) keine statistisch signifikante Varianzinhomogenitat zwischen den
Altersgruppen.

Mit der quantilen altersabhangigen Regression werden die Koeffizienten der quadratischen
NLG-Regressionen beider motorischen Nerven bis zum 5. Perzentil statistisch signifikant ge-
schatzt. Die Verlaufe der 5., 50. und 95. Perzentilregressionen der NLG des N. medianus
stimmen weitgehend mit denen des quadratischen Regressionsmodells und seinen Vorher-
sageintervallen lberein (Abbildung 17, Abbildung 19). Die 50. Perzentilregression der NLG
des N. peroneus zeigt eine niedrigere Steigung im Vergleich zur Regression der kleinsten
quadratischen Residuen (Abbildung 18, Abbildung 20). Im mittleren Altersbereich liegen die

Regressionskurven der 5. Und 50. Perzentile nur wenige m/s auseinander (Abbildung 20).
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Abbildung 17: Messergebnisse N. medianus motorische NLG als Streudiagramm mit Regressionsgeraden und 95%-
Vertrauensintervall sowie tabellarisch beschreibender Statistik nach Altersgruppen, NLG= Nervenleitgeschwindigkeit
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Abbildung 18: Messergebnisse N. peroneus motorische NLG als Streudiagramm mit Regressionsgeraden und 95 %-
Vertrauensintervall sowie tabellarisch beschreibender Statistik nach Altersgruppen, NLG= Nervenleitgeschwindigkeit
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Abbildung 20: Quantile Regression N. peroneus motorische NLG NLG= Nerveleitgeschwindigkeit

3.2.3.3 MAP

Die mittlere MAP des N. medianus steigt von der Altersgruppe 1-2 Jahre bis zur Gruppe 6-14
Jahre Monate kontinuierlich an, um anschlieend in der Gruppe 14-18 Jahre leicht zu sinken.
In der Gruppe 6-14 Jahre ist der Mittelwert maximal (9,6 mV, Abbildung 21). Die mittlere
MAP des N. peroneus steigt demgegentiber bis zur Altersgruppe 14-18 Jahren an und er-
reicht dort seinen Maximalwert (6,9 mV, Abbildung 22). Damit ist der maximale Gruppen-
mittelwert des N. peroneus niedriger als der des N. medianus (Abbildung 21, Abbildung 22).
Die Standardabweichungen betragen in allen Altersgruppen des N. peroneus und des N. me-
dianus weniger als die Halfte des Mittelwertes und sind damit vergleichbar mit denen der
SNAP des N. medianus und niedriger als die der SNAP des N. suralis (Abbildung 21, Abbil-
dung 22, Abbildung 9- Abbildung 12).

Die beschriebenen Verlaufe der MAP werden durch ein lineares Regressionsmodell (N. pe-
roneus) bzw. durch ein quadratisches Modell (N. medianus) bezogen auf das Be-
stimmtheitsmall am besten beschrieben (Abbildung 21, Abbildung 22, Tabelle 21). Die Be-
stimmtheitsmale der Regressionen beider Parameter unterscheiden sich kaum (Tabelle 21).
Das Einbeziehen der KorpergroRe und des Geschlechts als unabhangige Variablen verbessert

lediglich das BestimmtheitsmaR der Regression des N. medianus (Tabelle 21).

Paramter Regressionsmodell Kor. R2 Kor. R*"
N. medianus MAP =4,9mV+ 0,790x Alter- 3x10*x Alter? 0,17 0,26
N. peroneus MAP =3,9mV+ 0,015x Alter 0,22 0,20

Tabelle 21: Regressionsmodelle der MAP-Parameter mit korrigiertem Bestimmtheitsmaf3 (Kor. R?) sowie korrigiertem Be-
stimmtheitsmafs bei Einbeziehung von Gender und Kérpergréf3e als unabhdngige Variablen (kor. R?*), MAP= Amplitude des
motorischen Muskelfasersummenaktionspotentials
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Mit der quantilen altersabhdngigen Regression werden nur die Koeffizienten der linearen
Regression des N. peroneus bis zum 5. Perzentil signifikant geschatzt. Die Steigung des 50.
Perzentils ist dabei flacher, verglichen mit der Regression der kleinsten quadrierten Residuen
(Abbildung 22, Abbildung 23). Die Schatzung des Alterskoeffizienten des 95. Perzentils ist
nicht signifikant.

Die Varianz der Messdaten der MAP des N. medianus (p=0,03) unterscheidet sich zwischen
den Altersgruppen im Levene-Test statistisch signifikant. Die Ergebnisse der MAP des N. pe-
roneus zeigen keine statistisch signifikante Varianzinhomogenitat zwischen den Altersgrup-
pen (p=0,98). Aufgrund der Varianzinhomogenitdt der Messergebnisse des N. medianus er-
folgt eine Skalierung der Vertrauensintervallkurven der MAP-Parameter (Abbildung 21-
Abbildung 22) unter Bertlicksichtigung der altersabhangigen Residuen der Regressionen

(Tabelle 21) wie in 2.3.4 beschrieben.
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Abbildung 21: Messergebnisse N. medianus MAP als Streudiagramm mit Regressionsgeraden und 95%-Vertrauensintervall
sowie tabellarisch beschreibender Statistik nach Altersgruppen, MAP= Amplitude des motorischen Muskelfasersummenakti-
onspotentials
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Abbildung 22: Messergebnisse N. peroneus MAP als Streudiagramm mit Regressionsgeraden und 95%-Vertrauensintervall
sowie tabellarisch beschreibender Statistik nach Altersgruppen, MAP= Amplitude des motorischen Muskelfasersummenakti-
onspotentials
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Abbildung 23: Quantile Regressionl N. peroneus MAP MAP= Amplitude des Muskelfasersummenaktionspotentials

3.2.3.4 dDMAP

Die Mittelwerte der dDMAP des N. medianus sowie des N. peroneus steigen von der Alters-
gruppe 1-2 Jahre bis zur Gruppe 14-18 Jahre kontinuierlich an (Abbildung 24, Abbildung 25).
Demnach sind die Mittelwerte in der Altersgruppe 14-18 Jahre maximal (N. medianus 5,2
ms, N. peroneus 5,9 ms). Die Mittelwerte der Altersgruppe 1-2 Jahre betragen etwa 70% (N.
peroneus) bzw. etwa 80% (N. medianus) des maximalen Mittelwertes (Abbildung 24, Abbil-
dung 25). Die mittlere dDMAP des N. peroneus ist in allen Altersgruppen groRer als die des
N. medianus (Abbildung 24, Abbildung 25).

Im Kruskal-Wallis-Test sind die beschriebenen Lageunterschiede der dDMAP zwischen den
Altersgruppen sowohl beim N. medianus als auch beim N. peroneus signifikant (p<0,001).
Die beschriebenen Verldufe der dDMAP werden durch quadratische Regressionsmodelle be-
zogen auf das Bestimmtheitsmall am besten beschrieben (Abbildung 24, Abbildung 25, Ta-
belle 22). Das BestimmtheitsmaR der Regression des N. peroneus ist hoher als bei dem Re-
gressionsmodell des N.medianus. Das Einbeziehen der Korpergrofle und des Geschlechts als
unabhangige Variablen kann das Bestimmtheitsmal} bei keinem der Parameter verbessern

(Tabelle 22).

Parameter Regressionsmodell Kor. R? Kor. R
N. medianus dDMAP =3,86mV+ 0,017x Alter- 5,29x10x Alter? 0,26 0,26
N. peroneus dDMAP =4,02mV+ 0,020x Alter- 5,70x10°x Alter? 0,37 0,37

Tabelle 22: Regressionsmodelle der dADMAP-Parameter mit korrigiertem Bestimmtheitsmafs (Kor. R?) sowie korrigiertem
Bestimmtheitsmafs bei Einbeziehung von Gender und Kérpergréf3e als unabhdngige Variablen (kor. R2*), dDMAP= Dauer des
Musklefasersummenaktionspotetials bei distaler Stimulation
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Im Levene-Test zeigen die Messdaten der dDMAP des N. medianus (p=0,27) bzw. des N. pe-

roneus (p=0,53) keine signifikante Varianzinhomogenitat zwischen den Altersgruppen.

Mit der altersabhdngigen quantilen Regression werden die Regressionskoeffizienten der

dDMAP von keinem der beiden motorischen Nerven bis zum 95. Perzentil statistisch signifi-
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Abbildung 24:

Messergebnisse N. medianus dDMAP als

Streudiagramm mit Regressionsgeraden und 95%-
Vertrauensintervall sowie tabellarisch beschreibender Statistik nach Altersgruppen, dDMAP= Dauer des Musklefasersum-
menaktionspotetials bei distaler Stimulation
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Abbildung 25: Messergebnisse N. peroneus dDMAP als Streudiagramm mit Regressionsgeraden und 95%-
Vertrauensintervall sowie tabellarisch beschreibender Statistik nach Altersgruppen, dDMAP= Dauer des Musklefasersum-
menaktionspotetials bei distaler Stimulation
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4 Diskussion

4.1 Narkose-Wach-Studie

4.1.1 ENG-Parameter im Narkose-Wach-Vergleich

SNAP

Nach aktueller Studienlage ist unklar, ob Propofol und Midazolam die periphere ENG-
Ableitung beeinflussen. Unter verschiedenen in-vivo und in-vitro Konstellationen wurde je-
doch gezeigt, dass diese Substanzen die sensible Reizantwortamplitude am peripheren Ner-
ven vermindern kdnnen (96, 108, 111).

In unseren Ergebnissen sehen wir hohere SNAP-Amplitudenmittelwerte in der Narkosegrup-
pe im Vergleich zur Kontrollgruppe. Diese Tendenz entspricht also nicht den Erwartungen.
Allerdings konnte die Stimulationsstromstarke zwischen der Narkose- und Kontrollgruppe
nicht konstant gehalten werden. Da die Stimulationsstromstarke positiv mit der SNAP korre-
liert, solange diese nicht bereits maximal ist, konnen die Ergebnisse dadurch beeinflusst
werden (116).

Nach der Protokollanpassung und sekundarer Selektion liegt der Stimulationsstromstarken-
mittelwert in der Narkosegruppe weniger als ein Prozent iber dem der Kontrollgruppe, wah-
rend sich die Amplitudenmittelwerte weiterhin um mehr als 10 Prozent voneinander unter-
scheiden (Tabelle 13). In der Untersuchung von Nashed et al. (116) flhrte eine Verminde-
rung der Stimulationsstromstarke um 20 Prozent zu einer maximal sieben-prozentigen Ab-
nahme des Mittelwertes der SNAP. Die verbleibende Differenz der Stromstdarke kann den
Amplitudenunterschied zwischen Narkose- und Wachmessung demnach nicht ausreichend
erklaren.

Da die Hauttemperaturdifferenz zwischen der Narkose- und Kontrollgruppe minimal ist,
kann der Amplitudenunterschied in der GroBenordnung eines Millivolts ebenfalls nicht er-
klart werden (56). Die Ableitstrecke kann die SNAP bzw. SNAP Dauer Uber die Dispersion des
Potentials beeinflussen, konnte durch standardisiertes Vorgehen zwischen der Narkose- und
Kontrollgruppe jedoch weitestgehend konstant gehalten werden (Tabelle 10) (116). Zudem
kann der Amplitudenunterschied nicht auf die Dispersion des Potentials zurlickgefihrt wer-
den, da in der Narkosegruppe sowohl die Potentialdauer als auch die Amplitudenmittelwerte
hoéher sind als in der Kontrollgruppe (Tabelle 11, Tabelle 13) (54, 117, 118).

Neben Midazolam und Propofol wurden volatile Narkotika sowie Substanzen aus der Gruppe

der Opioide verabreicht (2.3.3). Auch unter Einfluss von Substanzen dieser Gruppen wurden
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lediglich SNAP-Verminderung oder unverdanderte SNAP-Amplituden, nicht jedoch eine Zu-
nahme der SNAP-Amplituden bei der peripheren ENG beschrieben (104, 119, 120).

Die Amplitudenparameter der sensiblen Neurographie liegen im Micro-Volt-Bereich und sind
anfallig fir messmethodische Einflisse (121). In der Narkosemessung ist die Compliance des
Kindes nicht erforderlich, sodass die Ableitbedingungen besser sind als bei der Wachmes-
sung. Zudem erfolgte die Stimulation nach der Protokollverdanderung submaximal (Tabelle
13), sodass nicht bei allen erregbaren Axonen des Nervs ein Aktionspotential induziert wur-
de. Es ist denkbar, dass eine genaue Elektrodenpositionierung auf dem Nerv bei submaxima-
ler Stimulation entscheidender ist als bei supramaximaler Stimulation und die héheren
Amplitudenmittelwerte in der Narkosegruppe auf die besseren Ableitbedingungen ebendort

zuriickzufiihren sind.

NLG

Unsere Ergebnisse zeigen geringfligig hohere Mittelwerte der Base-NLG und Peak-NLG unter
Narkotikaeinfluss im Vergleich zur Kontrollmessung (Tabelle 14). Bei einer Beeintrachtigung
der Leitungsfahigkeit der Nervenfasern ware eine Latenzverlangerung des Reizantwortpo-
tentialbeginns oder der Peak-Latenz und damit eine Verminderung der Base- oder Peak-NLG
zu erwarten (122). Die Base-NLG reprasentiert die Leitungsgeschwindigkeit der am schnells-
ten leitendenden, myelinisierten alpha-Fasern. Die Peak-NLG ist demgegeniber ein Abbild
der durchschnittlichen Leitungsgeschwindigkeit aller an der SNAP beteiligten Nervenfasern
(3).

Somit geben unsere Ergebnisse keinen Anhalt flr eine Leitungsverschlechterung der am
schnellsten leitenden Nervenfasern bzw. einer Verminderung der durchschnittlichen Lei-
tungsgeschwindigkeit aller Nervenfasern unter dem Einfluss der verwendeten Narkotika.
Maurer et al. (108) sahen keine Beeinflussung der Base-NLG des N. medianus unter Propo-
foleinfluss. Yilmaz et al. (111) beschreiben eine Blockierung der A-Faser-Reizantwort unter
Midazolameinfluss, die allerdings im Vergleich zur Blockierung der C-Faser-Reizantwort ge-
ring ausfallt. Uns sind keine Untersuchungen bekannt, die eine Latenzverminderung bzw.
NLG-Erh6hung unter Benzodiazepin- oder Propofoleinfluss zeigen.

Neben Propfol und Midazolam wurden unseren Probanden teilweise Substanzen aus der
Gruppe der Opioide sowie volatile Narkotika appliziert (2.2.2). Doch auch fir diese Sub-

stanzgruppen ist nicht bekannt, dass sie die axonale Leitung verbessern (119, 120).
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Die gemessene mittlere Hauttemperatur ist in der Narkosegruppe geringflgig niedriger und
kann die Differenz der NLG-Parameter ebenfalls nicht erkldren (54, 56).

Nach dem sekundaren Ausschluss von Untersuchungen mit groRer Stimulationsstromstar-
kendifferenz zwischen Narkose- und Wachmessung sehen wir eine Zunahme des Lageunter-
schieds der NLG-Parameter (Tabelle 11, Tabelle 14). Der Stimulationsstarkenunterschied ist
somit nicht Ursache der NLG-Differenz zwischen Narkose- und Wachgruppe. Allerdings be-
kraftigt die Zunahme der NLG-Differenz nach der sekundiren Selektion unsere Uberlegung
zur Erklarung des Amplitudenunterschiedes zwischen der Narkose- und Kontrollgruppe.
Auch der geringe Lageunterscheid der NLG-Werte kann auf bessere Ableitbedingungen bei
der Narkosemessung in Kombination mit einer submaximalen Stimulation nach der Protokol-

lanpassung zuriickgefiihrt werden.

4.1.2 Narkose-Methodik

Die Midazolamsubstitution erfolgte bei unseren Probanden peroral in einer mittleren Dosie-
rung, die im Bereich der Standarddosierung zur oralen Pramedikation fir Kinder- und Ju-
gendliche nach der Fachinformation des Herstellers liegt (0,2-0,5 mg/kg) (2.3.3). Eine Ner-
venleitungsblockierung bzw. SEP-Beeinflussung wurde unter deutlich hoherer Dosierung so-
wie bei lokaler Exposition eines Nervs in-vitro bzw. nach intravenéser Applikation beschrie-
ben (96, 100, 111). Im Vergleich dazu ist die Midazolam-Dosierung in unserer Studie niedrig
und unser Studiendesign somit nicht sensitiv flr die Erfassung eines moglichen Mida-
zolameffekts am peripheren Nerven. Zudem setzt die Midazolamwirkung nach peroraler Ap-
plikation bereits nach 15- 30 Minuten ein und dauert 60-90 Minuten an (123). Die ENG-
Erhebungen in unserer Studie erfolgten mindestens 45 Minuten nach der Midazolamsubsti-
tution, eine exakte Dokumentation des Zeitabstandes fehlt. Dadurch wird die Ubertragbar-
keit der Ergebnisse, besonders auf ENG-Erhebungen direkt nach Einsetzen der Midazolam-
wirkung, eingeschrankt. Eine Bestimmung des Plasma-Wirkstoffspiegels zum Untersu-
chungszeitpunkt wiirde die Ubertragbarkeit der Ergebnisse verbessern. Weiterhin metho-
disch einschrankend ist zu erwdhnen, dass Midazolam bei zwei der 43 Probanden nicht ap-
pliziert wurde.

Die Propofolapplikation erfolgte bei unseren Probanden intravends als Bolus in einer mittle-
ren Dosierung von 2,7 mg/kg oder kontinuierlich intravends in einer mittleren Dosierung von

6,7 mg/kg/h (Tabelle 9). Zur diagnostischen Sedierung in der Padiatrie wird eine initiale
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Propofol-Dosierung von 0,5-2 mg/kg empfohlen, sodass unsere Untersuchungen auf dieses
Setting Gbertragbar sind (82).

Bei sieben unserer Probanden wurde Propofol ausschlieBlich zur Narkoseeinleitung appli-
ziert mit allerdings geringem Abstand zwischen Bolus-Applikation und Messung (Tabelle 9).
SEP-Veranderungen wurden unter kontinuierlicher intravendser Propofol-Applikation mit
Monitoring der Narkosetiefe oder der Plasma-Konzentration erfasst (100, 108). Auch hier ist
unser Studiendesign vergleichsweise nicht sensitiv fir die Erfassung einer moéglichen Propo-
fol-Wirkung und die Ubertragbarkeit unserer Ergebnisse wird durch fehlende Objektivierbar-
keit der Narkosetiefe oder des Plasmaspiegels beeintrachtigt.

Maurer et al. (108) flihrten ENG-Untersuchungen wahrend einer ausschlieBlich durch Propo-
fol induzierten Narkose durch, wodurch Parameter-Veranderungen eindeutig auf diesen
Wirkstoff zurtickgefiihrt werden kdnnen. Bei uns wurden neben Propofol und Midazolam
Substanzen aus der Gruppe der Opioide und teilweise volatile Narkotika verwendet. Das
Studiendesign ist damit lediglich geeignet um zu beurteilen, ob es unter den verwendeten

Narkoseformen einen Effekt gibt oder nicht.

4.1.3 Untersuchungstechnik

In unserer Studie erfolgte die sensible ENG mit Oberflachenelektroden in-vivo. Maurer et al.
(108) stellten Erregbarkeitsveranderungen des N. medianus unter Propofol-Einfluss fest. Die
Untersuchung erfolgte ebenfalls mit Oberflaichenelektroden, wobei die dort verwendete
Treshold-Trecking-Methode sensitiver zur Beurteilung der Eigenschaften spannunggesteuer-
ter lonenkandle ist als die periphere sensible ENG (108). Yilmaz et al. (111) erfassten mida-
zolaminduzierte axonale Leitungsblockierungen mit unmittelbar perineuralen Elektroden in-
vitro. Unsere Ableitbedingungen sind deutlich unempfindlicher bei der Detektion geringer
elektrischer Veranderungen. Die Erfassung geringer Eigenschaftsveranderung der lonenka-
ndle, wie Maurer et al. (108) sie festgestellt haben, ist mit der sensiblen peripheren ENG
nicht zu erwarten.

In den vorgenannten Untersuchungen (96, 108, 111) erfolgte die Stimulation stets mit sup-
ramaximaler Stromstirke. Die Vergleichbarkeit und Ubertragbarkeit unserer Ergebnisse wird

durch die Gberwiegend submaximale Stimulation eingeschrankt.
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4.1.4 Zusammenfassung

Unter dem oralen Midazolam-Pramedikationsregime sowie unter intravendser Propofol-
Narkotisierung zeigt unsere Untersuchung keinen Anhalt einer axonalen Blockierung der Er-
regungsleitung in der peripheren sensiblen Neurographie des N. medianus und N. suralis.
Unser Studiendesign ist allerdings nicht sensitiv fiir die Erfassung einer moglichen Wirkung
dieser beiden Substanzen auf das periphere Nervensystem. Ein solcher Effekt kann somit
durch unsere Untersuchung nicht ausgeschlossen werden.

Vielmehr zeigt die Untersuchung, dass unter Verwendung von oral verabreichtem Mida-
zolam sowie intravends-verabreichtem Propfol im Rahmen der diagnostischen Sedierung
keine Beeintrachtigungen der Ableitbarkeit sensibler peripherer Reizantwortpotentiale zu

erwarten sind.

4.2 Referenzwertstudie

4.2.1 ENG-Parameter und ihre Korrelationsfaktoren

Alter und KorpergroRe

Mondelli et al. (124) konnten fiir das Erwachsenenalter und Hyllienmark et al. (50) fir das
Kindes- und Jugendalter zeigen, dass anthropometrische Daten die Varianz einiger ENG-
Parameter zusatzlich zum chronologischen Alter miterklaren. Trotzdem Uiberwiegen im Kin-
des- und Jugendalter Referenzwertstudien mit ausschlieBlich altersabhangiger Referenz-
wertdarstellung (Tabelle 1) (6, 34, 51-53).

In unserem Kollektiv korreliert die Peak-to-Peak-SNAP des N. suralis signifikant mit dem Alter
der Probanden, nicht jedoch mit ihrer KérpergréBe. Bei den Gbrigen ENG-Parametern unter-
scheiden sich die Alters- und KorpergrofRen-Korrelationskoeffizienten kaum voneinander
(Tabelle 15). Demgegeniiber stellten Hyllienmark et al. (50) fest, dass einige ENG-Parameter
starker mit dem Alter, andere jedoch starker mit der KérpergrofRe korrelieren. Diese Diskre-
panz ist am ehesten auf Unterscheide im untersuchten Altersbereich zurlickzufiihren. Die
Lebensphase bis zur Mitte des 3. Lebensjahrs ist ein Abschnitt mit maximaler Liangen-
Wachstumsgeschwindigkeit (41). Diese Phase wird in unserer Studie anders als bei Hyllien-
mark et al. (50) erfasst. Daher korrelieren die KérpergroRRe und das Alter in unserem Kollek-
tiv starker miteinander (R=0,96) als bei Hyllienmark et al. (mannlich R=0,93 weiblich R=0,83

(50). Bei der starken Korrelation zwischen der KorpergroRe und dem Alter der Probanden
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untereinander (R=0,96) sind in unserem Kollektiv keine signifikanten Unterschiede bei der

Korrelation dieser mit den ENG-Parametern zu erwarten.

Gender

Von allen erhobenen ENG-Parametern korreliert nur die dDMAP des N. medianus signifikant
mit dem Geschlecht. Der mathematische Zusammenhang ist schwach (ETA Koeffizient 0,18)
(Tabelle 15). Die dDMAP des N. peroneus sowie die DML des N. peroneus und des N. media-
nus korrelieren in unserem Kollektiv nicht mit dem Geschlecht (Tabelle 15).

Die dDMAP und die DML sind direkt abhangig von der Lange des Ableitsegments (125). Fir
beide Parameter wurde im Erwachsenenalter eine Tendenz zu hheren Werten beim mann-
lichen Geschlecht beschrieben (124, 126). Man geht davon aus, dass genderabhdngige Kor-
relationen einiger ENG-Parameter im Erwachsenenalter durch die Korrelation des Ge-
schlechts mit anthropometrischen Daten wie der KérpergrofRe, der Extremitatenlange, dem
BMI sowie dem Fingerumfang zu erklaren sind (73, 75, 124). Isoliert von anthropometrischen
Daten zeigt das Geschlecht mit keinem der ENG-Parameter der sensiblen und motorischen
ENG eine signifikante Korrelation (73, 127).

Anders als in Untersuchungen aus dem Erwachsenenalter korreliert die Kérpergréfe in unse-
rem Kollektiv jedoch nicht signifikant mit dem Geschlecht (ETA=0,07, p=0,32 ANOVA) (73).
Insgesamt scheint das Geschlecht in dem Altersbereich zwischen 1 und 18 Jahren als Korrela-
tionsfaktor der ENG-Parameter unbedeutend zu sein, moglicherweise da anthropometrische
Werte in diesem Kollektiv starker mit dem Alter als mit dem Geschlecht korrelieren. Diese
Tatsache erschwert zudem die Frage einer Genderkorrelation, da sich die Altersverteilung
zwischen mannlichen und weiblichen Probanden unterscheidet (Tabelle 7). Doch auch die
altersgruppenabhangige Auswertung zeigt keine eindeutige Gender-Tendenz eines ENG-

Parameters in unserem Kollektiv.

Schlussfolgerung

Passend zu den Ergebnissen der Korrelationsanalyse wird das Bestimmtheitsmal der alters-
abhangigen Regression fiir keinen ENG-Parameter durch Hinzunahme der Korpergrofie und
des Geschlechts als unabhangige Variablen wesentlich verbessert (Fehler! Verweisquelle k
onnte nicht gefunden werden.-Tabelle 22).

Die alleinige Betrachtung des Alters bei der Referenzwertdarstellung ist nach unseren Er-

gebnissen demnach im Altersbereich 1-18 Jahren, anders als in den Kollektiven von Hyllien-
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mark et al. (50) und Mondelli et al. (124) ausreichend. Bei der starken Korrelation von Alter
und KorpergroRBe untereinander ware eine korpergroRenabhangige Darstellung der ENG-
Parameter ebenfalls denkbar. Eine altersabhdngige Betrachtung ist jedoch etabliert und er-

hoht die Vergleichbarkeit zu anderen Studienergebnissen (Tabelle 1).

4.2.2 Statistische Methode der Referenzwertdarstellung

Bei drei der 18 erhobenen ENG-Parameter ist keine der linearen altersabhangigen Regressi-
onen statistisch signifikant (N. suralis Base-NLG, N. medianus Base-to-Peak-SNAP, N. media-
nus Peak-to-Peak-SNAP). Bei fiinf der 18 erhobenen ENG-Parameter (N. suralis Base-NLG, N.
suralis Base-to-Peak-SNAP, N. suralis Peak-to-Peak-SNAP, N. medianus Base- to-Peak-SNAP,
N. medianus Peak-to-Peak-SNAP), darunter alle erhobenen SNAP-Parameter, liegt das korri-
gierte BestimmheitsmaR der Regression unter 0,05. Bei diesen Parametern besteht keine
wesentliche Altersabhangigkeit in unserem Kollektiv. Wir entscheiden uns zur besseren Ver-
gleichbarkeit mit anderen Studien auch bei diesen Parametern fiir eine altersabhangige Dar-
stellung.

Drei der 18 erhobenen ENG-Parameter zeigen im Levene-Test eine statistisch signifikante
Varianzinhomogenitat zwischen den Altersgruppen (N. suralis Base-NLG, N. suralis Peak-NLG,
N. medianus MAP). Beim Vorliegen einer Varianzinhomogenitat der abhangigen Variablen
Uber die unabhangige Variablen ist die quantile Regression der Regression kleinster Abwei-
chungsquadrate mit deren Konfidenzintervallen, wo die Vertrauensintervallkurven parallel
zur Regressionskurve verlaufen iberlegen (32, 48). Diese Methode erfordert jedoch groRRe
Stichprobenzahlen fiir eine reliable Berechnung der Extremperzentilen (32, 48). Mit der
guantilen Regression werden von den 18 erhobenen ENG-Parametern lediglich die Koeffi-
zienten der Quantilenkurven der Peak-NLG des N. medianus, der MAP des N. peroneus so-
wie der motorischen NLG des N. medianus und des N. peroneus bis zum 5. Perzentil statis-
tisch signifikant geschatzt (3.2.2.1- 3.2.3.4). Die Quantilenkurven ndhern sich bei der Regres-
sion der NLG des N. peroneus sowie der Peak-NLG des N. medianus untereinander stark an,
sodass die Schatzungen nicht robust erscheinen (Abbildung 8, Abbildung 20). Unsere Stich-
probengrofe ist mit der von Benatar et al. (48) vergleichbar, in der alle erhobenen Parame-
ter solide bis zur 5. Perzentile geschatzt werden konnten. Die Altersverteilung unserer Pro-
banden ist jedoch ungleichmaRig. Es wurden vergleichsweise wenige Probanden im Alter
von 12-18 Jahren untersucht (Tabelle 7, Abbildung 4-Abbildung 25). Das kann die in unse-

rem Kollektiv unsichere Schatzung der Quantilenkurven erklaren. Die Skalierung der Ver-
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trauensintervallkurven mit den Residuen der Regression ist lediglich ein Naherungsverfahren
um der altersabhangigen Varianzinhomogenitat der Base-NLG und Peak-NLG des N. suralis
sowie der MAP des N. peroneus gerecht zu werden. Weitere groBere Studien mit gleichma-
Rig verteilten Probanden Uber allen Altersbereichen sind notwendig, um auch im Kindes-
und Jugendalter Referenzwerte mit der statistischen Glte der quantilen Regression etablie-

ren zu kénnen.

4.2.3 Sensible ENG

4.2.3.1 Unsere Ergebnisse im Literaturkontext

Sensible NLG

Die Mittelwerte der Base- und Peak-NLG des N. suralis zeigen in unserem Kollektiv, anders
als in einigen Referenzwertstudien aus den 1990er Jahren, eine sinkende Tendenz in den Al-
tersgruppen ab dem 7. Lebensjahr. Jedoch untersucht keine der Studien aus den 1990er Jah-
ren Probanden lber dem 15. Lebensjahr (51-53) (Anlage 3). Aktuelle Daten von Ryan et al.
(83) zeigen ebenfalls eine Tendenz zu sinkenden Base-NLG Mittelwerten mit zunehmendem
Alter. Insgesamt bestehen zwischen allen verglichenen Ergebnissen nur geringe Mittelwert-
differenzen (6, 34, 51, 53) (Anlage 3). Auffallend sind deutlich héheren Standardabweichun-
gen der NLG-Parameter des N. suralis in unserem Kollektiv (51, 53) (Anlage 3c,d).
Demgegeniiber sind die Mittelwerte der Base- und Peak-NLG des N. medianus in unserem
Kollektiv in allen Altersgruppen hoher als in den Referenzwertstudien aus den 1990er Jahren
(34, 51-53). Der bis zur Altersgruppe 6-14 Jahren maximale Mittelwert der Base-NLG betragt
in unserer Studie 57,3 m/s, bei Parano et al. (51) 53,8 m/s (Anlage 3a,b). In der Regression
der Base-NLG des N. medianus von Rabben et al. (34) liegt der untere Grenzwert des Kon-
fidenzintervalls in allen Altersstufen deutlich niedriger als in unserer entsprechenden Re-
gression. Eine aktuelle Studie zeigt hingegen noch hohere NLG-Mittelwerte des N. medianus

im Vergleich zu unserem Kollektiv (83).

SNAP

Die Base-to-Peak-SNAP des N. suralis zeigt wie in unseren Ergebnissen auch bei Parano et al.
(51) einen deutlichen Mittelwertanstieg der Altersgruppe 2-4 Jahre im Vergleich zur Gruppe
1-2 Jahre. Darliber hinaus zeigen die SNAP-Parameter in unserem Kollektiv keine wesentli-
che Atersabhangigkeit (4.2.1). In diesem Punkt stimmen die Ergebnisse der Publikationen

aus den 1990er Jahren weitestgehend (iberein (51-53) (Anlage 4). Lediglich die Mittelwerte
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der Base-to-Peak-SNAP des N. medianus zeigen bei Parano et al. (51) einen geringen alters-
abhangigen Anstieg.

Auffallend sind deutlich niedrigere Mittelwerte der sensiblen Amplitudenparameter aller Al-
tersgruppen unseres Kollektivs verglichen mit denen der Studien aus den 1990er Jahren. Da-
bei liegen unsere mittleren Amplitudenwerte des N. medianus und des N. suralis im unteren
Grenzbereich der Ergebnisse von Cai & Zhang (53) und Parano et al. (51) (Anlage 4). Auch in
einer weiteren Studie aus den 1990er Jahren (52) liegen die Mittelwerte der Peak-to-Peak
SNAP des N. medianus im unteren Grenzbereich der Ergebnisse von Parano et al. (51) und
Cai & Zhang (53), sind jedoch hoher als unsere Werte (Anlage 4a,b).

Die Standardabweichung der SNAP-Werte des N. suralis betragt in unserem Kollektiv in allen
Atersgruppen etwa die Halfte des Mittelwertes. In den Altersgruppen 6-12 Monate sowie 1-
2 Jahre betragt die Standardabweichung der SNAP des N. suralis bei (Parano et al. 1993)
ebenfalls mehr als die Halfte des Gruppenmittelwertes um jedoch in den folgenden Alters-
gruppen relativ zum Mittelwert deutlich niedriger zu sein (51). Relativ zum Mittelwert ist die
Standardabweichung der SNAP-Werte bei Cai & Zhang (53) in allen Altersgruppen deutlich

niedriger als in unserem Kollektiv (53) (Anlage 4c,d).

4.2.3.2 Ist ein sakularer Trend erkennbar?

Im Vergleich zu Studien aus den 1990er Jahren zeigt unser Kollektiv einen Trend zu héheren
Mittelwerten der NLG-Parameter des N. medianus sowie zu niedrigeren Amplitudenparame-
tern der sensiblen ENG in allen Altersgruppen.

Die SNAP ist ein Nervenfasersummenaktionspotential und ist im Vergleich zum Muskelfaser-
summenaktionspotential (MAP) tausendfach niedriger. Dadurch ist die SNAP anfillig fir me-
thodische Einfliisse (7). Parano et al. (51) sowie Cai & Zhang (53) verwendeten anders als wir
eine bipolare Ableittechnik. Die Untersuchung des N. suralis erfolgte bei Cai & Zhang (53)
zudem anders als bei uns mit antidromer Ableittechnik. Bei antidromer und bipolarer Ableit-
technik sind hohere Amplitudenwerte zu erwarten als bei monopolarer und orthodromer
Ableitung (2). Das erklart die niedrigeren Amplitudenmittelwerte unserer Ergebnisse.

Der fiir die Base-NLG entscheidende positive Peak unterscheidet sich jedoch nicht wesent-
lich zwischen mono- und bipolarer Ableitung bei gleicher Elektrodenposition (2, 128). Alle
genannten Studien aus den 1990er Jahren untersuchen wie wir das Segment des N. media-
nus zwischen dem zweiten oder dritten Digitus und dem Handgelenk mit orthodromer Tech-

nik mit Oberflachenelektroden (34, 51-53). Die Hauttemperatur wurde in allen genannten
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Untersuchungen bei mindestens 29°C bei Parano et al. (51) sogar bei iber 33°C kontrolliert
(34, 51-53). Wie in unserer Studie benutzten auch Cai & Zhang (53) eine 20 Hz bis 20KHz
Frequenzfiltereinstellung. Insgesamt kdnnen methodische Aspekte, die dafiir bekannt sind
NLG-Parameter zu beeinflussen, die hoheren NLG-Mittelwerte des N. medianus in unserer
Studie demnach nicht hinreichend erklaren.

Die Datenerhebung der Vergleichsstudien erfolgte stets vor 1995 (34, 51-53). Eine Studie
mit ENG-Datenerhebungen zwischen 1997 und 2017 zeigt eine gute Ubereinstimmung mit
unseren Ergebnissen (83). Daher scheint denkbar, dass den Differenzen ein sakularer Trend
zugrunde liegt. Unsere Probanden zeigen bezogen auf die KérpergrofRe und das Gewicht ins-
gesamt eine gute Ubereinstimmung mit den Daten aus deutschen Erhebungen von 2001 bis
2006 und lassen keinen eindeutigen Trend erkennen (Tabelle 7). In einigen Altersgruppen
liegen die medianen Korpergewichtswerte jedoch Uiber denen der deutschen Referenzwerte
(Tabelle 7). Uns liegen zum Vergleich keine Korpergewichts- oder KoérpergrofRendaten des
Kollektivs der Studien aus den 1990er Jahren vor. Die Datenerhebung der Vergleichsstudien
erfolgten in Chongqing (China), Umea (Schweden), Santander (Spanien) und New York (USA)
(34, 51-53). Wahrend der Trend einer KoérpergroBenzunahme in westeuropdischen Landern
weitestgehend stagniert, wird in vielen Gebieten der Trend zu zunehmenden BMI-Werten
Uber weite Altersbereiche beschrieben (35-43). Eine Korpergewichtsakzeleration unseres
Kollektivs gegeniiber den Referenzpopulationen aus den 90iger Jahre erscheint wahrschein-
lich. Der BMI dient als Surrogatparameter fiir die Menge des subkutanen Fettgewebes und
damit fiir den Abstand vom Nerv zur Oberflachenelektrode. Es wird eine negative Korrelati-
on zwischen BMI und der SNAP beschrieben (75, 129). Die KorpergroRRe korreliert mit der
Lange der Ableitstrecke und kann durch Zunahme der Dispersion des Potentials zu einer
Amplitudenverminderung fiihren (71). Es ist denkbar, dass die niedrigeren Amplitudenmit-
telwerte der sensiblen ENG unserer Ergebnisse im Vergleich zu den Studien aus den 1990er
Jahren durch Unterschiede in der Referenzpopulation bezogen auf das Korpergewicht und
die KorpergroRe miterklart werden.Eine negative Korrelation der NLG des N. suralis und der
KorpergrofRe auch unabhangig vom Alter wurde beim N. suralis, nicht jedoch beim N. media-
nus beschrieben (68). Der Trend zu hoheren NLG-Werten des N. medianus kann durch einen
KorpergrofRen- und Gewichtstrend nicht erklart werden. Es sind weitere Untersuchungen
notwendig, um eine Akzelerationstendenz der NLG-Mittelwerte des N. medianus bestatigen

und begriinden zu kdnnen.
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4.2.3.3 Base-to-Peak-vs. Peak-to-Peak-SNAP und Base-NLG vs. Peak-NLG

Cai & Zhang (53) postulieren, dass die Peak-NLG und Peak-to-Peak-SNAP gegeniiber der
Base-NLG und der Peak-to-Peak-SNAP bei kindlichen ENG-Untersuchungen sicherer be-
stimmbar sind. Unsere Daten bekraftigen diese Annahme fiir die Peak-NLG gegenliber der
Base-NLG, jedoch nicht fiir die Peak-to-Peak- gegenliber der Base-to-Peak-SNAP (Tabelle
18). Da sich die Konfiguration des Reizantwortpotentials zwischen antidromer und othodro-
mer sowie zwischen monopolarer und bipolarer Ableitung unterscheidet ist ein Vorteil der
Peak-to-Peak-SNAP bei anderer Messmethodik denkbar (33, 130). Die statistisch signifikant
niedrigeren Streuungsmalie der Peak-NLG gegeniiber der Base-NLG des N. suralis passen zu
den Erfahrungen bei der Datenerhebung. Beim N. suralis fiel die Bestimmung des Beginns
vom sensiblen Nervenfasersummenaktionspotential, der zur Berechnung der Base-NLG be-
notigt wird, aufgrund einer Reizartefaktiiberlgerug haufig schwer. Von dem signifikanten Un-
terschied der Varianz und des Varianzkoeffizienten der NLG-Parameter des N. suralis kann
allerdings nicht auf eine bessere diagnostische Giite der Peak-NLG geschlossen werden. Da-
fir ware ein Vergleich zwischen den Werten gesunder und kranker Probanden mit anschlie-
Render ROC-Analyse notwendig (131). Zudem erfassen die Base-NLG und die Peak-NLG un-
terschiedliche Nervenfasern und kénnen daher als zwei unterschiedliche, sich nicht gegen-
seitig ersetzende Parameter angesehen werden (3, 122). Zusammenfassend erfolgt daher
keine Empfehlung zur Bestimmung der Peak-NLG anstelle der Base-NLG. Unsere Daten sug-
gerieren jedoch, dass es insbesondere unter erschwerten Ableitbedingungen im Kindes- und

Jugendalter sinnvoll ist, die Peak-NLG zusatzlich zu bestimmen.

4.2.4 Motorische ENG

4.2.4.1 Unsere Ergebnisse im Literaturkontext

DML

Wie in unserem Kollektiv steigen die Mittelwerte der DML und der korrigierten DML in den
Studien aus den 1990er Jahre erwartungsgemall altersabhangig mit zunehmenden Ab-
leitstrecken an. In den ersten Lebensjahren bleiben die DML-Mittelwerte dabei jedoch durch
den starken NLG-Anstieg in diesem Alter weitgehend konstant (51-53).

Die DML-Werte unterscheiden sich zwischen den Publikationen aus den 1990er Jahren. Un-
sere Mittelwerte der DML bzw. korrigierten DML des N. medianus sind in allen Altersgrup-
pen hoher als die Mittelwerte von Cai & Zhang (53) und Parano et al. (51), stimmen aber gut

mit den Ergebnissen von Garcia et al. (52) tiberein (Anlage 5a).
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Die Altersgruppenmittelwerte der DML des N. peroneus stimmen gut mit denen der Publika-
tion von Cai & Zhang (53) liberein. Garcia et al. (52) und Parano et al. (51) haben in allen Al-
tersbereichen hohere Mittelwerte der DML bzw. der korrigierten DML erhoben (Anlage 5b).
Die direkte Abhadngigkeit der DML von der Ableitstrecke erschwert die Vergleichbarkeit (4).
Die Ableitung erfolgte in allen genannten Studien, wie auch in unserer Studie, vom Handge-
lenk zum Muskelbauch des M. abductor pollicis brevis (N. medianus) bzw. vom Sprunggelenk
zum M. extensor digitorum brevis (N. peroneus). Die genaue Positionierung am Sprungge-
lenk sowie am Handgelenk werden jedoch in den anderen Publikationen nicht genau be-
schrieben (51-53). Wir definieren die Positionen genau und beabsichtigen damit, die Ver-
gleichbarkeit in Zukunft zu verbessern.

Die korrigierte DML erlaubt eine bessere Vergleichbarkeit zwischen Erwachsenen- und kind-
lichen Werten durch eine Relativierung des Ableitstreckeneinflusses. Da sich unsere Ergeb-
nisse von Garcia et al. (52) deutlich unterscheiden, ist jedoch davon auszugehen, dass die
Vergleichbarkeit zwischen verschiedenen Datenerhebungen durch die Berechnung der korri-

gierten DML nicht verbessert wird.

Motorische NLG

Wie in unserem Kollektiv steigen die Mittelwerte der motorischen NLG des N. medianus in
anderen Referenzwertstudien altersabhangig an. Insgesamt stimmen die Altersgruppenmit-
telwerte der NLG des N. medianus der anderen Untersuchungen weitestgehend mit unseren
Ergebnissen Giberein (51-53) (Anlage 6a).

Wahrend aus den 1990er Jahren altersabhangige NLG-Studien bis zum Ende der 2. Le-
bensdekade fehlen (51-53), zeigt sich auch bei Ryan et al. (83) eine Tendenz zu sinkenden
Gruppenmittelwerten in der 2. Lebensdekade. In der ersten Lebensdekade steigen die Grup-
penmittelwerte in unseren Ergebnissen wie auch in den Publikationen aus den 1990er Jah-
ren altersabhangig an (51-53) (Anlage 6a).

Unsere Mittelwerte der NLG des N. peroneus zeigen eine gute Ubereinstimmung mit den Er-
gebnissen von Garcia et al. (52). Sie sind deutlich niedriger als bei Parano et al. (51), jedoch
hoher als bei Cai & Zhang (53). Die Mittelwerte von Parano et. al (51) liegen dabei etwa eine
Standardabweichung Uber unseren entsprechenden Altersgruppenmittelwerten (Anlage 6b).
Der Grund fiir diese Differenzen ist unklar. Die Hauttemperatur wurde in allen Studien bei
Uber 30°C kontrolliert. Auch das abgeleitete Nervensegment des N. peroneus stimmt bei al-

len Untersuchungen Uberein (51-53). Die Skalierung der Zeit- und Spannungsachse, sowie
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verschiedene Auslegungen darliber, wo genau das Reizantwortpotential beginnt, sind be-
kannte Ungenauigkeitsfaktoren bei der Bestimmung der motorischen NLG (49, 132). Genaue
Angaben fehlen bei den anderen Publikationen (51-53). Angaben zur Position der Extremitat
wahrend der Untersuchung und bei der Bestimmung der Ableitstrecke sind zur besseren
Vergleichbarkeit notwendig (4). Nur Garcia et al. (52) beschreiben, dass die Untersuchungen
in kompletter Extension der Extremitat durchgefiihrt wurden (51-53). Durch die kurzen
Messtrecken bei kindlichen Messungen ist der Messfehleranteil, der bei der Bestimmung der
Ableitmessstrecke in diesem Kollektiv entsteht, besonders grof8 (133, 134). Wir beabsichti-
gen die Vergleichbarkeit durch genaue Angaben der Extremitdten- und Elektrodenposition

sowie der Displayachseneinstellungen (2.2.2- 2.2.4) in Zukunft verbessern zu kénnen.

MAP

Ubereinstimmend mit unseren Ergebnissen zeigen die MAP des N. medianus sowie des N.
peroneus in den Publikationen aus den 1990er Jahren einen altersabhangigen Trend mit
steigenden Mittelwerten zwischen dem 2. und 18. Lebensjahr (51-53, 83) (Anlage 7a). Die
MAP-Mittelwerte des N. medianus sind dabei (ibereinstimmend in allen Altersgruppen ho-
her als die entsprechenden Werte des N. peroneus (51-53, 83) (Anlage 7b).

Unsere Gruppenmittelwerte des N. medianus sind etwas hoher als im Kollektiv von Cai &
Zhang (53) und Garcia et al. (52) jedoch niedriger als bei Parano et al. (51). Die Mittelwerte
des N. peroneus unseres Kollektivs sind niedriger als bei Parano et al. (51) und Cai & Zhang
(53) jedoch hoher als bei Garcia et al. (52). Die MAP-Mittelwerte des N. medianus und des N.
peroneus sind in der Studie von Parano et al. (51), wie auch die NLG-Mittelwerte, hoher als

bei den Ergebnissen der anderen Publikationen (51-53).

dDMAP

Aktuell wird diskutiert, einen pauschalen Grenzwert von 9 ms der dDMAP des N. peroneus
in die Diagnosekriterien kindlicher inflammatorischer demyelinisierender Neuropathien auf-
zunehmen (25). Unsere Ergebnisse suggerieren jedoch, dass es sinnvoll wére einen altersab-
hangigen Grenzwert einzufiihren. Denn die Altersgruppenmittelwerte der dDMAP des N.
medianus sowie des N. peroneus steigen altersabhangig von der Altersgruppe 1-2 Jahre bis
zur Gruppe 14-18 Jahre an. Dabei bestehen deutliche Lageunterschiede der dDMAP-Werte
zwischen den Altersgruppen, die auch statistisch signifikant sind. Uns sind keine Untersu-

chungen der dDMAP des N. medianus und N. peroneus im Kindes- und Jugendalter bekannt.
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Unsere Ergebnisse passen jedoch zu der Erwartung, dass die dDMAP mit zunehmender Ab-
leitstrecke ansteigt (71, 79). Ergebnisse der Untersuchung des N. femoralis zeigen ebenfalls

altersabhéangig stiegende Mittelwerte der Dauer des MAP bei proximaler Stimaultion (135).

4.2.4.2 |Ist ein sakularer Trend erkennbar?

Anders als bei der sensiblen ENG zeigt kein Parameter der motorischen ENG einen Trend,
der im Vergleich zu allen Publikationen aus den 1990er Jahren vorliegt. Vielmehr reihen sich
unsere Werte in streuende Ergebnisse ein (51-53). Der Einfluss der Datenerhebungsmetho-
dik auf die motorischen ENG-Parameter scheint gegeniber einem maoglichen Einfluss sich

verandernder anthropometrischer GréBen zu Gberwiegen.

4.2.5 Untersuchungsmethodik

Parano et al. (51) benutzen spezielle Stimulationselektroden fiir das Kleinkindalter, die klei-
ner sind als die von uns verwendeten (1,5 cm vs. 2,3 cm Interelektrodenabstand) (51). In un-
serer Studie wurden einige Ergebnisse sekundar wegen eines Reizartefaktes oder Miterre-
gung benachbarter Nerven selektiert (Abbildung 1). Insbesondere die Miterregung benach-
barter Nerven kann durch die Verwendung groBerer Stimulationselektroden erklart werden.
Einschrankend ist zu erwahnen, dass die Temperaturerhebung auch bei ENG-Messungen an
beiden Extremitaten, teilweise nur an der oberen oder unteren Extremitat erfolgte.
Weiterhin erfolgten die Referenzwerterhebungen in unserer Studie in Narkose unter dem
Einfluss von Propofol, volatilen Narkotika, Opioiden sowie Medikamenten aus der Gruppe
der Benzodiazepine (2.3.3). Im Rahmen der Narkose-Wach-Studie konnten wir keine Beein-
trachtigung der Ableitbarkeit der sensiblen ENG-Parameter unter diesem Regime feststellen,
sodass eine Ubertragbarkeit der Ergebnisse gegeben ist. Es existieren Untersuchungen die
zeigen, dass Propofol (105, 106), das volatike Narkotikum Desfluran (104) sowie Diazepam
aus der Gruppe der Benzodiazepine (107) die Ableitung der MAP bei der peripheren motori-
schen ENG nicht beeintrachtigen. Somit ist auch hier davon auszugehen, dass eine gute
Ubertragbarkeit der Ergebnisse gegeben ist.

Bei 88 unserer 182 Probanden wurde vor der ENG-Erhebung ein nicht depolarisierendes
Muskelrelaxanz appliziert (2.3.3). Durch Inhibierung der neruomuskuldren Ubertragung be-
eintrachtigen diese Substanzen die MAP-Ableitung und fiihren zur Verminderung der
Amplituden und der motorischen NLG (136). Uns sind keine Studien zu einer Beeinflussung

sensibler ENG-Parameter bekannt. Beim Vergleich unserer Ergebnisse im Literaturkontext
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konnte keine Beeintrachtigung der Amplituden- und ENG-Parameter der motorischen ENG
festgestellt werden (51-53) (4.2.4.1). Wie bei uns wurden auch in der Untersuchung von
Wedekind et al. (10) nach Gabe eines kurzwirksamen Muskelrelaxanzes mit Kontrolle des

Zeitabstandes ab der Applikation motorische ENG-Erhebungen durchgefiihrt.

4.2.6 Unser Normkollektiv

Bei unserem Referenzkollektiv handelt es sich um Patienten der HNO- bzw. Kindermedizini-
schen Universitatskliniken, bei denen eine elektive Operation durchgefiihrt wurde. Damit
entspricht unser Kollektiv keiner zufalligen Stichprobe aus der Grundgesamtheit. Adenoto-
mien und Tonsillektomien sind die haufigsten Operationsindikationen bei unseren Proban-
den (Tabelle 2). Es gibt Untersuchungen die zeigen, dass Kinder mit obstruktivem Schlaf-
Apnoe-Syndrom im Rahmen einer Tonsillen- oder Adenoidhyperplasie wachstumsretardiert
sind (137). Dies wird unter anderem auf eine durch den gestorten Schlaf verminderte GH-
Sekretion mit erniedrigten IGF-1-Werten zuriickgefiihrt. IGF-1 ist unter anderem an der Rei-
fung des peripheren Nervensystems beteiligt (138). Ein Vergleich der medianen KorpergroRRe
sowie des medianen Korpergewichts unserer Probanden mit Untersuchungen aus deutsch-
landweiten Erhebungen zeigt jedoch keine Retardierungstendenz unseres Kollektivs (Tabelle
7). Im Vergleich mit den Ergebnissen anderer Referenzwertstudien geben unsere Ergebnisse
weiterhin keinen Anhalt fir eine Reifungsretardierung der untersuchten Nerven (4.2.3.1,
4.2.4.1). In einigen Studien wurden die Probanden vor Einschluss in die ENG-
Referenzwertstudie klinisch-neurologisch untersucht (52, 54). Bei uns erfolgte die Vorselek-

tion lediglich Uber einen Fragebogen (Anlage 2).
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5 Zusammenfassung

Die Elektroneurographie (ENG) ist fiir die Differentialdiagnose kindlicher Neuropathien essenti-

ell, jedoch besonders in diesem Alter technisch und methodisch anspruchsvoll.

1. Eine Analgosedierung kann die Ableitbedingungen bei Incompliance von Kindern verbessern.
Es ist jedoch unklar, ob gidngige Sedativa die Ableitung von sensiblen ENG-Parametern beein-
trachtigen. Bei 47 Probanden erfolgte eine sensible ENG des N. suralis oder des N. medianus
unter kombinierter Propofol- und Opiatnarkose nach Midazolam-Anxiolyse sowie eine Kon-
trollmessung ohne Narkotikaeinfluss. Die Werte aller erhobenen Parameter sind in der Narko-
segruppe geringfligig, statistisch insignifikant héher als in der Kontrollgruppe. Wir erklaren die-
sen Trend durch bessere Ableitbedingungen in Narkose. Die Ergebnisse geben keinen Anhalt fiir
eine Beeintrachtigung der sensiblen ENG unter Propofolnarkose oder Midazolam-Anxiolyse, so-
dass deren Anwendung erwogen werden kann.

2. Einige Autoren postulieren, dass Peak-NLG und Peak-to-Peak SNAP im Kindesalter sicherer zu
bestimmen sind als Base-NLG und Base-to-Peak SNAP. Es fehlen jedoch Daten, die das unterstt-
zen. Wir haben Jahren Base- und Peak-NLG sowie Base-to-Peak und Peak-to-Peak-SNAP des N.
medianus (n=148) und des N. suralis (n=160) bestimmt. Die Varianz und der Varianzkoeffizient
der Peak-NLG des N. suralis sind statistisch signifikant niedriger als bei der Base-NLG. Der glei-
che aber statistisch nicht signifikanten Trend existiert bei der ENG des N. medianus. Wir emp-
fehlen daher die Bestimmung der Peak-NLG bei erschwerten Ableitbedingungen im Kindes- und
Jugendalter. Um zu priifen ob die diagostische Giite der ENG dadurch verbessert werden kann,
ist eine klinische Studie mit ROC-Analyse erforderlich. Ein Vergleich der Varianzmal3e von Base-
to-Peak- und Peak-to-Peak-SNAP zeigt keinen klaren Trend.

3. Aktuell verwendete padiatrische ENG-Referenzwerte wurden in den 1990er Jahren erhoben.
In dieser Altersgruppe kommt es seit mehreren Jahrzehnten zur Kérpergewichtsakzeleration.
Wir priifen, ob die Daten aus den 1990er Jahren noch aktuell sind. Dafiir erfolgte eine periphe-
re ENG am N. medianus, am N. suralis sowie am N. peroneus an 182 Probanden im Alter zwi-
schen 1 und 18 Jahren wahrend einer elektiven Operation in Allgemeinanasthesie. Wir haben
die sensible Base- und Peak-NLG, Base-to-Peak- und Peak-to-Peak-SNAP, die DML, korrigierte
DML, motorische NLG, MAP sowie dDMAP erhoben und mit den Ergebnissen der 1990er Jahre
verglichen. Die sensiblen NLG-Werte des N. medianus sind in unserem Kollektiv héher als in den
Studien der 1990er Jahre. Es existiert kein weiterer konsistenter Trend. Es besteht kein Anhalt

fir das Vorliegen eines relevanten sakularen Trends der ENG-Parameter in diesem Zeitraum.
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aus der arztlichen Schweigepflicht ergebenden Einschrankungen zu beachten, was eine
Aushéandigung kompletter Patientenakten zum Monitoring ausschlief3t.

Ein Monitoring personen- und studienbezogener Daten wird dadurch nicht beeintrachtigt.

Um die Ubersendung von studienbezogenen Jahresberichten / Abschlussberichten / Publikationen
wird unter Nennung unserer Registraturnummer gebeten.

Mit freundlichen GriiRe
b
(i. A. Dr*mied. Norbert'Beck, Geschaftsfiihrer)

Prof. Dr. med. C. Huth _ Efhik-Kommissi

Vorsitzender der Ethik-Kommission

der: Univ.-Prof. Dr. med. C. Huth
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Anlage 2: Aufklarungsbogen + Einwilligungserklarung

OTTO VON GUERICKE

UNIVERSITAT vy z FACULTY OF
MAGDEBURG ) MEDICINE

Liebe Eltern,

Bei ihrem Kind ist eine Operation in der Uniklinik fiir Kinderchirurgie- und
Traumatologie geplant. Wir moéchten Sie fragen, ob Sie bereit sind, die Teilnahme Ihres
Kindes an der von uns vorgesehenen klinischen Priifung einzuwilligen.

Die Teilnahme Ihres Kindes an der Studie ist freiwillig. Eine Einbeziehung Ihres Kindes
in die Studie findet also nur statt, wenn Sie dazu schriftlich Ihre Einwilligung erklaren.
Sofern Sie nicht einwilligen oder spater aus ihr ausscheiden mochten, erwachsen ihnen
daraus keine Nachteile.

Der nachfolgende Text soll Ihnen Informationen zu der geplanten Studie sowie die Ziele
und den Ablauf erldutern. Bitte zégern Sie nicht, alle Punkte anzusprechen, die lhnen
unklar sind.

Was untersucht die Studie?

In der Studie geht es um Elektroneurografie. Das ist eine etablierte
Untersuchungsmethode die spezielle Nervendrzte tiglich einsetzen. Diese Methode
ermoglicht es dem Arzt Informationen liber den Zustand eines Nervs zu bekommen
ohne dafiir die Haut zu er6ffnen. Da es auch im Kindesalter einige Erkrankungen der
Nerven gibt ist dies auch in diesem Alter eine wichtige Untersuchungsmethode. Die
Werte, die bei der Messung gesunder herauskommen, dndern sich allerdings im Laufe
des Wachstums und der Reifung. Die normalen Werte bei Kindern unterscheiden sich
von denen der Erwachsenen. Das erschwert die Einordnung von manchen Werten, die
bei Kindern ermittelt wurden. Um diese in Zukunft sicherer einschitzen zu kénnen
wollen wir in dieser Studie Messwerte an nervengesunden Kindern erheben.

Was macht man bei einer Neurografie?

Unser Korper besitzt motorische Nerven, welche durch elektrische Impulse unsere
Muskeln zur Kontraktion bringen kdnnen. Ohne diese motorischen Nerven und ihre
elektrischen Impulse sind die Muskeln nicht in der Lage ihre Funktion auszuiiben.
Auflerdem gibt es sensible Nerven welche durch elektrische Impulse Empfindungen
ermoglichen. Ohne sensible Nerven und ihre elektrischen Impulse wére es
beispielsweise nicht moglich mit dem Finger etwas zu fiihlen. Die elektrischen Impulse
werden an motorischen und sensiblen Nerven entlang geleitet. Mit der Neurografie kann
bestimmt werden mit welcher Geschwindigkeit diese Leitung erfolgt
(Nervenleitgeschwindigkeit).
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Anlage 2: Aufklarungsbogen + Einwilligungserklarung

Wie erfolgt die Messung?

Wie oben beschrieben generiert der Korper selbst kleine elektrische Impulse um
beispielsweise Muskeln anzusteuern. Bei der gezielten Messung der
Nervenleitgeschwindigkeit im Rahmen der Neurografie wird der Nerv durch Elektroden
auf der Haut welche elektrische Impulse abgeben stimuliert (Reizelektroden). Im
Verlauf des Nervs an einer anderen Stelle der Haut werden Elektroden befestigt, welche
die iiber den Nerven fortgeleitete Erregungen detektieren (Ableitelektroden). Die
Strecke zwischen Stimulations- und Ableitelektrode und die Zeit, die der Impuls fiir
diese Strecke braucht werden ermittelt. Daraus ldsst sich die Nervenleitgeschwindigkeit
errechnen.

Diese Messung kann sowohl fiir sensible als auch fiir motorische
Nervenleitgeschwindigkeiten erfolgen. Unterschiede bestehen lediglich in der
Positionierung von Reiz- und Ableitelektroden sowie bei der verwendeten Stromstarke.
Diese ist fiir die Bestimmung der motorischen Nervenleitungsgeschwindigkeit hoher, es
wird hierdurch eine Muskelkontraktion ausgeldst.

Was genau soll bei Ihrem Kind gemacht werden?

Bei Ihrem Kind soll parallel zur geplanten Operation im Operations-Saal die oben
beschriebene Messung der sensiblen und motorischen Nervenleitgeschwindigkeit an
jeweils zwei Nerven bestimmt werden. Ihr Kind befindet sich zu diesem Zeitpunkt in
Narkose. Es finden also insgesamt vier Messungen statt, zwei am Arm und zwei am Bein.
Diese vier Messungen erfolgen an drei Nerven, da an dem Nerven am Arm (N. medianus)
sowohl die sensible als auch die motorische Nervenleitgeschwindigkeit bestimmt
werden kann.

Der Operateur Ihres Kindes entscheidet ob wir die Messungen durchfiihren diirfen.
Dadurch wird gewdhrleistet, dass die Abldufe der Narkose und der Operation durch die
zusatzliche Messung nicht beeintrachtigt werden.

Im Anschluss an die Operation wiirden wir gerne zusatzlich eine Messung bei Ihrem
wachen Kind vornehmen. Dabei wollen wir die sensible Nervenleitgeschwindigkeit am
Arm ermitteln. Da fiir die sensible Bestimmung wie oben beschrieben geringere
Stromstarken notwendig sind wird dieser Teil der Untersuchung als zunehmendes
»Puckern“ und in der Regel nicht als schmerzhaft empfunden. Sollten Sie sich nicht
sicher sein, ob Sie lhrem Kind diese Untersuchung zumuten kdnnen, wére es auch
moglich, dass Sie zuvor ausprobieren, wie die Stimulation sich anfiihlt.

Welche Risiken birgt die Elektroneurografie?

Die Messung ist mit keinerlei Risiko behaftet. Manche Patienten empfinden die kurzen
Stromimpulse als unangenehm oder auch schmerzhaft. Bei den Messungen die wahrend
der Narkose stattfinden bleiben Ihrem Kind diese Empfindungen erspart.

Die elektrischen Impulse kdnnen einen Herzschrittmacher irritieren. Bei Patienten mit
einem Schrittmacher wird die Elektroneurografie daher nur vorsichtig oder gar nicht
durchgefiihrt.
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Anlage 2: Aufklarungsbogen + Einwilligungserklarung

Was muss ich nach einer Neurografie beachten?

Fir Ihr Kind an dem die Messung erfolgte bzw. fiir Sie als Eltern gibt es keine
besonderen Verhaltensmafdnahmen oder Verhaltensregeln, die Sie nach der
Elektroneurografie beachten miissen.

Sollten sich relevante Auffélligkeiten bei unserer Messung ergeben, werden wir, Thr
Einverstidndnis vorausgesetzt, die behandelnden Kollegen der Universitatsklinik fiir
Kinderchirurgie in Kenntnis setzen, damit weitere notwendige Schritte veranlasst
werden.

Was geschieht mit den Daten?

Die erhobenen Daten werden zum Zwecke der Auswertung den Mitarbeitern des
Projektes des Projektes zuginglich gemacht. Fiir andere Zwecke werden die Daten
anonymisiert. Die Mitarbeiter des Projektes unterliegen der Schweigepflicht.
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Anlage 2: Aufklarungsbogen + Einwilligungserklarung

Sensible und Motorische Nervenleitgeschwindigkeiten bei Kindern:
Normwertbestimmung

Einwilligungserklarung

Bitte ausfiillen:

d O
O O
d a
O O
O O
O O
O a
O O

Ich habe das Informationsblatt zur Studie ,,Sensible und motorische
Nervenleitgeschwindigkeiten bei Kindern: Normwertbestimmung®
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Anlage 3: Sensible NLG im Literaturkontext

N. medianus Base-NLG

Altersgruppe Unsere Ergebnisse Parano et al. 1993 Garcia et al. 2000
Mittelwert (SD) Mittelwert (SD) Mittelwert (SD)

1-2 Jahre 48,7 (3,8) 46,9 (5,0) 45,1 (3,0)

2-4 Jahre 52,4 (3,4) 49,5 (3,3) 48,8 (3,0)

4-6 Jahre 52,2 (4,4) 51,7 (5,2) 50,7 (3,6)

6-14 Jahre 57,3 (5,5) 53,8 (3,3) /

14-18 Jahre 59,7 (4,5) / /

Anlage 3a N. medianus Base-NLG: Vergleich der Altersgruppenmittelwerte mit Standardabweichung (SD) zwischen
unseren Ergebnissen, Parano et al. (51) und Garcia et al. (52) NLG: Nervenleitgeschwindigkeit

N. medianus Peak-NLG

Altersgruppe Unsere Ergebnisse Cai & Zhang 1997

Mittelwert (SD) Mittelwert (SD)
1-2 Jahre 37,4 (2,7)

36,4 (3,9)

2-4 Jahre 39,8 (3,1)
4-6 Jahre 41,2 (2,9) 41,0 (4,9)
6-14 Jahre 45,8 (4,4) 43,7 (3,4)
14-18 Jahre 48,9 (4,5) /

Anlage 3b N. medianus Peak-NLG: Vergleich der Altersgruppenmittelwerte mit Standardabweichung (SD) zwischen
unseren Ergebnissen und Cai & Zhang (53) NLG: Nervenleitgeschwindigkeit

N. suralis Base-NLG

Altersgruppe Unsere Ergebnisse Parano et al. 1993
Mittelwert (SD) Mittelwert (SD)

1-2 Jahre 49,1 (8,9) 49,7 (5,5)

2-4 Jahre 51,6 (9,7) 52,6 (3,0)

4-6 Jahre 57,3 (8,9) 53,8 (4,3)

6-14 Jahre 54,2 (7,4) 53,9 (4,2)

14-18 Jahre 51,8 (8,7) /

Anlage 3c N. suralis Base-NLG: Vergleich der Altersgruppenmittelwerte mit Standardabweichung (SD) zwischen un-
seren Ergebnissen und Parano et al. (51) NLG: Nervenleitgeschwindigkeit

N.suralis Peak-NLG

Altersgruppe Unsere Ergebnisse Cai & Zhang 1997

Mittelwert (SD) Mittelwert (SD)
1-2 Jahre 34,2 (6,3)

35,4 (4,3)

2-4 Jahre 34,6 (40,9)
4-6 Jahre 40,9 (6,3) 39,4 (4,6)
6-14 Jahre 39,5(5,2) 40,6 (4,8)
14-18 Jahre 38,2 (5,4) /

Anlage 3d N. suralis Peak-NLG: Vergleich der Altersgruppenmittelwerte mit Standardabweichung (SD) zwischen un-
seren Ergebnissen und Cai & Zhang (53) NLG: Nervenleitgeschwindigkeit
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Anlage 4: SNAP im Literaturkontext

N. medianus Base-to-Peak-SNAP

Altersgruppe Unsere Ergebnisse Parano et al. 1993
Mittelwert (SD) Mittelwert (SD)

1-2 Jahre 11,3 (4,4) 24,0 (7,4)

2-4 Jahre 11,8 (3,5) 24,3 (5,5)

4-6 Jahre 11,4 (3,2) 25,1 (5,2)

6-14 Jahre 11,7 (3,6) 26,7 (9,4)

14-18 Jahre 10,4 (3,5) /

Anlage 4a N. medianus Base-to-Peak-SNAP: Vergleich der Altersgruppenmittelwerte mit Standardabweichung (SD)
zwischen unseren Ergebnissen und Parano et al. (51) SNAP: Amplitude des sensiblen Nervenfaser-
Summenaktionspotentials

N. medianus Peak-to-Peak-SNAP

Altersgruppe Unsere Ergebnisse Cai & Zhang 1997 Garcia et al. 2000
Mittelwert (SD) Mittelwert (SD) Mittelwert (SD)

1-2 Jahre 11,3 (4,4) 19,5 (4,0) 15,7 (4,5)

2-4 Jahre 11,9 (3,5) 12,2 (5,9)

19,8 (4,2)

4-6 Jahre 11,5 (3,2) 14,4 (6,0)

6-14 Jahre 11,8 (3,6) 20,5 (3,5) /

14-18 Jahre 10,4 (3,5) / /

Anlage 4b N. medianus Peak-to-Peak-SNAP: Vergleich der Altersgruppenmittelwerte mit Standardabweichung (SD)
zwischen unseren Ergebnissen, Cai & Zhang (53) und Garcia et al. (52) SNAP: Amplitude des sensiblen Nervenfaser-
Summenaktionspotentials

N. suralis Base-to-Peak-SNAP

Altersgruppe Unsere Ergebnisse Parano et al. 1993
Mittelwert (SD) Mittelwert (SD)

1-2 Jahre 5,7 (2,8) 15,4 (8,2)

2-4 Jahre 8,8 (4,4) 23,3 (6,8)

4-6 Jahre 9,0 (5,4) 22,7 (5,4)

6-14 Jahre 8,7 (4,8) 26,8 (6,6)

14-18 Jahre 8,0(3,9) /

Anlage 4c N. suralis Base-to-Peak-SNAP: Vergleich der Altersgruppenmittelwerte mit Standardabweichung (SD)
zwischen unseren Ergebnissen und Parano et al. (51) SNAP: Amplitude des sensiblen Nervenfaser-
Summenaktionspotentials

N. suralis Peak-to-Peak-SNAP

Altersgruppe Unsere Ergebnisse Cai & Zhang 1997

Mittelwert (SD) Mittelwert (SD)
1-2 Jahre 7,3 (3,9)

18,0 (3,8)

2-4 Jahre 10,7 (5,7)
4-6 Jahre 11,1 (6,4) 18,5 (3,9)
6-14 Jahre 11,0 (5,9) 18,7 (4,4)
14-18 Jahre 9,7 (4,8) /

Anlage 4d N. suralis Peak-to-Peak-SNAP: Vergleich der Altersgruppenmittelwerte mit Standardabweichung (SD)
zwischen unseren Ergebnissen und Cai & Zhang (53) SNAP: Amplitude des sensiblen Nervenfaser-
Summenaktionspotentials
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Anlage 5: DML im Literaturkontext

N. medianus DML

Altersgruppe Unsere Ergebnisse Parano et al. 1993 Cai & Zhang 2000
Mittelwert (SD) Mittelwert (SD) Mittelwert (SD)

1-2 Jahre 2,4 (0,2) 2,0(0,2)

2,2 (0,3)
2-4 Jahre 2,3(0,4) 2,2 (0,4)
4-6 Jahre 2,5(0,4) 2,3(0,5) 2,2 (0,3)
6-14 Jahre 2,8(0,4) 2,7 (0,4) 2,6 (0,3)
14-18 Jahre 3,3(0,7) / /

Anlage 5a N. medianus DML: Vergleich der Altersgruppenmittelwerte mit Standardabweichung (SD) zwischen un-
seren Ergebnissen, Parano et al. (51) und Cai & Zhang (53) DML: distale motorische Latenz

N. medianus korrigierte DML

Altersgruppe Unsere Ergebnisse Garcia et al. 2000
Mittelwert (SD) Mittelwert (SD)

1-2 Jahre 2,4(0,2) 2,3(0,3)

2-4 Jahre 2,3(0,4) 2,3(0,3)

4-6 Jahre 2,4 (0,4) 2,6 (0,3)

6-14 Jahre 2,6 (0,4) /

14-18 Jahre 3,2 (0,6) /

Anlage 5b N. medianus korrigierte DML: Vergleich der Altersgruppenmittelwerte mit Standardabweichung (SD)
zwischen unseren Ergebnissen und Garcia et al. (52) DML: distale motorische Latenz

N. peroneus DML

Altersgruppe Unsere Ergebnisse Parano et al. 1993 Cai & Zhang 1997
Mittelwert (SD) Mittelwert (SD) Mittelwert (SD)

1-2 Jahre 2,2 (0,2) 2,3 (0,4)

2,5(0,6)
2-4 Jahre 2,4 (0,2) 2,6 (0,8)
4-6 Jahre 2,7 (0,3) 3,0(0,4) 2,6 (0,4)
6-14 Jahre 3,1(0,4) 3,3 (0,5) 3,2 (0,7)
14-18 Jahre 3,7 (0,4) / /

Anlage 5c N. peroneus DML: Vergleich der Altersgruppenmittelwerte mit Standardabweichung (SD) zwischen unse-
ren Ergebnissen, Parano et al. (51) und Cai & Zhang (53) DML: distale motorische Latenz

N. peroneus korrigierte DML

Altersgruppe Unsere Ergebnisse Garcia et al. 2000
Mittelwert (SD) Mittelwert (SD)

1-2 Jahre 2,2(0,2) 2,4 (0,2)

2-4 Jahre 2,4 (0,2) 2,6 (0,4)

4-6 Jahre 2,7 (0,3) 3,0(0,3)

6-14 Jahre 3,0(0,3) 3,6 (0,4)

14-18 Jahre 3,6 (0,4) /

Anlage 5d N. peroneus korrigierte DML: Vergleich der Altersgruppenmittelwerte mit Standardabweichung (SD) zwi-
schen unseren Ergebnissen und Garcia et al. (52) DML: distale motorische Latenz
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Anlage 6: motorische NLG im Literaturkontext

N. medianus motorische NLG

Altersgruppe Unsere Ergebnisse  Paranoetal. 1993  Garcia et al. 2000 Cai & Zhang 1997

Mittelwert (SD) Mittelwert (SD) Mittelwert (SD) Mittelwert (SD)
1-2 Jahre 47,7 (4,3) 48,2 (4,6) 47,8 (3,0)

52,7 (4,7)

2-4 Jahre 52,0 (6,0) 53,6 (5,3) 52,7 (3,7)
4-6 Jahre 52,0 (5,0) 56,3 (4,6) 56,5 (2,4) 55,0 (5,2)
6-14 Jahre 58,8 (5,9) 57,3 (3,4) / 57,2 (3,7)
14-18 Jahre 56,6 (6,2) / / /

Anlage 6a N. medianus motorische NLG: Vergleich der Altersgruppenmittelwerte mit Standardabweichung (SD)
zwischen unseren Ergebnissen, Parano et al. (51), Garcia et al. (52) und Cai & Zhang (53) NLG: Nervenleitgeschwin-
digkeit

N. peroneus motorische NLG

Altersgruppe Unsere Ergebnisse  Paranoetal. 1993  Garciaetal. 2000 Cai & Zhang 1997

Mittelwert (SD) Mittelwert (SD) Mittelwert (SD) Mittelwert (SD)
1-2 Jahre 48,0 (4,0) 51,4 (3,0) 47,4 (2,5)
48,7 (4,9)
2-4 Jahre 51,4 (3,6) 55,7 (4,5) 51,2 (4,0)
4-6 Jahre 52,4 (4,3) 56,1 (5,0) 54,0 (3,7) 49,6 (5,0)
6-14 Jahre 52,1 (3,0) 57,0 (4,5) / 49,6 (3,4)
14-18 Jahre 47,9 (3,9) / / /

Anlage 6b N. peroneus motorische NLG: Vergleich der Altersgruppenmittelwerte mit Standardabweichung (SD)
zwischen unseren Ergebnissen, Parano et al. (51), Garcia et al. (52) und Cai & Zhang (53) NLG: Nervenleitgeschwin-
digkeit
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Anlage 7: MAP im Literaturkontext

N. medianus MAP

Altersgruppe Unsere Ergebnisse  Paranoetal. 1993  Garcia et al. 2000 Cai & Zhang 1997

Mittelwert (SD) Mittelwert (SD) Mittelwert (SD) Mittelwert (SD)
1-2 Jahre 5,3 (2,3) 8,9 (3,6) 4,1(1,9) 5.9(2.5)
2-4 Jahre 8,1 (2,0) 9,6 (3,0) 6,0 (2,0) 7
4-6 Jahre 8,4 (2,8) 10,4 (3,7) 7,0 (2,3) 6,5 (1,8)
6-14 Jahre 9,6 (3,0) 12,4 (4,8) / 8,8 (1,9)
14-18 Jahre 9,0 (3,3) / / /

Anlage 7a N. medianus MAP: Vergleich der Altersgruppenmittelwerte mit Standardabweichung (SD) zwischen un-
seren Ergebnissen, Parano et al. (51), Garcia et al. (52) und Cai & Zhang (53) MAP: Amplitude des motorischen
Muskelfasersummenaktionspotentials

N. peroneus MAP

Altersgruppe Unsere Ergebnisse  Paranoetal. 1993  Garcia et al. 2000 Cai & Zhang 1997

Mittelwert (SD) Mittelwert (SD) Mittelwert (SD) Mittelwert (SD)
1-2 Jahre 4,6 (2,3) 5,8 (2,5) 3,7 (1,3)
6,4 (1,9)
2-4 Jahre 4,2 (1,2) 6,1 (3,0) 4,3 (1,6)
4-6 Jahre 4,8 (1,8) 7,1 (4,8) 3,8(1,2) 7,1(1,2)
6-14 Jahre 5,3 (1,4) 8,2 (4,2) / 7,2 (1,6)
14-18 Jahre 6,9 (1,6) / / /

Anlage 7b N. peroneuss MAP: Vergleich der Altersgruppenmittelwerte mit Standardabweichung (SD) zwischen un-
seren Ergebnissen, Parano et al. (51), Garcia et al. (52) und Cai & Zhang (53) MAP: Amplitude des motorischen
Muskelfasersummenaktionspotentials
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