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Zusammenfassung

EINLEITUNG:

An der Universitatsklinik flr Kinder- und Jugendchirurgie der Medizinischen
Universitat Graz wurde ein interdisziplinares Schmerzkonzept zur Erfassung,
Pravention und Therapie von Schmerzen, als auch eventueller therapiebezogener
Nebenwirkungen erarbeitet und implementiert, mit dem Ziel das Outcome zu
verbessern. Jedes Schmerzmanagement beginnt mit der grundlichen
praoperativen Aufklarung bezuglich der zu erwartenden perioperativen Schmerzen
und was getan werden kann, um diese zu verhindern.

Fir die Akut-Schmerztherapie wird postoperativ eine praemtive Basismedikation
mit Nicht-Opioiden und ein Bedarfsanalgetikum (meist Opioide) fir die
Behandlung von Schmerzspitzen = 4 angeordnet (1). Es gibt viele Studien und
Risikoscores bezlglich postoperativer Ubelkeit und Erbrechen (PONV) im
Zusammenhang mit Opioiden bei Erwachsenen (2-6). Wir haben eine Studie
durchgefuhrt, um Risikofaktoren von PONV bei Kindern zu identifizieren und den

Zusammenhang zwischen Opioiden und PONV bei Kindern zu Uberprafen.

METHODEN:

Nach Zustimmung des institutionellen Ethik-Komitees und nach Erhalt der
Einverstandniserklarung von Eltern und Kindern, fuhrten wir eine prospektive
Beobachtungsstudie an 240 Kindern, mittleres Alter 14,7 + 1,9 Jahre (Spanne: 11
bis 18 Jahre) (43% weiblich) innerhalb der ersten 48 Stunden nach einer
Operation durch. Wir erhoben Geschlecht, Alter, BMI, OP-Dauer, ASA-Status und
die Medikation intraoperativ, im Aufwachraum und auf der Station. Die
Studienteilnehmer erhielten einen Fragebogen Uber das Auftreten von Ubelkeit

und Erbrechen, sowie ihre Schmerzintensitat.

ERGEBNISSE:

Mit einer Ausnahme wurden wahrend der Operation immer Opioide verabreicht.
Von den 240 Patientlnnen erhielten 110 (45,8%) ein Opioid im Aufwachraum und
50 (20,8%) innerhalb der ersten 48 Stunden auf Station. Opioide, die wahrend der
Operation oder im Aufwachraum verwendet wurden, hatten keinen Einfluss auf
das Auftreten von Ubelkeit auf der Station. Im Gegensatz dazu erhohte die

Verwendung von Opioiden auf der Station die Anzahl von Patientinnen, die an




Ubelkeit litten (Opioidgabe vs. ohne Opioide: 46% vs. 29%; p= .022).
Vergleichbare Resultate zeigten sich fur das Auftreten von Erbrechen (24% vs.
13%; p = .045). Insgesamt litten 51 Patientinnen (21%) an einem Ruheschmerz =
4. Erhohte Ruheschmerzangaben erhdhten die Inzidenz von Ubelkeit (p = .005),
aber nicht jene fur Erbrechen (p = .551). Wahrend 49% der Patientlnnen mit einem
Ruheschmerz = 4 an Ubelkeit litten, waren nur 28% der Patientlnnen mit einem

Ruheschmerz < 4 davon betroffen.

DISKUSSION:

Unsere Studie bestatigt die Resultate bei Erwachsenen, dass die postoperative
Verwendung von Opioiden auf der Station, aber nicht im Aufwachraum, die
Inzidenz von PONV erhoht. Hohere Ruheschmerzangaben korrelierten mit einer
erhdhten Inzidenz an Ubelkeit, aber nicht von Erbrechen. Unsere Resultate sollen
ein vermehrtes Bewusstsein Uber die erhdhte Inzidenz von PONV bei der
Verwendung von postoperativen Opioiden schaffen, insbesondere bei ihrem

Einsatz auf der Station.




Abstract

BACKGROUND:

At the Department of Pediatric and Adolescent Surgery of the University Hospital
Graz, we developed and implemented an interdisciplinary pain concept to assess,
prevent and treat pain as well as therapy-related side effects to improve outcome.
Each pain management starts with profound preoperative information concerning
the expected perioperative pain and what can be done to prevent it. For acute pain
therapy, basic analgesic medication with non-opioids and an analgesic on demand
(usually opioids) for the management of pain episodes = 4 is provided
postoperatively (1). There are several studies and risk scores concerning
postoperative nausea and vomiting (PONV) related to opioid-treatment in adults
(2-6). We performed a study to identify risk factors of PONV in children and to

examine the correlation between opioids and PONV in children.

MATERIALS AND METHODS:

After approval of the institutional ethics committee and after receiving informed
consent from parents and children, we conducted a prospective observational
study, including 240 children, mean age 14.7 £ 1.9 years (range: 11 to 18 years)
(43% female) within the first 48 hours after surgery. We evaluated sex, age, BMI,
duration of surgery, ASA-state, plus medication during surgery, in the recovery
room and on the ward. Study participants received a survey about the occurrence

of nausea or vomiting and their pain intensity.

RESULTS:

With one exception, opioids were always applied during surgery. Out of the 240
patients, 110 (45.8%) received an opioid in the recovery room, and 50 (20.8%)
during the first 48 hours on the ward. Opioids administered during surgery or in the
recovery room had no influence on nausea on the ward. In contrast, the use of
opioids on the ward increased the number of patients suffering from nausea
compared to patients receiving no opioid (46% vs. 29%; p=0,022). Comparable
results are observed for vomiting (24% vs. 13%; p = .045). Overall 51 patients
(21%) suffered from pain at rest 2 4. Increased pain at rest elevated the incidence
of nausea (p = .005), but not of vomiting (p = .551). While 49% of patients with




pain at rest = 4 suffered from nausea, only 28% of patients with pain at rest < 4

suffered from it.

CONCLUSION:

Our study confirms the already known results in adults that the postoperative use
of opioids on the ward, but not in the recovery room, increases the incidence of
PONV. Higher pain levels at rest correlated with an increased incidence of
postoperative nausea, but not of vomiting. Our results shall encourage an
increased awareness about the high incidence of PONV postoperatively,

especially in correlation to opioid treatment on the ward.

Vi
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1 Einleitung

Postoperative Ubelkeit und Erbrechen (PONV) wird in der Literatur gerne als ,The
big little problem® bezeichnet. Damit meint man, dass PONV ein , kleines,
selbstlimitierendes Problem ist, welches aber flr den Patienten ein ,grofl3es®, sehr

unangenehmes Problem darstellt (7).

Mit der Senkung der Mortalitdt und Morbiditat nach Anasthesien in den letzten
Jahrzehnten geht ein héherer Anspruch an Wohlbefinden und eine Reduzierung
der Nebenwirkungen nach einer Operation einher (2). Patientinnen geben an,
dass ihnen die Vermeidung von PONV mindestens genau so wichtig sei, wie die
Vermeidung von Schmerzen (3, 8). Aullerdem waren viele Patientinnen bereit
héhere Kosten in Kauf zu nehmen, um PONV zu vermeiden (5). Au3erdem flihrt
PONYV nicht nur zu einer niedrigen Patientenzufriedenheit, sondern auch zu einer
Steigerung der bendtigten personellen und medikamentdésen Ressourcen (2, 9-
11).

In seltenen Fallen treten bei postoperativem Erbrechen schwere Komplikationen
auf. Es kann zu einer Aspirationspneumonie, dem Aufreilen der OP-Nahte,
Einblutungen, einem Pneumothorax oder, in Fallen von sehr starkem und
langanhaltendem Erbrechen, dem Boerhaave-Syndrom kommen (12-14).

Deswegen sehen nicht nur Patienten, sondern auch Anasthesisten PONV als

relevantes Problem an (15) und pladieren fur eine bessere Prophylaxe (12).

Mit der Zeit hat sich die Inzidenz von PONV verbessert. Blickt man zurtck auf
Zeiten der Athernarkosen, trat PONV in bis zu 75% der Falle auf (5, 16, 17).
Trotzdem sind heutige Inzidenzen von postoperativem Erbrechen von 20-30%
sowohl fiir Patientlnnen, als auch fir Arztinnen kein befriedigendes Ergebnis (5,
18-21). Vor allem im Aufwachraum zahlt PONV neben Schmerzen zu einem der

haufigsten postoperativen Probleme.




Bei Recherchen in Datenbanken findet man sehr viele Studien zu PONV bei
Erwachsenen (2-6), aber nur wenige zu diesem Thema im padiatrischen Bereich
(11, 22, 23). Deswegen war das Ziel dieser Arbeit, Risikofaktoren von PONV bei
Kindern zu identifizieren und vor allem Unterschiede beziiglich Ubelkeit und
Erbrechen zwischen Kindern, die postoperativ Opioide erhalten hatten, und jenen,

die keine erhalten hatten, zu untersuchen.




2 Schmerzmanagement an der Universitatsklinik fur

Kinder- und Jugendchirurgie Graz

Oft bekommen Kinder keine adaquate Schmerztherapie, weil die Angst vor
Nebenwirkungen oder Komplikationen zu grof ist (1, 24). Die Studien von Petrack
et al. (25) und Bauchner et al. (26) zeigen, dass einerseits Kinder, bezogen auf ihr
Korpergewicht, weniger Schmerzmittel erhielten als Erwachsene und andererseits
auch Neugeborene eine geringere Menge erhielten als altere Kinder. Dabei ist es
sehr wichtig, eine suffiziente Schmerztherapie durchzufuhren, da es sonst zu einer
physischen und psychologischen Stresssituation mit einer hormonalen
Stressantwort und zu einem Eintrag ins ,Schmerzgedachtnis“ kommen kann (1). In
weiterer Folge kdnnen solche Situationen auch zu einer Schmerzchronifizierung
fuhren (27). Negative Langzeitwirkungen kommen besonders haufig bei
rezidivierenden Schmerzreizen vor (24). Darum wird an der Universitatsklinik fur
Kinder- und Jugendchirurgie Graz ein standardisiertes Schmerzmanagement
angewandt. Dieses wurde in interdisziplinarer Zusammenarbeit von
Anasthesistinnen, Kinderchirurglnnen, Kinderarztinnen, Pflegepersonal,
Physiotherapeutinnen und Psychologinnen entwickelt. Des Weiteren wurde das
Schmerzmanagement von Certkom und painCert Uberpruft und zertifiziert (1).
Wichtige Grundpfeiler sind das Messen des Schmerzes und eine zeitnahe
Dokumentation der Schmerzintensitat. Fur die verschiedenen Altersgruppen
werden unterschiedliche Messskalen verwendet. Kinder bis zum Ende des 4.
Lebensjahres werden mit der KUS-Skala beurteilt, bei welcher folgende Parameter
fur 15 Sekunden beobachtet werden: Weinen, Gesichtsausdruck, Rumpfstellung,
Beinstellung und motorische Unruhe (28, 29). Ab einem Alter von finf Jahren kann
die FPS-R von Hicks et al. (30) verwendet werden. Auf dieser Skala kdnnen
Kinder anhand sechs verschiedener Gesichtsausdriicken angeben, wie stark ihre
Schmerzen sind.

Schmerz wurde als Vitalparameter in die Fieberkurve aufgenommen. Wahrend der
Ruheschmerz grafisch dargestellt wird, gibt man den Schmerz bei Bewegung
numerisch an. Das Interventionslimit (Schmerz = 4) ist mit einer roten Linie

markiert, sodass ein Erreichen oder Uberschreiten dieser Grenze sofort sichtbar




ist. Die erste Erhebung des Schmerzes wird bei der Aufnahme durchgefuhrt,
weitere Messungen erfolgen dreimal taglich bis zur Entlassung des Kindes (29).
Ein ebenfalls sehr wichtiger Punkt des Schmerzkonzeptes ist die Aufklarung vor
der Operation. Sowohl Eltern, als auch Kinder erhalten altersspezifische
Informationen zu der geplanten Operation und das postoperative
Schmerzmanagement wird einfach und klar verstandlich erklart. Neben einem
Informationsfolder werden sie auch mundlich tber die zu erwartenden Schmerzen,
die Schmerztherapie und die Schmerzevaluation aufgeklart. Die Kinder Gben auch
schon vor der Operation ihre Schmerzen anzugeben, um danach einen Vergleich
zu haben (1).

Ein wichtiger Aspekt der postoperativen Schmerztherapie ist, dass der/die
Patientin schmerzfrei vom Operationssaal in den Aufwachraum transferiert wird.
Nur Patientinnen mit einem Schmerzwert von < 2 werden auf die Bettenstation
verlegt. In der Akutphase wird fur die Station immer eine feste Basistherapie
verordnet (31). Fur den Fall, dass das Interventionslimit Uberschritten wird, steht
ein Bedarfs-Schmerzmedikament zur Verfligung. Die Basismedikation setzt sich
normalerweise aus der Gruppe der Nicht-Opioide zusammen (24). Dazu gehéren
NSAR, Metamizol und Paracetamol. Fur die Bedarfsmedikation werden meist

Opioide verwendet (24).

2.1 Nicht-Opioide in der Schmerztherapie

Nicht-steroidale Antirheumatika sind nicht nur ein wichtiger Teil der postoperativen
Basisschmerzmedikation, sondern werden auch oft in Kombination mit Opioiden
verordnet. Durch eine Blockade der Cyclooxygenase hemmen sie die
Prostaglandinsynthese in peripheren Geweben und im zentralen Nervensystem
(32). NSAR haben eine fiebersenkende, schmerzlindernde und
entziindungshemmende Wirkung. Sie haben in der Behandlung von
postoperativen Schmerzen bei Kindern eine gro3e Bedeutung und stellen meist
die Basismedikation von Schmerzkonzepten dar. Bei Kindern werden NSAR oft
zur Fiebersenkung, Schmerzlinderung bei Knochen- oder Gelenksschmerzen und
zur Therapie bei Entziindungen eingesetzt. NSAR fiihren durch Verminderung der

Thrombozytenaggregation zu einem erhohten Risiko fir gastrointestinale
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Blutungen (33). Des Weiteren konnen sie durch Reduktion des renalen Blutflusses
zu Nierenfunktionsstorungen fuhren (33, 34). Es spricht jedoch nichts gegen eine
kurzzeitige Anwendung (mdglichst < 10 Tage) von NSAR bei Kindern (33, 35). Zu
den im LKH Graz verwendeten NSAR gehdren Ibuprofen, Diclofenac und
Neodolpasse, eine Kombination aus Diclofenac und Orphenadrin.

Ibuprofen ist sowohl oral, als auch rektal verabreicht gleich gut wirksam, wird in
der Leber metabolisiert und Uber die Niere ausgeschieden (33). Es besitzt eine
grofe therapeutische Breite und bei Uberdosierung ist die Toxizitat gering (33).
Diclofenac hat bei rektaler Gabe eine etwas hdhere Bioverfugbarkeit als bei oraler
Gabe, wird ebenfalls in der Leber metabolisiert und Uber Niere und Galle
ausgeschieden (33). Da es sehr stark entzindungshemmend ist, wird es oft bei
rheumatoiden  Erkrankungen verabreicht (33). Bei Patientinnen mit
kardiovaskularen Erkrankungen muss die Gabe von Diclofenac genau abgewogen
werden (33).

Neodolpasse besteht aus einer Kombination von Diclofenac und Orphenadrin.
Orphenadrin ist ein Interneuronenblocker und wird fir die Therapie von Parkinson
oder Verkrampfungen der Skelettmuskulatur angewandt (36). Es handelt sich um
ein zentral aktives Muskelrelaxans, was bedeutet, dass es nur an Muskeln mit
pathologisch erhéhtem Muskeltonus greift und die gesunde Muskulatur nicht
beeinflusst (36).

Neben den NSAR gibt es noch weitere Nicht-Opioide. Bei Metamizol (Dipyron)
handelt es sich um ein Pyrazolon-Derivat (37). Es wurde lange Zeit zur Gruppe
der NSAR gezahlt, da eine nicht selektive COX 1 und COX 2 - Hemmung als
Wirkmechanismus vermutet wurde (38-41). Der analgetische Wirkmechanismus
ist sehr komplex und auf eine COX 3 - Hemmung und eine Aktivierung, sowohl
des Cannabinoid-Systems, als auch der Opioidrezeptoren im ZNS zurlckzufuhren
(40, 42-45). Metamizol ist sowohl fiebersenkend und entzindungshemmend, als
auch schmerzlindernd und kann auch zur Spasmolyse eingesetzt werden (29, 46).
Deshalb ist es gut dafur geeignet, viszerale und kolikartige Schmerzen zu
behandeln. Die schwerwiegendste Komplikation von Metamizol ist die
Agranulozytose, jedoch spricht basierend auf der aktuellen Datenlage, nichts
gegen den kurzfristigen, perioperativen Einsatz bei Kindern (33).

Paracetamol (Acetaminophen) ist das am haufigsten verwendete fiebersenkende

Mittel fur Kinder und verfugt zudem uber eine leicht schmerzlindernde Wirkung (1).
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Der Wirkmechanismus von Paracetamol ist noch nicht zur Ganze geklart, es wird

aber von einer Hemmung von COX 1 und 2 und einer Aktivierung, sowohl des

Cannabinoid-Systems, als auch des serotonergen Systems ausgegangen (47-50).

Flr die postoperative Schmerztherapie ist die analgetische Wirkung von

Paracetamol zu gering. Fur Patientinnen ab dem 3. Lebensmonat gibt es besser

analgetisch wirksame Nicht-Opioide.

In Tabelle 1 ist die Medikation der Kinderklinik des LKH Graz mit Nicht-Opioiden

genauer aufgelistet.

Wirkstoff Applika- Dosis* Max. Dosis Altersgrenze
tion Tagesdosis Intervall

Ibuprofen oral/rektal 10mg/kg 30mg/kg 3x/Tag = 3 Monate

Diclofenac oral/rektal 1mg/kg 3mg/kg 2x/Tag = 14 Jahre
(<14=off
label use)

Diclofenac/ Kl Uber 3ml/kg 6ml/kg 2x/Tag = 14 Jahre

Orphenadrin 30 Min. (<14=

(Neodolpasse ©) off label use)

Metamizol oral/KI > 10mg/kg 60mg/kg 4-6x/Tag > 4 Monate +
(Novalgin®) 10 Min. > 5kg
Infusion 2,5 60mg/kg 4-6x/Tag > 4 Monate +
mg/kg/h > 5kg
Paracetamol Keine routinemaflige Anwendung bei > 3. Lebensmonat.

Tabelle 1 — Verwendung der Nicht-Opioide an der Kinderchirurgie des LKH Graz nach

Wirkstoffen mit Applikationsart, Dosis, max. Tagesdosis, Dosisintervall und Altersgrenze

(29) *Berechnung erfolgt nach dem Idealgewicht.




2.2 Opioide in der Schmerztherapie

Opioide haben eine stark analgetische Wirkung und sind somit ein wichtiger Teil
der postoperativen Schmerztherapie. Sie wirken Uber Opioidrezeptoren (J, K, 0)
vor allem im zentralen Nervensystem, aber auch in peripheren Geweben. Neben
der schmerzlindernden Komponente wirken Opioide zusatzlich sedierend,
psychotrop, beruhigend und hustenreizlindernd. Sie koénnen aufgrund ihrer
analgetischen Wirkung in schwache und starke Opioide eingeteilt werden. Zu den
in der Kinderchirurgie des LKH Graz verwendeten, schwachen Opioiden flr die

postoperative Schmerztherapie gehort Tramadol, zu den starken Piritramid.

Tramadol wird bei mittelstarken Schmerzen als erstes Medikament zur
postoperativen Schmerztherapie eingesetzt (51). Es handelt sich dabei um einen
schwachen p-Rezeptor-Agonisten, der intravends, rektal oder auch oral
verabreicht werden kann. Bei Tramadol gibt es einen Ceiling-Effekt, was bedeutet,
dass ab einer Sattigungsdosis (max. Tagesdosis 8mg) keine Zunahme der

Analgesie mehr erreichbar ist (33).

Piritramid ist ein starker y-Rezeptor-Agonist und wird oft mit Morphin verglichen.
Es hat aber eine starker sedierende Wirkung als Morphin und flhrt durch die
geringere Ausschittung von Histamin seltener zu allergischen Reaktionen (52).
Piritramid kann nur intravends, entweder als Kurzinfusion oder in einer PCA-
Pumpe, verwendet werden. Der pH-Wert liegt im sauren Bereich, weswegen
Piritramid nicht mit anderen Medikamenten kompatibel ist (33, 53). Es sollte daher
uber den iv.-Zugang zur gleichen Zeit kein anderes Medikament verabreicht
werden (33, 53).

Die Auswahl des Wirkstoffes erfolgt aufgrund der Schmerzstarke. Die Ublichen

Dosierungen sind in Tabelle 2 angegeben.




Wirkstoff Applikation Dosierung* Max. Tagesdosis Intervall

Tramadol oral/rektal/ als 1mg/kg 6mg/kg bzw. alle 3-4h
(Tramabene®) Kl iiber 30 max. 400mg

Min.
Piritramid Nuriv. - Gabe 0,05-0,1 mg/kg Max. Einzelgabe: alle 4-6h
(Dipidolor®) 7,5mg

Tabelle 2 — Verwendung der Opioide an der Kinderchirurgie des LKH Graz nach Wirkstoffen
und Handelsnamen mit Applikationsart, Dosis und max. Tagesdosis (29) *Berechnung

erfolgt nach dem Idealgewicht.

2.2.1 Patienten-kontrollierte Analgesie

Eine PCA sollte in Fallen angewendet werden, in denen ein starker, postoperativ
lang andauernder Schmerz zu erwarten ist (54). Fur die intravendse PCA-
Therapie wird Piritramid oder auch eine Kombination aus Metamizol und Tramadol
verwendet (51). Eltern und Patientinnen werden praoperativ genau uber die
Handhabung des Gerates informiert. Sind die Kinder zu jung oder verstehen sie
die Verwendung des Gerates nicht, gibt es auch die Mdoglichkeit einer
Krankenschwestern- oder Eltern-kontrollierten Analgesie (55). Auch ein
regionalanasthetisches Verfahren, wie ein peripherer Nervenblock oder eine
Epiduralanasthesie, kann den postoperativen Schmerz nachweislich senken. Im
Unterschied zu Erwachsenen wird die Regionalanasthesie nicht im wachen
Zustand, sondern in Allgemeinanasthesie oder Sedierung durchgefiihrt (24, 56,
57).




2.3 Therapieschema nach Schmerzart

Anhand von Tabelle 1 und 2, kann man sich bereits einen Uberblick iber die

verwendeten Analgetika verschaffen. Besonders interessant ist das
Schmerzkonzept in Hinblick auf die Indikationen jedes Wirkstoffes. Nachfolgend
kann man in Tabelle 3 sehen, dass sich der Einsatz des Analgetikums nach der
Schmerzart richtet. Diese wird eingeteilt in Knochen- bzw. Entzindungsschmerz,
Weichteil- (29). Es gibt

unterschiedliche Tabellen fur Kinder, die jinger als sechs Lebensmonate sind und

bzw. Eingeweideschmerz und die Commotio

Kinder, die alter als sechs Lebensmonate sind (29). Da das Patientenkollektiv

dieser Studie ein Alter zwischen 11 und 18 umfasst, ist nur die Tabelle fur altere

Kinder angeflhrt.
Basisschmerzmittel = Bedarfsmedikament
fixes Analgetikum
Knochen- | NSAR Fir max. 5 Tage - Piritramid | Spatestens ab
bzw. Praparat abhangig dem 5. postop.
Entziind- vom Alter des Kindes Tag nur noch
ungs- e Ibuprofen Bedarfs-
schmerz ¢ Diclofenac medikation
e Neodolpasse® e Metamizol
Bei Kontra- | Metamizol als Ki e Tramadol
indikation
von NSAR
Weichteil- | Metamizol | Als Kl oder Dauer- Tramadol - wenn Schmerzwert
bzw. tropf in der Akut- weiter > 4, Tramadol ersetzen
Einge- phase - rasch auf po. | durch: Piritramid
weide- umstellen bzw. auf Butylscopolamin - bei inter-
schmerz oral, bei fehlendem mittierenden kolikartigen
i.v. Zugang Schmerzen
Kommotio | NSAR Metamizol | In der Akutphase
iv.- rasch auf p.o.

Tabelle 3 — Therapieschema an der Kinderchirurgie des LKH Graz nach Schmerzart (29)




2.4 Antiemetische Therapie

Intraoperativ erfolgt die PONV-Prophylaxe meist durch die Gabe von
Dexamethason (Fortecortin®) (1). Dexamethason ist ein Kortikosteroid, dessen
antiemetischer Wirkmechanismus noch nicht vollstandig geklart ist (58).
Postoperativ wird bei Auftreten von Ubelkeit oder Erbrechen Odansetron
(Zofran®) verabreicht (1). Dabei handelt es sich um einen Serotonin (5-HT3)-
Antagonisten, welcher in der antiemetischen Therapie die besten Ergebnisse
liefert (59). Besonders gut wirkt eine Kombination dieser beiden Wirkstoffe, da sie

sich gegenseitig in ihrer Wirkung unterstutzen (58).

2.5 Nicht-medikamentoése Schmerztherapie

Neben der pharmakologischen Therapie kdnnen auch physiotherapeutische
Anwendungen in der Behandlung von akutem, postoperativem Schmerz
verwendet werden. Dazu gehoren Thermo-, Elektro- und Manualtherapie, sowie
Massagen (60). Diese Behandlungen gehen alle mit dem Ziel einher, moglichst
frih wieder mobil und schmerzfrei zu sein, um ein geringeres Krankheitsgefuhl bei
den Kindern zu erreichen (29).

Neben den medikamentosen und physiotherapeutischen Therapien sind
Zuwendung, Vermittlung von Geborgenheit und das Schaffen einer kindgerechten
Umgebung  bedeutende  Grundbausteine einer gut  funktionierenden
Schmerztherapie (24). Besonders wichtig sind auch das Mitbestimmungsrecht des
Kindes, Ablenkungsstrategien, positive Suggestion und die Anwesenheit der
Eltern (29).
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3 Postoperative Ubelkeit und Erbrechen

PONV hat sowohl bei Erwachsenen, als auch bei Kindern eine durchschnittliche
Inzidenz von 30-40% und zahlt somit, neben den postoperativen Schmerzen, zu
einer der relevantesten postoperativen Komplikationen (4, 5, 61-64). Definiert wird
es als Auftreten von Ubelkeit und Erbrechen innerhalb von 24 Stunden nach einer
Operation (11, 13, 64).

Die Pathophysiologie von PONYV ist bis heute noch nicht genau geklart. Es handelt
sich, wie auch bei jeder anderen Form von Ubelkeit und Erbrechen, um eine
wichtige Schutzfunktion des Korpers vor Vergiftungen (5, 64).

In Abbildung 1 nach Wurglics et al. ist die Pathophysiologie schematisch

dargestellt, um die nachfolgende Erklarung zu erleichtern.

» Schmerz * Angst
+ @eruch '
- Anbilick { + Erwartung

Bewegung (Innenohr)

Brechreflex

Chirurgischer Eingritf

Abbildung 1 — Vermutete Pathophysiologie von PONV nach Wurglics et al. (13) - Stimulation

von Cortex und Brechzentrum durch extrinsische Faktoren.
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Eine zentrale Rolle spielt dabei das Brechzentrum, welches sich in der Region der
lateralen Formatio reticularis und des Tractus solitarii der Medulla oblongata
befindet (3-5, 64). Dieses bekommt Informationen von der Chemorezeptor-
Triggerzone, die in der Area postrema am Boden des IV. Ventrikels lokalisiert ist
(3, 5). Die Area postrema kann als teilweise aufgehobene Blut-Hirn-Schranke
angesehen werden, da sie dicht vaskularisiert ist und fenestrierte Kapillare besitzt
(5, 64, 65). So kdénnen im Blut oder Liquor zirkulierende Substanzen die Area
postrema stimulieren (5, 64). Aullerdem besitzt die Area postrema zahlreiche
Serotonin-, Dopamin-, Opioid- und 5-HT3-Rezeptoren (5, 64). Im Nucleus Tractus
solitarius befinden sich Rezeptoren fur Enkephaline, Muskarin und Histamin (5,
64). Durch die Stimulierung der Rezeptoren wird Ubelkeit und Erbrechen
ausgelost, folglich werden Blocker flr die oben genannten Rezeptoren auch in der
Therapie von PONV eingesetzt (4, 5, 64). Obwohl Opioidrezeptoren in der Area
postrema gefunden wurden, ist inre genaue Wirkung auf Erbrechen unklar (64).
Zusatzlich gibt es Afferenzen vom autonomen Nervensystem des
Gastrointestinaltraktes zum Brechzentrum, die moéglicherweise durch chirurgische
Eingriffe (besonders im Gl-Trakt) erregt werden (5, 13). Auch hdhere kortikale
Zentren konnen durch Angst oder Schmerzen erregt werden und zu Ubelkeit und
Erbrechen fihren (5, 13).

Meist ist PONV selbstlimitierend, es kann aber auch zu Komplikationen wie
Aspirationspneumonien, dem  Aufreilen der OP-Nahte, Einblutungen,
Dehydration, Elektrolytstorungen, einem Pneumothorax oder, in duflerst seltenen

Fallen, dem Boerhaave-Syndrom kommen (12-14).

3.1 PONV-Prognosesysteme

Es gibt mehrere PONV-Prognosesysteme fur Erwachsene, aber viele der dort
angegebenen Risikofaktoren sind bei Kindern entweder nicht relevant (z.B.
Nichtraucherstatus) oder nicht erhebbar (z.B. PONV-Anamnese bei
vorangegangenen Operationen) (22). Deswegen wurden mittlerweile auch zwei
Systeme (POVOC- und VPOP-Score) speziell fir den padiatrischen Bereich
entwickelt. Obwohl sich diese Arbeit nur mit PONV bei Kindern beschaftigt, wird
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kurz auch auf das Scoringsystem bei Erwachsenen eingegangen, um die

Unterschiede zu jenen bei Kindern aufzuzeigen.

3.1.1 PONV-Scores fur Erwachsene

FUr Erwachsene gibt es zwei haufig verwendete Scores:

Apfel et al. Koivuranta et al.
Risikofaktor Weibliches Geschlecht Weibliches Geschlecht
Nichtraucherstatus Nichtraucherstatus
PONYV oder Reisekrankheit PONV in der Anamnese

in der Anamnese
Reisekrankheit in der
Anamnese

Zu erwartende Gabe von

postoperativen Opioiden
OP-Dauer > 60min

Tabelle 4 — Gegeniiberstellung der zwei PONV-Scores bei Erwachsenen von Apfel et al. (2,
62) und Koivuranta et al. (2, 8)

Apfel et al. Koivuranta et al.

Risiko fiir PONV mit n Risikofaktoren

(n= Summe der oben gelisteten Faktoren)

n % %
0 10 17
1 21 18
2 39 42
3 61 54
4 79 74
5 87

Tabelle 5 — Risiko in Prozent fiir die Scoringsysteme nach Apfel et al. (2, 62) und Koivuranta
et al. (2, 8).
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3.1.2 PONV-Scores fur Kinder

Bei den Scores fur Kinder fallen Geschlecht und Nichtraucherstatus weg, dafur
spielen das Alter und die Art der Operation eine Rolle. Auflerdem wird die PONV-

Anamnese auf die Eltern und Geschwister ausgeweitet.

3.1.2.1 POVOC-Score

2004 entwickelten Eberhart et al. (22) den ersten PONV-Risiko-Score fur Kinder:

Risikofaktoren

Strabismus Operation

Alter = 3 Jahre
Lange der OP > 30min

Anamnese von POV beim Kind oder Anamnese von POV / PONV bei Mutter,

Vater oder Geschwistern

Tabelle 6 - POVOC-Score von Eberhart et al. (22)

Bei Vorliegen von 0,1,2,3,4 Risikofaktoren betragt das Risiko 9%, 10%, 30%, 55%
und 70%.

3.1.2.2 VPOP-Score

2014 wurde von Bourdaud et al. (23) ein komplexer und noch genauerer Score zur

Vorhersage von postoperativem Erbrechen bei Kindern entwickelt.

14



Risikofaktor Auspragung Punkte

Alter < 3 Jahre 0
> 3 Jahre und < 6 Jahre 1

oder > 13 Jahre

> 6 Jahre und <13 Jahre 2
Neigung zu POV Nein 0
Ja 1
Lange der OP > 45min Nein 0
Ja 1
Operationsart Tonsillektomie, 1
Strabismusoperation,
Tympanoplastik
Andere
Mehrere Gaben von Nein
Opioiden
Ja 1
Insgesamt 0 - 6 Punkte

Tabelle 7 — VPOP-Score von Bourdaud et al.(23)

Eine Punkteanzahl von 0-1 ist als niedriges Risiko zu interpretieren, mittleres
Risiko besteht bei einer Punkteanzahl von 2 oder 3. Alles = 4 Punkten entspricht
einem hohen Risiko fur postoperatives Erbrechen. (23) Die genauen Prozente des

Risikos sind in Tabelle 8 angegeben.

Punkteanzahl Risiko (in Prozent)

5%

6%

13%
21%
36%
48%
52%

O g A WO NN = O

Tabelle 8 - Interpretation der Punkteanzahl des VPOP-Scores (23)
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4 Material und Methoden

4.1 Design und Durchfiihrung der Studie

Diese Diplomarbeit ist Teil einer groReren Studie zur altersentsprechenden
Schmerzerfassung (,LAltersentsprechende Akutschmerzerfassung bei
hospitalisierten Kindern und Jugendlichen®, EK Nr. 21-478 ex 09/10), die durch
den Jubildumsfond der Osterreichischen Nationalbank geférdert wurde
(Jubilaumsfondsprojekt  Nr.  14335;  http://www.oenb.at/jublfonds/jublfonds/
projectsearch). Bei dieser Studie handelt es sich um eine prospektive
Beobachtungsstudie, die am 2. August 2010 ein positives Votum der
Ethikkommission der Medizinischen Universitat Graz (EK Nr. 21-478 ex 09/10)
bekam. Im Zuge der Reliabilitdtsuntersuchung des QUIPSI-Fragebogens (siehe
Anhang A) wurden auch die Daten fir diese Arbeit erhoben. Im Zeitraum von acht
Monaten (Oktober 2013 bis Mai 2014) wurden Patientinnen an der Kinder- und
Jugendchirurgie des LKH Graz befragt. Neben dem Fragebogen wurde auch ein
Datenerhebungsblatt (siehe Anhang B) ausgefullt. Folgende Parameter des
Datenerhebungsblattes wurden in dieser Arbeit verwendet: Geschlecht, Alter, OP-
Dauer, Art des Eingriffs, Art der Anasthesie, PONV-Prophylaxe, Pramedikation
(Sedativa/Nicht-Opioide/Opioide/Ko-Analgetika), intraoperative Medikamenten-
gabe (Nicht-Opioide/Opioide/Ko-Analgetika/Regionalanasthetika), Medikation im
Aufwachraum (Nicht-Opioide/Opioide/Ko-Analgetika/PCA/Antiemetikum),
Medikation auf der Station (Nicht-Opioide/Opioide/Ko-Analgetika/
PCA/Antiemetikum). Die Gabe von Medikamenten konnte wahrend des
stationaren Aufenthalts an unterschiedlichen Orten erfolgen: Intraoperativ, im
Aufwachraum oder auf der Station. Da dies auch einen zeitlichen Unterschied mit
sich bringt, wurde jeder dieser Orte getrennt betrachtet. Aulierdem wurden sowohl
die einzelnen Wirkstoffe untersucht, als auch eine Unterteilung in beispielsweise
,Opioid erhalten“ und ,kein Opioid erhalten“ vorgenommen. Tabelle 9 bietet eine
Ubersicht Uber die verwendeten Wirkstoffe. Den Patientlnnen wurde innerhalb von
48 Stunden nach ihrer Operation der Fragebogen vorgelegt. Aullerdem wurde den
Patientinnen ein Code in Form einer fortlaufenden Nummer zugeteilt, unter

welchem alle erhobenen Daten zusammengefasst wurden.
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Intraoperativ Aufwachraum  Station
Nicht-Opioid Diclofenac Diclofenac Diclofenac
Diclofenac/ Diclofenac/ Diclofenac/
Orphenadrin Orphenadrin Orphenadrin
Ibuprofen Ibuprofen Ibuprofen
Metamizol Metamizol Metamizol
Paracetamol Paracetamol Paracetamol
Opioid Fentanyl Tramadol Tramadol
Piritramid Piritramid Piritramid
Morphin
Remifentanil
Ko- Clonidin Clonidin
Analgetika
Dexamethason  Dexamethason
Ketamin Ketamin
Antiemetikum Odansetron Odansetron

Tabelle 9 — Ubersicht der verwendeten Wirkstoffe der Nicht-Opioide, Opioide und Ko-

Analgetika wahrend der Operation, im AWR und auf der Station.

4.2 Patientenkollektiv

Das Patientenkollektiv umfasst 240 Patientinnen, welche sich innerhalb des
angegeben Zeitraums einer Operation an der Kinder- und Jugendchirurgie des
LKH Graz unterzogen hatten und nachfolgenden Ein- und Ausschlusskriterien

entsprachen.

4.2.1 Einschlusskriterien

e Alter zwischen 11,0 und 18,9 Jahren

e Schriftliche Einwilligung der/s Erziehungsberechtigen

e Ausreichende Deutschkenntnisse, um den Fragebogen zu verstehen und
beantworten zu kdnnen

e Operation an der Kinder- und Jugendchirurgie des LKH Graz mit
anschlieRendem Aufenthalt von min. 48 Stunden.
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4.2.2 Ausschlusskriterien

¢ Kinder aulRerhalb der Altersgrenzen

e Fehlende Einwilligung der/s Erziehungsberechtigten oder der/s Patienten/in
¢ Unzureichende Deutschkenntnisse

e Vorliegen einer kognitiven Beeintrachtigung

e Postoperativer Aufenthalt auf der Intensivstation

e Postoperative Verlegung auf eine andere Station

e Ambulante Eingriffe

Die Patienten wurden auflierdem in zwei Altersgruppen (11,0-14,9 und 15,0-18,9)

eingeteilt. Die Verteilung auf die zwei Gruppen soll ungefahr gleich sein.

4.2.3 Fallzahlberechnung

Die Fallzahlberechnung erfolgte flr die Reliabilitdtstestung des QUIPSI-
Fragebogens, bei der davon ausgegangen wird, dass eine Korrelation Uber r = .80
vorliegen sollte. Damit die untere Grenze des 95% Konfidenzintervalls bei r = .80
liegt, mUssen, bei einer Korrelation von r = .85, 113 Patientlnnen eingeschlossen
werden. Somit sind unter Berucksichtigung einer Drop-Out-Rate von 5% je 120
Patientinnen aus beiden Altersgruppen (11-14 Jahre und 15-18 Jahre)
erforderlich (66).

4.3 Haupt- und Nebenzielgro6Ben

Als Hauptzielgréien wurden definiert:
e PONV
e Opioidgabe

Folgende NebenzielgroRen wurden definiert:
e Geschlecht
o Alter
e zBMI (altersnormierter BMI It. WHO)
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e OP-Dauer

¢ Nicht-Opioide
o Ko-Analgetika
¢ Antiemetikum

e Schmerz

4.4 Potentielle Bias

Die Geschlechter- und Altersverteilung wurde sowohl allgemein, als auch
innerhalb der Altersgruppen bei der Rekrutierung der Patientinnen nicht beachtet,
weshalb es hier moglicherweise zu Inhomogenitaten kommen kann. Die Aufteilung

in die zwei Altersgruppen gelang jedoch gleichmaRig.

4.5 Statistische Auswertung

Die Daten wurden mithilfe von Microsoft Excel in eine Tabelle eingegeben. Die
statistische Auswertung der Zusammenhange wurde mit IBM SPSS Statictics 22
durchgefuhrt. Als signifikant wurde p<0,05 definiert.

Um festzustellen, welche metrischen Variablen normalverteilt sind, wurde der
Kolmogorow-Smirnow-Test durchgefuhrt. Wenn eine Variable normalverteilt war,
wurden die Unterschiede mittels t-Test analysiert. Um Unterschiede bei nicht
normalverteilten Variablen zu analysieren, wurde der U-Test durchgeflhrt. Zur
Analyse von Haufigkeitsverteilungen wurde der Pearson-Chi-Quadrat Test bzw.,
wenn die Voraussetzungen (in allen Zellen missen Beobachtungen vorhanden
und die erwarteten Haufigkeiten durfen in maximal 20% der Zellen < 5 sein) nicht
erfullt waren, der Fisher-Exact-Test verwendet.

Haufigkeitsunterschiede wurden fiir die Variablen ,Ubelkeit* und ,Erbrechen®
getrennt untersucht. Medikamente wurden einzeln untersucht und ebenfalls zu

Gruppen (z.B. Opioide vs. Nicht-Opioide) zusammengefasst und analysiert.
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5 Ergebnisse — Resultate

5.1 Studienpopulation

Insgesamt wurden 240 Patientinnen befragt, in Abbildung 2 ist ein Flussdiagramm

der Studie zu sehen.

Flr StudieneinschluB
evaluierte
Patientinnen (n=280)

/Einschlur!kriterien nicl’k
\ erfillt (n=37) /

Auf Teilnahme an der
Studie angesprochene
und aufgeklérte
Patientinnen (n=243)

/ Einversténdnis-
erklarung nicht erhalten

(n=3)
In die Studie
eingeschlossene
Patientinnen (n=240)
Abbildung 2 - Darstellung des Erreichens des Patientenkollektivs der Studie

»Altersentsprechende  Akutschmerzerfassung bei hospitalisierten Kindern und

Jugendlichen“ in einem Flussdiagramm.

Von den 240 Patientinnen sind 103 (42,9%) weiblich und 137 (57,1%) mannlich.
Die Altersgruppe der 11 bis 14-Jahrigen umfasste 127 Patientinnen, von denen 57
(44,9%) weiblich und 70 (55,1%) mannlich sind. In die Altersgruppe der 15 bis 18-
Jahrigen wurden 113 Patientinnen eingeschlossen, davon sind 46 (40,7%)
Madchen und 67 (59,3%) Jungen. Das Durchschnittsalter der gesamten
Studienpopulation betragt 14,7 (SD: 1,9) Jahre. 162 (67,5%) der Kinder hatten den
ASA-Status 1 (normaler, gesunder Patient), 76 (31,7%) ASA-Status 2 (Patient mit
leichter Allgemeinerkrankung) und jeweils ein (0,4%) Kind hatte ASA-Status 3
(Patient mit schwerer Allgemeinerkrankung) bzw. ASA-Status 4 (Patient mit

schwerer Allgemeinerkrankung, die eine standige Lebensbedrohung ist). Alle 240
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Patientinnen wurden am ersten postoperativen Tag befragt, wobei bei zwei
Patientinnen die Operation kurz vor Mitternacht begonnen hatte und als OP-Tag,

das Datum des Operationsendes verwendet wurde.

Tabelle 10 bietet eine Ubersicht der verschiedenen Operationsarten.

Operationsart Anzahl der Patienten Prozent

Operationen an Knochen und Entfernung 100 41,7%

von Metallimplantaten

Abdominelle Operationen 55 22,9%
Kleinere Operationen 25 10,4%
Operationen an Knie, Hufte, Schulter oder 22 9,2%
Sprunggelenk

Weichteil-Operationen 9 3,8%
Urologische Operationen 7 2,9%
Korrektur-Operationen 7 2,9%
Operationen an Sehnen, Nerven und 6 2,5%
Bandern

Andere Operationen 9 3,8%

Tabelle 10 — Ubersicht der verschiedenen Operationsarten aus einer Studienpopulation von
240 Patientinnen.

Die kurzeste Operation dauerte zwei Minuten, die langste 272 Minuten, im
Durchschnitt dauerten die Operationen 64,42 (SD: 42,9) Minuten. Der kleinste
zBMI'(67) lag bei -2,46, der grofte bei 3,90, der Durchschnitt lag bei 0,46 (SD:
1,2). Die Inzidenz von Ubelkeit lag bei 32,5% (78/240), die von Erbrechen bei 15%
(36/240).

' zBMI: dieser wurde unter Verwendung der SPSS-Syntax der WHO berechnet. Ein zBMI von 0
entspricht einem durchschnittlichen BMI flr das entsprechende Alter und Geschlecht. Ein zBMI von
1 bedeutet, dass der BMI des Kindes eine Standardabweichung Uber dem alters- und

geschlechtsentsprechenden BMI liegt (67).
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5.2 PONYV und Opioide

5.2.1 Intraoperativ

Intraoperativ bekamen 239 Patientinnen ein Opioid, nur ein Patient erhielt keines.
Die am haufigsten verwendete Wirkstoffkombination (43,8%) bestand aus
Fentanyl, Piritramid und Remifentanil. Die Aufteilung weiterer Kombination kann
der Tabelle 11 enthommen werden. Es wurde kein Unterschied in der Inzidenz
von Ubelkeit und Erbrechen wahrend der Befragung auf der Station? in
Abhangigkeit von der Wirkstoffkombination, die intraoperativ gegeben wurde,
festgestellt (Ubelkeit: p = .367, Erbrechen: p = .256) Auf den Vergleich zwischen
,Opioid erhalten“ und ,kein Opioid erhalten“ wurde verzichtet, da nur ein Patient

kein Opioid erhalten hatte.

5.2.2 Aufwachraum

Im Aufwachraum erhielt nur ein (0,4%) Patient Tramadol und 109 (45,4%)
Patientinnen Piritramid, weshalb diese Daten zusammengefasst betrachtet
wurden. Die restlichen 130 (54,2%) Patientinnen bekamen kein Opioid. Zwischen
den Patientinnen die ein Opioid erhalten hatten und jenen, die kein Opioid
erhalten hatten, gab es sowohl im Vergleich mit Ubelkeit, als auch mit Erbrechen
keine signifikanten Unterschiede (Ubelkeit, wenn Opioid erhalten: 35,5%, ohne
Opioid: 30%, p = .369, Erbrechen, wenn Opioid erhalten: 17,3%, ohne Opioid:
13,1%: p = .364).

5.2.3 Station

Auf der Station bekamen 190 (79,2%) Patientinnen kein Opioid, 50 (20,8%)
Patientinnen erhielten ein Opioid. Davon erhielten 45 (18,8%) Piritramid, vier
(1,7%) Tramadol und einer (0,4%) eine Kombination aus beiden Wirkstoffen. Auf

der Station waren Patientinnen, die ein Opioid bekamen, signifikant haufiger

% Bei dieser Befragung wurde nach Ubelkeit und Erbrechen seit der Operation gefragt.
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(46%) von Ubelkeit betroffen, als Patientinnen die kein Opioid bekamen (28,9%; p
= .022, Abbildung 3). Betrachtet man die einzelnen Wirkstoffe, so zeigt sich, dass
Patientinnen, die Tramadol bekamen, signifikant haufiger von Ubelkeit betroffen
waren, (3/4 (75%)) als Patientlnnen, die Piritramid erhielten (20/45 (44%); p =
.031). Patientlnnen, die ein Opioid bekamen, haben auch haufiger (12/50 (24%))
erbrochen als Patientinnen, die kein Opioid bekamen (24/190 (12,6%); p = .045,
Abbildung 3). Bei den einzelnen Wirkstoffen zeigt sich eine vergleichbare
Haufigkeit von Patientinnen, die erbrachen (Piritramid 10/45 (22,2%), Tramadol
2/4 (50%), p = .067).

50% -

40% -

30%
E Opioid erhalten

20% Hkein Opioid erhalten
o

10%

0%

Ubelkeit Erbrechen

Abbildung 3 - Diagramm zum Auftreten von Ubelkeit bzw. Erbrechen bei der Gabe von
Opioiden auf der Station in einer Studienpopulation von 240 Patientinnen. (Ubelkeit: p =
.022/ Erbrechen: p =.045)

23



Ort/Zeitpunkt Wirkstoff / Kombination Anzahl Prozent
intraoperativ  Fentanyl, Piritramid, Remifentanil 105 43,8%
Piritramid, Remifentanil 36 15,0%
Fentanyl, Piritramid 33 13,8%
Fentanyl 30 12,5%
Fentanyl, Remifentanil 28 11,7%
Remifentanil 4 1,7%
Fentanyl, Morphin, Piritramid, Remifentanil 2 0,8%
Piritramid 1 0,4%
Kein Opioid 1 0,4%
AWR Kein Opioid 130 54,2%
Piritramid 109 45,4%
Tramadol 1 0,4%
Station Kein Opioid 190 79,2%
Piritramid 45 18,8%
Tramadol 4 1,7%
Piritramid, Tramadol 1 0,4%

Tabelle 11 — Auflistung der Gabe der Opioid-Wirkstoffe und der Wirkstoff-Kombinationen
intraoperativ, im AWR und auf der Station.

5.3 Weitere mégliche EinflussgréBen auf PONV

5.3.1 Geschlecht

Madchen war haufiger Ubel als Buben (41% vs. 26%, p =

p = .841).

.018, Abbildung 4).
Madchen und Buben erbrachen gleich haufig (Madchen: 15,5%, Buben 14,6%;
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Ubelkeit

45% 7
40% -
35% 1
30% -
25% -
20% -
15%
10% -
5% A
0% -

M&adchen Buben

Abbildung 4 — Diagramm zum Vergleich des Auftretens von Ubelkeit bei Miadchen und

Buben in einer Studienpopulation von 240 Patientinnen (p = .018)

5.3.2 Alter

Wahrend es keinen Altersunterschied zwischen Patienten, denen ubel war, und
jenen, denen nicht Ubel war, gab, wurde ein signifikanter Altersunterschied
zwischen Patienten, die erbrachen und denen, die nicht erbrachen gefunden.

Patientinnen, die erbrachen, waren junger. (Tabelle 12, Abbildung 5).

20,0 20,0

R I

16,0 16,0

Alter
Alter

14,04 14,0

+ T T |41 K

10,0+ 10,0

nein ja nein ja

Ubelkeit Erbrechen

Abbildung 5 — Boxplot-Diagramm zum Altersunterschied bei Ubelkeit (p= .407) und

Erbrechen (p=.022) in einer Studienpopulation von 240 Kindern im Alter von 11-18 Jahren.
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5.3.3 zBMI

Der zBMI der Patientinnen zeigte keinen signifikanten Unterschied bei Ubelkeit
(p = .129). Es lielRen sich aber Tendenzen erkennen, dass Patientlnnen, die
erbrechen mussten, einen hoheren zBMI hatten, als Patientinnen, die nicht

erbrechen mussten. (p = .079) (siehe Tabelle 12).

5.3.4 OP-Dauer

Die OP-Dauer zeigte keinen signifikanten Unterschied beim Vergleich mit Ubelkeit
(p = .646) oder Erbrechen (p = .562) (Tabelle 12).

Ubelkeit p Erbrechen p
nein ja nein ja
(n=162) (n=78) (n=204) (n=36)
Alter 14,8 15,0 0,407 15,0 14,3 0,022
(13,0-16,1)  (12,7-16,6) (13,2-16,5)  (12,4-15,4)
zBMI 0,28 0,61 0,129 0,34 0,78 0,079
(0,33-1,21)  (-0,30-1,44) (-0,33-1,16) (-0,22-1,58)

OP-Dauer 53 (32-95) 55(33-95) 0,646 52(33-95) 72(33-88) 0,562

Tabelle 12 — Ergebnisse des U-Tests beim Vergleich zwischen dem Alter und dem zBMI der

Patientinnen und der OP-Dauer mit Ubelkeit/Erbrechen.

5.3.5 Medikamente
5.3.5.1 Nicht-Opioide

5.3.5.1.1 Intraoperativ

Intraoperativ bekamen 198 Patientinnen ein Nicht-Opioid, 42 erhielten keines. Der
Grolteil (62,1%) der Patientlnnen erhielt Neodolpasse, eine Mischung aus
Diclofenac und Orphenadrin. Die weiteren Wirkstoffkombinationen konnen der
Tabelle 13 entnommen werden. Patientlnnen, die intraoperativ ein Nicht-Opioid

erhalten hatten, war gleich oft Gbel und sie erbrachen gleich oft, wie Patientinnen,
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die keines erhalten hatten. (Ubelkeit, wenn Nicht-Opioid erhalten: 32,3%, ohne
Nicht-Opioid: 33,3%, p = .899, Erbrechen, wenn Nicht-Opioid erhalten: 15,7%,
ohne Nicht-Opioid: 11,9%: p = .536).

Bei der Betrachtung der einzelnen Wirkstoffe fiel auf, dass Patientinnen, die
entweder Metamizol alleine (11/15; 73,3%) oder Metamizol in Kombination mit
Neodolpasse (4/5; 80%) erhielten, signifikant haufiger von Ubelkeit betroffen
waren, als Patientinnen, die Diclofenac (8/28; 28,6%) oder Neodolpasse (41/149;
27,5%) bekamen (p = .002). Fasst man Patientinnen, die Metamizol entweder
alleine oder in Kombination bekamen, zusammen, wurde diesen (15/21; 71,4%)
signifikant haufiger Ubel, als Patientinnen, die kein Metamizol (49/177; 27,7%)
erhielten (p < .001).

5.3.5.1.2 Aufwachraum

Im Aufwachraum bekamen 32 Patientinnen ein Nicht-Opioid, 208 erhielten keines.
Meist (25/32) wurde Metamizol verabreicht, nur sieben Patientinnen erhielten
Neodolpasse. Patientinnen, die im Aufwachraum ein Nicht-Opioid erhalten hatten,
war gleich oft Gbel und sie erbrachen gleich oft, wie Patientinnen, die keines
erhalten hatten (Ubelkeit, wenn Nicht-Opioid erhalten: 46,9%, ohne Nicht-Opioid:
30,3%, p = .062, Erbrechen, wenn Nicht-Opioid erhalten: 15,6%, ohne Nicht-
Opioid: 14,9%: p = 1.000).

5.3.5.1.3 Station

Auf der Station erhielten 234 Patientinnen ein Nicht-Opioid, sechs bekamen
keines. Am haufigsten (39,2%) wurde Neodolpasse verabreicht, weitere
Kombinationen sind der Tabelle 13 zu entnehmen. Patientinnen, die auf der
Station ein Nicht-Opioid erhalten hatten, war gleich oft tibel, wie Patientinnen, die
keines erhalten hatten (Ubelkeit, wenn Nicht-Opioid erhalten: 32,1%, ohne Nicht-
Opioid: 50,0%, p = .393). Beim Vergleich der einzelnen Wirkstoffe fiel aber auf,
dass Patientinnen, die entweder Metamizol alleine (27/50; 54,0%), Metamizol in
Kombination mit Diclofenac (1/2; 50,0%) oder Metamizol in Kombination mit
Neodolpasse (3/8; 37,5%) erhielten, signifikant haufiger von Ubelkeit betroffen
waren als Patientlnnen, die nur Diclofenac (18/66; 27,3%), Neodolpasse (26/94;
27,7%), Ibuprofen (0/12; 0,0%) oder Ibuprofen in Kombination mit Neodolpasse
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(0/2; 0,0%) bekamen (p= .003). Fasst man die Patientinnen, die auf der Station

Metamizol alleine oder in Kombination bekamen, zusammen, wurde auch diesen

(31/60; 51,7%) signifikant haufiger Ubel, als Patientinnen, die kein Metamizol
(44/174; 25,3%) erhielten (p< 001) (Abbildung 6). Aullerdem mussten

Patientinnen, die auf der Station Metamizol alleine oder in Kombination (11/60;

18,3%) erhielten, signifikant haufiger erbrechen als Patientinnen, die kein

Metamizol (22/174; 12,6%) bekamen (p< .001) (Abbildung 6).
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950%

40%

EMetamizol alleine oder
30% - in Kombination

Ekein Metamizol

20% -

10% -

0%

Ubelkeit Erbrechen

Abbildung 6 — Diagramm zum Auftreten von Ubelkeit bzw. Erbrechen im Vergleich mit einer

Gabe von Metamizol alleine oder in Kombination oder keiner Metamizolgabe auf der Station

in einer Studienpopulation von 240 Patientinnen. (p <.001)

Ort/ Wirkstoff / Kombination Anzahl Prozent

Zeitpunkt

intraoperativ. Neodolpasse (Diclofenac/Orphenadrin) 149 62.1%
Kein Nicht-Opioid 42 17,5%
Diclofenac 28 11,7%
Metamizol 15 6,3%
Neodolpasse, Metamizol 5 21%
Diclofenac, Metamizol 1 0,4%
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AWR Kein Nicht-Opioid 208 86,7%

Metamizol 25 10,4%
Neodolpasse 7 2,9%
Station Neodolpasse 94 39,2%
Diclofenac 66 27,5%
Metamizol 50 20,8%
Ibuprofen 12 5,0%
Neodolpasse, Metamizol 8 3,3%
Kein Nicht-Opioid 6 2,5%
Diclofenac, Metamizol 2 0,8%
Neodolpasse, Ibuprofen 2 0,8%

Tabelle 13 — Auflistung der Gabe der Nicht-Opioid-Wirkstoffe und Wirkstoff-Kombinationen

intraoperativ, im AWR und auf der Station.

5.3.5.2 Antiemetikum

5.3.5.2.1 Aufwachraum

Im Aufwachraum erhielten 12 (5%) Patientinnen Ondansetron, wahrend die
restlichen 228 (95%) kein Antiemetikum bekamen. Patientinnen, die im
Aufwachraum ein Antiemetikum erhalten hatten, war gleich oft Ubel und sie
erbrachen gleich oft, wie Patientlnnen, die keines erhalten hatten (Ubelkeit, wenn
Antiemetikum erhalten: 58,3%, ohne Antiemetikum: 31,1%, p = .062, Erbrechen,

wenn Antiemetikum erhalten: 0,0%, ohne Antiemetikum: 15,8%: p = .222).

5.3.5.2.2 Station
Auf der Station bekamen 30 (12,5%) der Patientinnen Ondansetron, 210 (87,5%)

erhielten kein Antiemetkium. Patientlnnen, die Ondansetron bekamen, war
haufiger (24/30; 80%) ubel, als Patientlnnen, die kein Antiemetikum (54/210;
25,7%) erhielten (p < .001). Ahnliche Ergebnisse zeigten sich im Vergleich mit
Erbrechen: Patientinnen mit Ondansetron mussten haufiger (16/30; 53,3%)
erbrechen als Patientinnen ohne Antiemetikum (20/210; 9,5%; p < .001).
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5.3.5.3 Ko-Analgetika

Intraoperativ bekamen 66 Patientinnen ein Ko-Analgetikum, 174 erhielten keines.
Der Groldteil (11,3%) der Patientinnen erhielt Dexamethason, weitere
Wirkstoffgaben und -kombinationen koénnen Tabelle 14 entnommen werden.
Patientinnen, die intraoperativ ein Ko-Analgetikum erhalten hatten, war gleich oft
ubel und sie erbrachen gleich oft wie Patientinnen, die keines erhalten hatten.
(Ubelkeit, wenn Ko-Analgetikum erhalten: 25,8%, ohne Ko-Analgetikum: 35,1%, p
= .217, Erbrechen, wenn Ko-Analgetikum erhalten: 9,1%, ohne Ko-Analgetikum:
17,2%: p = .156). Ahnliche Resultate zeigten sich bei Gabe eines Ko-
Analgetikums im Aufwachraum. (Ubelkeit, wenn Ko-Analgetikum erhalten: 34,8%,
ohne Ko-Analgetikum: 31,6%, p = .632, Erbrechen, wenn Ko-Analgetikum
erhalten: 15,2%, ohne Ko-Analgetikum: 14,9%: p = .968).

Ort / Zeitpunkt Wirkstoff / Kombination Anzahl Prozent

intraoperativ Kein Ko-Analgetikum 174 72,5%
Dexamethason 27 11,3%
Clonidin 17 7,1%
Ketamin 16 6,7%
Clonidin, Dexamethason, Ketamin 3 1,3%
Dexamethason, Ketamin 2 0,8%
Clonidin, Ketamin 1 0,4%

AWR Kein Ko-Analgetikum 174 72,5%
Clonidin 50 20,8%
Clonidin, Ketamin 10 4,2%
Ketamin 5 2,1%
Clonidin, Dexamethason, Ketamin 1 0,4%

Tabelle 14 — Auflistung der Gabe der Ko-Analgetika-Wirkstoffe und Wirkstoff-Kombinationen

intraoperativ und im AWR.

5.3.5.4 PCA-Pumpe auf Station

Auf Station hatten 13 (6,2%) Patientinnen eine PCA-Pumpe, 225 (93,8%)
Patientinnen hatten keine. Patientinnen, die eine PCA-Pumpe erhalten hatten, war
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gleich oft Ubel und sie erbrachen gleich oft wie Patientlnnen, die keine erhalten
hatten. (Ubelkeit mit PCA-Pumpe: 23,1%, ohne PCA- Pumpe: 33,3%, p = .554,
Erbrechen mit PCA-Pumpe: 15,4%, ohne PCA-Pumpe: 15,1%: p = 1.000).

5.3.6 Schmerzen

Die Patientinnen, denen Ubel war, gaben nicht nur einen hoheren
Maximalschmerz (p = .004) an, als Patientinnen, denen nicht tbel war, sondern
auch héhere Schmerzen, wenn sie ruhig im Bett liegen (p = .001), sich im Bett
umdrehen (p = .010), aufstehen (p = .001), gehen (p = .001), spielen (p = .012)
und husten (p = .003). Des Weiteren hatten Patientinnen, denen ubel war,
tendenziell hohere Schmerzen beim Trinken (p = .088) und Essen (p = .098)
(Tabelle 15). Ein signifikanter Unterschied in der Schmerzintensitat in

Abhangigkeit von Erbrechen konnte nicht nachgewiesen werden (Tabelle 15).

Ubelkeit p Erbrechen p
nein ja nein ja
(n=162) (n=78) (n=204) (n=36)

Maximalschmerz 4 (2-6) 4(4-4) 0,004 | 4(2-6) 4(2-6) 0,733
Schmerz ruhig im 4 (2-6) 4 (4-6) 0,001 | 2(0-2) 2(0-3) 0,581
Bett

Schmerz Bett 2 (2-4) 4 (2-6) 0,010 | 2(2-4) 3(2-6) 0,518
umdrehen

Schmerz 2 (2-4) 4 (2-6) 0,001 | 2(24) 4(2-6) 0,772
aufstehen

Schmerz gehen 2 (0-4) 2(2-6) 0,001 | 2(2-4) 2(24) 0,340
Schmerz spielen 0 (0-2) 2(0-4) 0,012 | 2(0-2) 0(0-2) 0,180
Schmerz essen 0 (0-2) 0(0-2) 0,098 | 0(0-2) 0(0-2) 0,750

Schmerz trinken 0(0-0) 0(0-2) 0,088 | 0(0-2) 0(0-0) 0,601
Schmerz husten 0(0-4) 2(0-6) 0,003 | 0(0-4) 2(0-4) 0,180

Tabelle 15 — Ergebnisse (Median und IQR) des U-Tests beim Vergleich von Schmerzen mit
Ubelkeit/Erbrechen
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6 Diskussion

Wie in Tabelle 16 zu sehen ist, liegt die Inzidenz von Ubelkeit bei Erwachsenen
zwischen 47 und 72% bzw. die von Erbrechen bei Kindern und Erwachsenen
zwischen 20 und 30%. Bei Studien, die im padiatrischen Bereich durchgefuhrt
wurden, hat man meist nur die Inzidenz von Erbrechen erhoben, da diese bei
Kindern besser evaluiert werden konnte.

In der vorliegenden Studie konnten ahnliche Inzidenzen gefunden werden.
Ubelkeit trat in 32,5% der Falle auf, die Inzidenz von Erbrechen lag bei 15%. Auch
in dieser Studienpopulation kann man bei Kindern zwischen 11 und 18 Jahren,
davon ausgehen, dass Kinder mdglicherweise einerseits Ubelkeit nicht gut

einschatzen kdnnen oder andererseits diese einfach nicht angeben.

Studie Inzidenz Inzidenz Inzidenz

von Ubelkeit von Erbrechen von PONV

Studienpopulation — Kinder

Eberhart et al. (18) 33,2%

Kranke et al. (19) 20,2%

Bourdaud et al. (23) 24,1%

Studienpopulation — Erwachsene

Koivuranta et al. (8) 52,0% 25,0%

Roberts et al. (21) 51,3% 23,8%

Pierre et al. (20) 47,0% 26,0%

Apfel et al. (68) 30,1% 43,6%
Apfel et al. (62) 35,9%
Cohen et al. (69) 72,0% 17,0%

Sidebotham et al. (61) 48,7%

Tabelle 16 — Ubersicht der Inzidenzen von Ubelkeit und Erbrechen bei Studien zum Thema

PONYV bei Kindern und Erwachsenen.
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6.1 PONYV und Opioide

In sehr vielen Studien sind sich die Verfasser einig, dass Opioide ein Risikofaktor
fur das Auftreten von PONV sind (3, 13, 20, 21, 61, 62, 64, 70). Bei der
intraoperativen Gabe von Opioiden widerspricht sich die Literatur. Sowohl Cohen
et al. (69), die eine Studie an Erwachsenen durchfuhrten, als auch Bourdaud et al.
(23), die Kinder untersuchten, sprachen der intraoperativen Gabe einen hoheren
emetischen Effekt zu, wahrend Eberhart et al. (22) in einer padiatrischen
Studienpopulation eine Tendenz feststellen konnten, dass die intraoperative
Verabreichung von Opioiden das Auftreten von PONV reduziert. Eberhart et al.
machten fur das haufigere Auftreten von PONV in Verbindung mit Opioiden vor
allem die postoperative Gabe verantwortlich (18, 22). Simanski et al. schreiben der
Erstgabe von Opioiden, durch die Erregung der CTZ, den hdchsten proemetischen
Effekt zu (5). Bei langerer Gabe von Opioiden kommt es zur Hemmung der Area
postrema, was wiederum einen antiemetischen Effekt zur Folge haben musste (5).
Simanski et al. geben aber ebenso wie auch Redmond et al. an, dass es oft
schwer zu eruieren sei, ob PONV durch den Schmerz oder die Schmerztherapie
ausgelost wird (5, 71).

Roberts et al. konnten in ihrer Studie zeigen, dass die Inzidenz von PONV bei
Opioidgabe dosisabhangig ist (21). Jede Halbierung der Opioiddosis innerhalb der
ersten 24 Stunden nach der Operation geht, wenn alle anderen Faktoren gleich
bleiben, mit einer absoluten Reduktion der Inzidenz von POV um 6% einher (21).
Zwischen den unterschiedlichen Wirkstoffen konnten Unterschiede festgestellt
werden. Tramadol soll hohere Inzidenzen mit sich bringen als Morphin oder
Piritramid, diese sind wiederum emetogener als Fentanyl oder Remifentil (2, 3,
12). Zwischen Fentanyl und Remifentanil konnten keine signifikanten
Unterschiede mehr festgestellt werden (70). Gan gibt in seiner Studie an, dass
langwirksame Opioide, im Vergleich zu kurzwirksamen, ein groRerer Risikofaktor
fur PONV seien (6).

In der vorliegenden Studie konnte eine erhdhte Inzidenz von PONV bei
intraoperativer Opioidgabe nicht bestatigt werden. Auch Opioide im Aufwachraum
hatten keinen Einfluss auf das Auftreten von PONV. Nur die postoperative
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Opioidgabe auf der Station ging mit einer erhohten Inzidenz von PONV einher.
Dies konnte moglicherweise daran liegen, dass postoperativ geringere Schmerzen
bestehen und die verschriebene Opioiddosis zu hoch ist, wahrend im
Operationssaal oder im Aufwachraum die Opioiddosis passend ist. Dies wirde
auch durch die Studie von Roberts et al. (21) bestatigt werden, die in ihrer Arbeit
bei Erwachsenen zu dem Schluss kamen, dass die Inzidenz von PONV
dosisabhangig ist.

Bei der Opioidgabe auf der Station konnten auch signifikante Unterschiede
zwischen Tramadol und Piritramid festgestellt werden. Wie auch schon in
vorherigen Studien berichtet (2, 3, 12), wurde Patientlnnen, die Tramadol

erhielten, haufiger Ubel als jenen, die Piritramid erhielten (75,0% vs. 44,4%).

6.2 Weitere untersuchte Einflussgré6Ben auf PONV

6.2.1 Geschlecht

Studien an Erwachsenen haben gezeigt, dass Frauen haufiger von PONV
betroffen sind als Manner (3, 5, 8, 11, 20, 21, 61, 62, 69). Eberhart et al. und Gan
weisen aber auch darauf hin, dass dieser Risikofaktor stark vom Alter der
Madchen abhangig sei. Als wichtiges Ereignis wird hier die erste Menstruation
genannt, was ein Hinweis darauf sein kann, dass der Zusammenhang zwischen

PONV und dem Geschlecht auf die hormonelle Ebene zurlckzufuhren ist (6, 22).

In der vorliegenden Studie konnte nur bei Ubelkeit ein Unterschied zwischen
Madchen und Buben festgestellt werden, bei Erbrechen zeigten sich jedoch keine
Unterschiede. Da in dieser Studie Kinder zwischen 11 und 18 Jahren befragt
wurden, kann man anhand der momentanen Datenlage davon ausgehen, dass ca.
90% der 14-Jahrigen bereits ihre erste Menstruation hatten (72). Da aber fur den
Menstruationsbeginn trotzdem kein definitives Alter festgelegt werden kann und
diese Komponente auch nicht erhoben wurde, kdnnen diesbezlglich keine

zuverlassigen Aussagen getroffen werden.
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6.2.2 Alter

Das Alter wurde in vielen Studien als wichtiger Risikofaktor diskutiert. Die meisten
sind sich einig, dass unter drei Jahren das Auftreten von PONV/POV selten ist (2,
6, 22, 23), unter einem Jahr liegt das Risiko sogar nur bei 5% (5, 11, 64, 73).
Dieses steigt bis zum funften Lebensjahr auf bis zu 20% an (5, 11, 64, 73).
Besonders gefahrdet, an PONV zu leiden, sind nach Bourdaud et al. Kinder
zwischen sechs und dreizehn Jahren (23), nach Rusch et al. Kinder zwischen funf
und neun Jahren (2) bzw. nach Watcha et al. Kinder zwischen elf und vierzehn
Jahren (64). Rose und Watcha bestatigen dies mit ihrer Aussage, dass
Schulkinder ein Risiko von 24-50% aufweisen, dass PONV auftritt (11). Eberhard
et al. beschreiben ab dem Alter von drei Jahren einen standigen Anstieg des
Risikos fur PONV von 0,2 bis 0,8% pro Jahr (22).

Das Patientenkollektiv dieser Studie umfasste fur die Prufung aller oben
genannten Thesen nicht das richtige Alter. Einzig fur das erhdhte Risiko zwischen
sechs und dreizehn Jahren (23) bzw. das erhohte Risiko zwischen elf und
vierzehn Jahren nach Watcha et al. (64) lasst diese Studie einen Vergleich zu.

Tendenziell waren die Patientinnen, die haufiger erbrechen mussten, junger. Dies
lie® sich aber nicht direkt auf die Altersgruppe der 11 bis 14-Jahrigen

zuruckfuhren.

6.2.3 zBMI

Studien von Simanski et al. (5) und Watcha et al. (64) beschreiben eine positive
Korrelation zwischen hoherem Koérpergewicht und PONV. Es wird dabei vermutet,
dass Inhalationsanasthetika, die im Fettgewebe gespeichert wurden, nach Ende
der Operation wieder in das Blut abgegeben werden und so zu vermehrten
postoperativen Beschwerden fuhren (64). Dieser Risikofaktor ist jedoch umstritten,
da sich auch andere Studien finden, die keinen Zusammenhang zwischen dem
Kdrpergewicht bzw. dem BMI und PONV herstellen konnten (3, 6, 69, 74).
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Auch mit den Ergebnissen dieser Studie lasst sich ein Zusammenhang zwischen
PONV und dem zBMI nicht ganz ausschlieBen. Es konnten zwar keine
signifikanten Unterschiede beim Auftreten von Ubelkeit gefunden werden, jedoch

lieRen sich Tendenzen erkennen, dass ein hoherer zZBMI mit Erbrechen korreliert.

6.2.4 OP-Dauer

Obwohl man sich Uber den genauen Grund noch nicht sicher ist, wird die Dauer
der Operation als wichtiger Einflussfaktor fir PONV angegeben (8, 22, 23, 69). Es
wird aber davon ausgegangen, dass durch die langere Reizung durch
Medikamente oder mechanische Stimuli, Ubelkeit und Erbrechen leichter
hervorgerufen werden kénnen (22). Wahrend Koivuranta et al. bei Erwachsenen
eine OP-Dauer von mehr als 60 Minuten als Risikofaktor angibt (8), sind es bei
Bourdaud et al. bei Kindern 45 Minuten (23). Eberhart et al. nimmt bereits eine

OP-Dauer von mehr als 30 Minuten in seinen Risikoscore auf (22).

Obwohl die durchgeflihrten Operationen im Durschnitt 64 Minuten dauerten und
somit die 45 Minuten von Bourdaud et al. bzw. die 30 Minuten von Eberhard et al.
deutlich Uberschritten wurden, konnte in der vorliegenden Studie kein
Zusammenhang zwischen Operationsdauer und dem Auftreten von PONV

festgestellt werden.

6.2.5 OP-Art

Auf den Vergleich des Einflusses der verschiedenen Operationsarten auf PONV
wurde verzichtet, da die Hauptrisikogruppen der HNO- und Strabismus-
Operationen (3, 8, 22, 23) in unserer Studienpopulation nicht vertreten waren.

6.2.6 Medikamente

Neben den Opioiden werden auch andere Medikamentengruppen als potenzielle
Risikofaktoren fir PONV diskutiert.
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6.2.6.1 Nicht-Opioide

In dieser Studie konnte kein Hinweis auf einen Zusammenhang zwischen der
Gruppe der Nicht-Opioide und PONV festgestellt werden. Auffallend war
dahingehend aber die Gabe von Metamizol alleine oder in Kombination mit
anderen Wirkstoffen der Gruppe der Nicht-Opioide. Bei einer intraoperativen Gabe
litten Patientlnnen signifikant haufiger an Ubelkeit. Wurde Metamizol auf der
Station verabreicht, ging dies sowohl mit vermehrter Ubelkeit als auch haufigerem
Erbrechen einher.

Metamizol wird, wie in Tabelle 3 dargestellt, bei Bauch- und Weichteilschmerz
verwendet (29). Die vorbestehende Grunderkrankung bzw. die durchgeflhrte
Operation selbst erhéhen bereits das Risiko an Ubelkeit und Erbrechen zu leiden.
Daher kann man nicht feststellen, ob das erhohte Auftreten von PONV bei der
Metamizolgabe auf das Medikament oder die Erkrankung bzw. Operation
zuruckzufuhren ist. Pogatzki-Zahn et al. schreiben Metamizol sogar geringe bis

gar keine gastrointestinalen Nebenwirkungen zu (75).

6.2.6.2 Antiemetikum

Es konnte ein Zusammenhang zwischen der Gabe von Antiemetika sowohl mit
Ubelkeit, als auch Erbrechen festgestellt werden. Einerseits kdénnte dies damit
zusammenhangen, dass Antiemetika dann gegeben werden, wenn Kinder
Ubelkeit angeben bzw. wenn erhohtes Risiko dafiir besteht oder sie erbrechen
mussten. Andererseits konnte es auch sein, dass das Medikament zu spat
gegeben wurde oder Kinder ihre Ubelkeit nicht angaben. Schon in einer Studie
von Koivuranta et al. stellte sich heraus, dass Erbrechen haufiger mit Antiemetika

behandelt wurde, als Ubelkeit alleine (8).

6.2.6.3 Ko-Analgetika

Das von Rose und Watcha (11, 64) beschriebene vermehrte Auftreten von PONV
bei der Gabe von Ketamin, wurde in anderen Studien nicht weiter behandelt und

konnte auch in dieser Studie nicht bewiesen werden.
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6.2.6.4 PCA-Pumpe

Rusch et al. gibt an, dass rund 50% der Patientlnnen, die ein Opioid mittels PCA-
Pumpe erhalten, an PONV leiden (2, 12, 76) und auch in anderen Studien wird
erwahnt, dass eine PCA oft mit erhohter Inzidenz von Ubelkeit und Erbrechen
verbunden ist (21, 55, 77, 78).

In unserer Studie konnten diesbezlglich keine signifikanten Unterschiede
festgestellt werden. Unter der Therapie mittels PCA-Pumpe wurde 23% der

Patientlnnen Ubel, nur 15% erbrachen sich.

6.2.7 Schmerzen

Schmerzen sind vor allem im Aufwachraum eine haufig auftretende Komplikation
(79, 80). Obwohl Patientinnen selbst oft keine Verbindung sehen (8), geht aus
mehreren Studien ein signifikanter Zusammenhang zwischen Schmerzen und
PONV hervor (64, 81). AuBerdem wird von einer Reduktion der Inzidenz von
PONV nach Einleitung einer adaquaten Schmerztherapie berichtet (5, 82).
AuRerdem konnte eine erhdhte Inzidenz von PONV bei unzureichender
Schmerzbekampfung beobachtet werden (13). Eine signifikante Assoziation
zwischen dem Anstieg der postoperativen Schmerzintensitat und der Erhdhung

der Inzidenz von PONV konnte gezeigt werden (5, 11).

So wie in der Studie von Quinn et al. (81) konnten auch in der vorliegenden Studie
signifikant hohere Schmerzmittelwerte bei Patientinnen, denen Ubel war,
festgestellt werden. Der Schmerz wurde auf verschiedenen Situationen bezogen
abgefragt (ruhig im Bett liegen, im Bett umdrehen, aufstehen, gehen, spielen,
essen, trinken, husten). Es fiel auf, dass nur beim Essen und Trinken kein
signifikanter Zusammenhang zwischen Ubelkeit und der Schmerzintensitat
hergestellt werden konnte. Dies kdnnte aber darauf zurickzufiuhren sein, dass bei
diesem Schmerz-ltem Uber 50% der Patientinnen einen Schmerzwert von 0
angaben und somit, aufgrund der fehlenden Unterschiede, keine signifikanten

Ergebnisse erzielt werden konnten.
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6.3 Limitationen

Ein gro3er Nachteil der Studie im Bezug auf die Risikofaktoren von PONV ist,
dass die Operationsarten mit dem hochsten postoperativem Risiko fur Ubelkeit
und Erbrechen (HNO- und Strabismusoperationen) nicht in unserer
Studienpopulation vertreten waren. Das Auftreten von Ubelkeit und Erbrechen
wurde nicht direkt, sondern retrospektiv erhoben. Vielleicht konnen sich Kinder im
Nachhinein nicht gut an ihr Befinden erinnern und man hatte besser die
Dokumentation aus der Fieberkurve verwenden sollen. Dagegen spricht aber
einerseits, dass Ubelkeit von den Kindern oft nicht angegeben wird oder sie nicht
in der Lage sind, ihre subjektiven Beschwerden anzugeben (83) und dies somit
nicht dokumentiert wird. Andererseits treten, wie sich in einer explorativen Studie
von Veigl gezeigt hat, bei der Inzidenz von Erbrechen keine Diskrepanzen
zwischen direkter Befragung und Dokumentation in der Fieberkurve auf (84). Des
Weiteren handelt es sich um eine Sekundarauswertung, da die Studie nicht fur
diese Forschungsfrage konzipiert wurde.

Es ware interessant, eine weitere Studie zu planen, in welcher die zwei
vorliegenden PONV-Scores fur Kinder direkt an einer grofderen padiatrischen

Studienpopulation getestet werden.
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6.4 Conclusio

Es konnte bereits in vielen Studien festgestellt werden, dass die Gabe von
Opioiden ein Risikofaktor fur PONV ist (3, 13, 20, 21, 61, 62, 64, 70). In der
vorliegenden Studie konnte jedoch gezeigt werden, dass vor allem die Opioidgabe
auf der Station die Inzidenz von PONV erhoht. Die Verabreichung von Opioiden
intraoperativ oder im Aufwachraum zeigte keinen signifikanten Zusammenhang
mit PONV.

Patientinnen, die erbrachen, waren junger, auch waren Madchen haufiger
betroffen als Jungen. Das signifikant haufigere Auftreten von PONV bei der Gabe
von Metamizol koénnte auch auf die Grunderkrankung bzw. Operation
zuruckzufuhren sein, da Metamizol meist bei Bauch- und Weichteilschmerzen

angewendet wird.

Die Ergebnisse dieser Studie sollen ein vermehrtes Bewusstsein Uber die erhdhte
Inzidenz von PONV bei der Verwendung von postoperativen Opioiden, besonders
bei ihrem Einsatz auf der Station, schaffen. Mit diesem Wissen sollte auch die

praventive Verwendung von Antiemetika vermehrt angedacht werden.
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Anhang A - Fragebogen

CODE:
Datum:

Uhrzeit:

Hallo!

Wir mochten mehr iiber die gesundheitlichen Beschwerden von Kindern und Jugendlichen
nach Operationen herausfinden. Hierzu miissen wir viele Kinder befragen und wiirden Dich
daher bitten die folgenden Fragen zu beantworten. Alle Informationen, die wir aus diesem
Bogen erhalten bleiben strikt geheim. Falls Du nicht teilnehmen mdchtest ist das nicht
schlimm und hat nattirlich keine Auswirkungen auf Deine weitere Behandlung.

) — ONB
Q -

Im ersten Teil wirst Du gefragt, wie weh dir etwas tut. Bitte beantworte die Fragen indem Du
das entsprechende Gesicht ankreuzt, dass am besten darstellt, wie sehr es Dir wehgetan hat.
Das erste Gesicht zeigt, dass es gar nicht weh tut. Das letzte Gesicht zeigt, dass es ganz stark
weh tut.

tut gar tut ganz
nicht weh stark weh

Solltest Du Fragen haben kannst diese jederzeit stellen.

Beginne jetzt bitte auf der néchsten Seite.

) — ONB
Q -
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Wie stark waren bisher Deine stdrksten Schmerzen seit der Operation?
Kreuze bitte das Gesicht an, das am besten zeigt, wie sehr es Dir wehgetan hat.

tut gar tut ganz
nicht weh stark weh

Ouen ... ONB
. — .-

Wie stark waren Deine Schmerzen bei folgenden Tatigkeiten:
Kreuze bitte das Gesicht an, das am besten zeigt, wie sehr es Dir wehgetan hat.

Ruhig im Bett liegen

tut gar tut ganz
nicht weh stark weh

im Bett umdrehen

tut gar tut ganz
nicht weh stark weh

O m— ONB
" b T Teill
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Wie stark waren Deine Schmerzen bei folgenden Tatigkeiten:
Kreuze bitte das Gesicht an, das am besten zeigt, wie sehr es Dir wehgetan hat.

Aufstehen
tut ganz
stark weh
Gehen
2%)
é Il
tut ganz
stark weh
Teil 1
Wie stark waren Deine Schmerzen bei folgenden Tatigkeiten:
Kreuze bitte das Gesicht an, das am besten zeigt, wie sehr es Dir wehgetan hat.
Spielen
tut gar tut ganz
nicht weh stark weh
Essen

tut gar tut ganz
nicht weh stark weh

% - Q‘NP Teil1
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Wie stark waren Deine Schmerzen bei folgenden Tatigkeiten:
Kreuze bitte das Gesicht an, das am besten zeigt, wie sehr es Dir wehgetan hat.

Trinken

tut ganz
stark weh

Husten

tut gar
nicht weh

tut ganz
stark weh

s] m— onNB

Auf den néchsten Seiten Fragen wir Dich, wie es Dir gestern und heute ging. Ob dir schlecht
war, wie du geschlafen hast und dhnliches.
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Ja Nein

War Dir gestern oder heute schlecht? o o
War Dir gestern oder heute schwindelig? o) o)
War Dir gestern oder heute iibel? o) o)
Hast Du gestern oder heute erbrochen? o) o)
Hast Du gestern Abend nicht einschlafen kinnen, weil Dir etwas wehgetan hat? o) o)
Bist Du in der letzten Nacht aufgewacht, weil Dir etwas wehgetan hat? o) o)
Bist Du in der letzten Nacht aufgeweckt worden durch andere Kinder,

Pflegepersonal, Arztinnen, laute Gerite, oder anderes? o o

sx ;— ong
o —" Teil1
Ja Nein

Hattest Du heute in Frih gerne ldnger geschlafen? o o
Warst Du heute am Tag miide? o e}
Hattest Du gerne mehr Mittel gegen deine Schmerzen bekommen? o o)
Hattest Du Angst vor der Operation? o e}
Hattest Du Angst vor Spritzen oder Venenzugang legen? o o)
Warst Du vor der OP aufgeregt? o o)
Warst Du vor der OP nervis? o o)
Warst Du vor der Visite nervis? o o)

I ONB
Qm ..
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Im letzten Teil interessiert uns, wie es dir direkt vor dieser Befragung ging. Also in der Stunde
bevor Du diese Fragen beantwortet hast.

ONB
g !_ s L]

Wie ging es Dir direkt vor dieser Befragung?  nie selten  manch-  oft  immer
mal

Hast Du Dich gut gefiihlt? o o o o o
War Dir langweilig? o) o) o) o) o)
Hast Du Dich wohl gefuhlt? o o o o o
Warst Du nervis? o) o) o) o) o)
Hast Du Dich alleine gefuhlt? o o o o o
Hast Du Dich schlapp gefuhlt? o o o o o
War Dir unwohl im Bauch? o o o o o
Wolltest Du am liebsten nichts tun, weil dir

o o o o o

schlecht war?

oNB
£] !_ O o] ]




Wie ging es Dir direkt vor dieser Befragung? nie selten  manch-  oft immer
mal
Versplrtest Du einen Druck im Bauch? o e o o o
War Dir fad? o o) o o o)
Warst Du miide? fe) e fe) fe) o
Warst Du dngstlich? o o) o o o)
Spurtest Du einen Druck im Hals? o o) o o o)
Hattest Du Lust auf gar nichts? o e o o o
Hattest Du Dich schwach gefiihlt? o o) o o o)
Fihlte sich Dein Bauch flau an? o o) o o o)
ONB
QOmemn _oN5
Wie ging es Dir direkt vor dieser Befragung? nie selten manch-  oft immer
mal

Warst Du genervt? o o Ie) o o
Warst Du deprimiert? o o fo) o o
Warst Du zappelig? o o fo) o o
Warst Du traurig? o) o fe) o) o)
Hattest Du das Gefiihl, dass Dir schlecht wird,

wenn Du Dich bewegst? o o o o o
Wolltest Du Dich hinlegen oder liegen bleiben,

weil Dir schlecht war? o o o o o
Hattest Du Bauchweh? o o fo) o o
Hattest Du das Gefihl, dass Du erbrechen musst? o o fe) o o

anNB
Omeen  oN8
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Eine letzte Frage an Dich:

mit Hilfe

Wie hast Du die Fragen
beantwortet?

ganz (Vorlesen, das hat jemand anderes (z.B.
allein Erkldrung) Eltern) fir mich gemacht
o] o] o

Prima schon fertig.

Danke fiir Deine Hilfe.

) — ONB
Q .| R
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Anhang B - Datenerhebungsblatt

Code

QUIPS- Infant Prozess- Parameter

DEMOGRAPHIE

D1 Nummer:

D2 Geschlecht
[0] weiblich
[1] méannlich

D3 Geburtsdatum

D3.1 Gewicht ,

D4 Tag der Operation:

D5 Tag d. Erhebung:

D6 Station:

D7 OP-Dauer: OP- Schnitt: :

in Minuten

D8 ASA- Status
[0] nicht erhebbar

(TT.MM.JJ)

kg D3.2 GroRe
(TT.MM.JJ)
(TT.MM.JJ)

[1] normaler, gesunder Patient

[2] Patient mit leichter Allgemeinerkrankung

[3] Patient mit schwerer Allgemeinerkrankung

OP- Naht: :

cm

[4] Patient mit schwerer Allgemeinerkrankung, die eine stédndige Lebensbedrohung ist

[5] moribunder Patient, der ohne Operation voraussichtlich nicht tGberleben wird

[6] hirntoter Patient, dessen Organe zur Organspende entnommen werden

D9 Eingriff:

D10 Einschluss des Patienten:

[0] méglich
nicht méglich, da

Verschliisselung:
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[1] Patient befindet sich auf einer anderen Station

[2] Patient ist nicht anwesend/ bereits entlassen

[3] Patient/ Eltern lehnt/en die Befragung ab

[4] Patient/ Eltern sprechen kein Deutsch

[5] Patient ist verwirrt/ hat Verstandnisschwierigkeiten

o Patient ist sediert/ schlaft

Falls ja, bitte auswahlen:

[6] leicht schlafrig
[7] haufig mide; leicht erweckbar
[8] tief schlafend, schwer erweckbar (Unbedingt Prozessparameter erheben!)
[9] nicht erweckbar (Unbedingt Prozessparameter erheben!)

[10] sonstige Griinde

NARKOSE

N1 Narkosevorbereitung
[0] Nicht erhebbar

[1] EMLA- Salbe

[2] Rapydan- Salbe

[3] PONV-Prophylaxe

N2 Narkoseeinleitung
[0] Nicht erhebbar
[1] intravenods

[2] inhalativ (Maske)
[3] rektal

N3 Art der Anasthesie

[0] Nicht erhebbar

[1] Allgemeinanasthesie (AA)
[2] Regionalanasthesie (RA)
[3] AA+RA

N4 falls Regionalanasthesie
[0] Nicht erhebbar

[1] rickenmarksnah

[2] rickenmarksfern

[3] beides
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N5 Medikation PONV- Prophylaxe
[0] Nicht erhebbar

[1] Dexamethason

[2] DHB (Droperidol)

[3] Odansetron

[4] Andere

PRAMEDIKATION

Was wurde zur Pramedikation gegeben?

P1 Sedativum
[0] nicht erhebbar

[11  keines gegeben

Applikation [1] p-o. [2] i.v. [3] rektal
[21 Clonidin i Mg Mg Mg
[3] Diazepam mg
[4] Midazolam i mg mg mg
P2 Nicht- Opioid

[0] nicht erhebbar

[11  keines gegeben

Applikation [1] p.o. [2] i.v. [3] rektal
[2] Diclofenac o mg mg
[3] Diclofenac/ Orphenadrin mg

[4] Ibuprofen o mg mg
[5] Metamizol o mg mg

[6] Paracetamol m mg mg mg
P3 Opioid

[0] nicht erhebbar

[11  keines gegeben

Applikation [1] p-o. [2] i.v. [3] rektal
[21  Tramadol i mg mg mg
[3] Nalbuphin mg

[4]  Piritramid mg

[5] Fentanyl Mg

P4 Ko- Analgetika

[0] nicht erhebbar

[11  keines gegeben

Applikation [1] p.o. [2]i.v. [3] rektal
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[21 Clonidin i Mg i Mg i Mg
[3] Dexamethason | mg

[4] Ketamin i mg o mg O mg

INTRAOPERATIV

Welche Schmerztherapie wurde bereits intraoperativ begonnen?

11 Nicht- Opioid
[0] nicht erhebbar

[11  keines gegeben

Applikation [2] i.v. [3] rektal
[2] Diclofenac | mg
[3] Diclofenac/ Orphenadrin i mg

[4] Ibuprofen | mg
[5] Metamizol i mg

[6] Paracetamol m mg O mg
12 Opioid

[0] nicht erhebbar

[11  keines gegeben

Applikation [2] i.v. [4] epidural [5] spinal
[21 Fentanyl i Mg i ug i ug
[3] Morphin i mg i mg

[4] Nalbuphin i mg

[5] Piritramid m] mg

[6] Sufentanyl i mg

13 Ko- Analgetika
[0] nicht erhebbar

[11  keines gegeben

Applikation [2] i.v. [4] epidural
[2] Clonidin i Mg i Mg
[3] Dexamethason i mg
[4] Ketamin mi mg

14 Lokalanasthetika OP-Gebiet/ Wundinfiltration
[0] nicht erhebbar
1 ja
[2] nein
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AUFWACHRAUM
Welche systemische Schmerztherapie wurde im_ Aufwachraum seit der OP iiberwiegend
durchgefiihrt?

A1 Nicht- Opioid
[0] nicht erhebbar

[11  keines gegeben

Applikation [2] i.v. [3] rektal

[2] Diclofenac o mg
[3] Diclofenac/ Orphenadrin o mg

[4] Ibuprofen o mg
[5] Metamizol i mg

[6] Paracetamol i mg O mg
A2 Opioid

[0]  nicht erhebbar

[11  keines gegeben

Applikation [2] i.v. [3] rektal

[6] Tramadol i mg o mg
[9] Nalbuphin i mg

[11] Piritramid i mg

A3 Ko- Analgetika
[0] nicht erhebbar

[11  keines gegeben

Applikation [2] i.v. [3] rektal

[2]  Clonidin i Mg

[3] Dexamethason i mg

[4] Ketamin i mg o mg
A4 mit PCA

[0] nicht erhebbar

[11  keine erhalten

[21  PCIA (intravenos)
[3] epidural

[4] PCRA (regional)

A4 Antiemetikum
[0] keines erhalten

[11  Zofran o mg
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STATION
Welche systemische Schmerztherapie wurde auf der Station seit der OP iiberwiegend
durchgefiihrt?

S1 Nicht- Opioid
[0] nicht erhebbar

[11  keines gegeben

Applikation [1] p-o. [2] i.v. [3] rektal

[2] Diclofenac o mg o mg
[3] Diclofenac/ Orphenadrin | mg

[4] Ibuprofen o mg o mg
[5] Metamizol o mg o mg

[6] Paracetamol o mg o mg o mg
S2 Opioid

[0]  nicht erhebbar

[11  keines gegeben

Applikation [1] p-o. [2] i.v. [3] rektal

[6] Tramadol m mg O mg o mg
[9] Nalbuphin i mg

[11] Piritramid O ____mg

S3 mit PCA

[0] nicht erhebbar

[11  keine erhalten

[21  PCIA (intravenos)
[3] epidural

[4] PCRA (regional)

S$4 Antiemetikum
[0] keines erhalten

[1] Zofran o mg

S4 Welche physikalische Schmerztherapie wurde auf Station durchgefiihrt?
[0] nicht erhebbar
[11  keine erhalten
[2] Kalteanwendung

[31 Warmeanwendung

59



[4] Lagerung
[5] Andere

S5 Welche Regionalanasthesie (nur Katheterverfahren) wurde seit der Operation
tiberwiegend durchgefiuhrt?

[0] nicht erhebbar

[11  keine erhalten

[21 Rlickenmarksnahe Regionalanasthesie

[3] periphere Regionalanasthesie

S6 Ist eine individuelle Therapieanordnung fiir die postoperative Schmerztherapie
vorhanden?

(1 ja

[2] nein

S7 Ist eine Schmerzdokumentation (z.B. Kurve) auf der Station erfolgt?

(1 ja
[2] nein
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