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Uber 24 Stunden postoperativ wurden 615 Patienten verschiedener Fachrichtungen prospektiv
in Hinblick auf Haufigkeit und Risikofaktoren postoperativer Ubelkeit und Erbrechens (PONV)
untersucht. Dariiber hinaus wurden die Patienten anhand eines einfachen Ranking Schemas zu
ihrer Zufriedenheit befragt. 3 Patienten wurden von den Auswertungen ausgeschlossen, die
Daten der Ubrigen 612 Patienten waren vollstandig und konnten in die Auswertung
Ubernommen werden. Die Patienten wurden nach Andasthesieverfahren in die Gruppen
Allgemeinanasthesie und Regionalanasthesieverfahren unterteilt. Die 422 Patienten, die in
Allgemeinanasthesie operiert worden waren, wurden in 2 Gruppen PONV und Kein-PONV
eingeteilt und mittels binar logistischer Regressionsanalyse, Chi*-Test, exaktem Fisher-Test
sowie der Mittelwerte und 95%-Konfidenzintervalle wurde eine Risikofaktorenanalyse
durchgefihrt.

Die Gesamtinzidenz fiir postoperative Ubelkeit im Untersuchungszeitraum von 24 Stunden
betrug 21,6%, fur Erbrechen 10,5%. In der Gruppe der Patienten mit
Regionalanasthesieverfahren trat postoperative Ubelkeit in 12,1%, Erbrechen in 4,7% der Falle
auf. Die Patienten mit Allgemeinanasthesie hatten eine Inzidenz fur postoperative Ubelkeit von
25,8%, fur Erbrechen 13,0%.

Signifikante Risikofaktoren fiir das Auftreten von postoperativer Ubelkeit und Erbrechen waren
eine positive Anamnese fir PONV und Kinetosen, sowie deren Kombination (Odds-Ratios: 6,17
; 3,58 ; 13,84). Weibliches Geschlecht (Odds-Ratio 2,36), ein Body Mass Index unter 25 (Odds-
Ratio 1,88), Nichtraucherstatus (Odds Ratio 1,79), laparoskopisch durchgefiihrte Operationen
(Odds-Ratio 2,5), eine OP-Dauer Uber 120 Minuten (Odds-Ratio 2,53) sowie die postoperative
Verabreichung von Opioiden (Odds-Ratio 1,73) waren weitere signifikante Risikofaktoren. Auch
Frauen innerhalb der ersten 7 Tage ihres Menstruationszyklus hatten ein erhéhtes Risiko fir
das Auftreten von PONV (Odds-Ratio 3,03). Nicht als vermutete Risikofaktoren bestatigen
konnten sich die untersuchten Faktoren Alter, Dringlichkeit des Eingriffs, Einfluss der Tageszeit,
Einfluss der Mondphase und das Fachgebiet, welches die Operation ausfiihrte. Die allgemeine
Patientenzufriedenheit war mit der Note 2,34 hoch. Die durchschnittliche Patientenzufriedenheit
der Gruppe PONV war mit der Note 2,94 schlechter als in der Gruppe Kein-PONV (2,29).

Im Literaturvergleich entspricht die Gesamthaufigkeit von PONV mit 21,6% in etwa den
Ergebnissen vergleichbarer Studien. Die evaluierten Risikofaktoren fir PONV wurden zum Teil
bereits von anderen Autoren bestéatigt, zum Teil widersprechen sie auch den Ergebnissen
anderer Studien. Im Mittelpunkt stehen weiterhin die patientenbezogenen Faktoren wie
weibliches Geschlecht, Kinetosen, Nikotinkonsum und positive PONV-Anamnese. Andere
Faktoren, wie Body Mass Index, Schmerztherapie mit Opioiden und ein gehauftes Auftreten von
PONYV in bestimmten operativen Fachgebieten werden kontrovers diskutiert. Es fehlen weiterhin
einheitliche Ergebnisse. Anhand der evaluierten Risikofaktoren ist es mdglich, die in der
Literatur bekannten Risiko-Scores fur das Auftreten von PONV zu verfeinern und entsprechend
Risikopatienten einer gezielten antiemetischen Prophylaxe zur Vermeidung von PONV
zuzufuhren und dadurch die Patientenzufriedenheit zu erhéhen und durch den sonst erhdhten
Pflege- und Materialbedarf entstehende Kosten zu senken.

Tag der miundlichen Prifung: 4.3.2004
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1. Einleitung

1.1.Vorwort

Betrachtet man die Entwicklung der Anasthesie in den letzten 100 Jahren, so sind auf
diesem Gebiet enorme Fortschritte zu verzeichnen. Betrug die Mortalitat
Anasthesiebedingter Komplikationen zu Zeiten des Zweiten Weltkrieges noch etwa
1:1000, so konnte diese Rate durch Verbesserung der Technik und intensiver

Uberwachung der Patienten auf ca. 1:250.000 gesenkt werden (157).

Heutzutage gilt daher in der Anasthesie die Aufmerksamkeit mehr den Neben- und
Nachwirkungen der Narkose: Moderne Schmerztherapie, schonende Narkoseverfahren
und die Vermeidung postoperativer Ubelkeit und Erbrechens, kurz PONV
(=postoperative Nausea and Vomiting) (155).

Wahrend der letzten Jahrzehnte ist der postoperativen Schmerztherapie das
Hauptaugenmerk gewidmet worden und es wurden grolRe Fortschritte auf diesem
Gebiet erzielt (141).

Im Gegensatz hierzu haben sich die Fortschritte in der Behandlung und Erforschung
der postoperativen Ubelkeit und Erbrechens in Grenzen gehalten, obwohl bereits 1848,
ein Jahr nach der Einfiihrung der Athernarkose, Snow das ,postnarkotische Erbrechen*

mit einer Inzidenz von 70-80% der Félle beschrieb (137).

Als Behandlung der Wahl wurde 1912 von Ferguson noch die Anwendung von Olivendl
empfohlen, welches ,oral, sofort nach Wiedererlangen des Bewusstseins* zu

verabreichen sei (54).

Zwar sind heutzutage die Behandlungsmethoden der PONV nach Einfiihrung der
Antiemetika weitaus fortgeschrittener, so ist dennoch ist die Inzidenz mit 20-30% (9,
45, 142) immer noch hoch und stellt damit heute das ,big little problem® (74) einer

Anasthesie dar, im deutschsprachigen Raum auch als , little big problem” (76) bekannt.

Fur den Patienten ist postoperative Ubelkeit und Erbrechen eine unangenehme
Erscheinung und stellt nach Young et al eine belastendere Folge der Operation als z.B.
Schmerzen dar (163). In zwei weiteren Studien wurde sowohl von Lee et al (95) als
auch von Orkin et al (112) die Vermeidung von PONV als wichtigstes Ziel in der

postoperativen Phase genannt, noch vor Schmerz und Verwirrtheit. In einer anderen



Studie aullersten Patienten praoperativ mehr Angst vor PONV als vor Schmerzen
(148).

DarlUber hinaus kann PONV mit Komplikationen behaftet sein und ein Riskio fir den
Patienten bedeuten. Mehrere Studien konnten zeigen, dass PONV zu erheblichen
Mehrkosten in der Behandlung von Patienten fuhrt (siehe Kapitel

Komplikation/Kostenaspekte).

In dieser Studie werden die Daten von 615 aufeinander folgenden Patienten- und
Patientinnen erhoben und es wird ermittelt, wie haufig PONV auftritt, welche
Risikofaktoren die Patienten mitbringen und wie die allgemeine und spezielle
Zufriedenheit, insbesondere vor dem Hintergrund einer aufgetretenen postoperativen
Ubelkeit und Erbrechens, ist.



1.2. Grundlagen

1.2.1. Beqriffe und Definitionen

Ubelkeit ist definiert als unangenehme, nicht schmerzhafte Sensation, die meist auf
den Pharynx und oberen Gastrointestinaltrakt projeziert wird. Oft ist Ubelkeit von
vegetativen Symptomen wie SpeichelfluR, Tachykardie und Schwitzen begleitet.
Ubelkeit kann ein kurzes Ereignis sein oder aber auch in Wellen wiederkehren. Oft tritt
es als Vorlaufer von Erbrechen auf oder ist zumindest mit dem Gefuhl brechen zu

missen assoziiert. (5, 121).

Erbrechen, definiert als Kontraktion von Zwerchfell und abdomineller Wandmuskulatur
welche zu einer intraabdominellen Drucksteigerung von dber 300 cmH20 flhrt,

beschreibt die explosionsartige retrograde Magenentleerung (5, 23, 121).

Wirgen involviert die Aktivierung der gleichen Muskelgruppen wie das Erbrechen,
allerdings bleiben Mund und Glottis geschlossen und es kommt somit nicht zur

Magenentleerung (5, 155).
Wirgen und Erbrechen werden auch als Emesis zusammengefasst (23, 121).

PONV (postoperative Nausea and Vomiting) bezeichnet Ubelkeit und/oder Erbrechen
innerhalb der ersten 24 Stunden nach Operationen (5, 23, 55, 130).

1.2.2. Pathophysiologische Mechanismen

Auch wenn Ubelkeit und Erbrechen klinisch oft als unangenehme Nebeneffekte
angesehen werden, so muss man doch bedenken, dass es sich phylogenetisch um
einen Schutzreflex handelt, der bestimmte Funktionen erfullt, die das Uberleben eines
Individuums sichern, denn der Mechanismus der retrograden Magenentleerung zur

Entsorgung vergifteter Speisen findet sich im gesamten Tierreich.

Im so genannten Brechzentrum, lokalisiert im parvizellularen Bereich der Formatio
reticularis des Hirnstammes, wird das Zusammenspiel der glatten und quergestreiften
Muskulatur gesteuert. Der Brechreflex wird durch verschiedenste Stimuli getriggert
(Abb. 1).

Der afferente Teil des Brechreflexes umfasst:

a. Afferenzen Uber den N. vagus Mechano- und Chemorezeptoren des Magen

Darm Traktes, die Uber die Vaguskerne, die Nucl. Ambigui und Trac. Solitarii



zum Brechzentrum laufen (18, 36, 109).

b. Afferenzen der Chemo-Trigger-Zone (CTZ), eines Bereiches am Boden des 4.
Ventrikels mit Rezeptoren flr Dopamin D2, Serotonin, Muscarin und auch
Medikamente wie Opioide, L-Dopa und Digitalis (18, 36, 155).

Abb. 1: Stimuli des Brechreflexes

Stimulation durch Transmitter:

*Dopaminerges System
*Serotonerges System
*Histaminerges System
*Cholinerges System

Afferenzen: \ /

*N. vagus

*N. glossopharyngeus

Aktivierung d.

*N. trigeminus
g Brechzentrums

*N. vestibularis

«ChemoTriggerZone / \ Sonstiges:
«Kortikale Zentren *Metabolite
«Limbisches System *Hormone

*Medikamente
*Hypotension
eIntrakranieller Druck 1

c. Afferenzen des N. vestibularis, die zur Area Postrema geleitet werden (103,
140).

d. Afferenzen des N. trigeminus von der Gesichtsschleimhaut sowie des aul3eren
Kopfs gelangen dber Nucl Trac. Solitarius und Trigeminuskerne direkt ins
Brechzentrum (36, 43).

e. Afferenzen des N. glossopharyngeus der Pharynxwand ebenfalls entlang der
Nucl. Trac. Solitarii Uber direkte Bahnen direkt an das Brechzentrum.

f. Afferenzen kortikaler Zentrum (Seh- und Riechzentrum) Uber bisher noch
unbekannte Transmitter (5, 85).

g. Direkte Verbindungen des Brechzentrums mit dem limbischen System, Uber die
z.B. das psychogene Erbrechen ausgeldst wird (7, 31).



Die wichtigsten Rezeptoren der Area postrema sind (85):
a. Dopamin-Rezeptoren
b. Muskarin-cholinerge Rezeptoren
c. Histamin-Rezeptoren

d. 5HT; Rezeptoren

Nicht eindeutig geklart ist die Wirkung der Opioid-Rezeptoren auf das Brechzentrum
der Formation reticularis. Opioide kdnnen Erbrechen Uber den p-Rezeptor ausldsen,
allerdings nur in geringen Konzentrationen, denn in hohen Konzentrationen wirken
Opioide Uber den &-Rezeptor antiemetisch (34). Allerdings gibt es laut einer Studie von
1982 auch die Theorie, dass Opioide Uber den &-Rezeptor Dopamin freisetzen kénnen

und somit emetogen wirken (63).

Der motorische Teil des Brechreflexes wird in eine Pra-Ejektionsphase, eine

Ejektionsphase und eine Postejektionsphase unterteilt (5, 43, 155):

Vegetative Symptome wie Schwitzen, gesteigerter Speichelfluss, Blasse und
Tachykardie, sowie das Gefilhl von Ubelkeit kennzeichnen die Pra-Ejektionsphase.
Auch von retrograden Kontraktionen des Dunndarms mit einem Reflux in den Magen
wird berichtet (18).

Die Ejektionsphase beschreibt das Wirgen und Erbrechen, das durch rhythmische,
synchrone Kontraktionen des Zwerchfells und der Bauchdeckenmuskulatur
gekennzeichnet ist. Glottis und Mund bleiben zunachst geschlossen. Anschlie3end
kontraktiert das Antrum, wéahrend der proximale Teil des Magens erschlafft, wodurch
der Mageninhalt im Osophagus aufsteigt. Durch Offnung von Glottis und Mund wird der

Mageninhalt schlieRlich nach drauf3en beférdert (6).

Pathophysiologische Ablaufe im Zusammenhang mit Ubelkeit und Erbrechen nach
Narkosen sind wegen Mangels eines Tiermodells schwierig zu erforschen (5).
Carnivora und Primaten reagieren praktisch auf die gleichen emetischen Stimuli wie
der Mensch, auch wenn es erhebliche Unterschiede in der Sensitivitdt zwischen den

einzelnen Rassen gibt.

Allerdings gibt es keine andere Rasse die, wie der Mensch, an postnarkotischen



Erbrechen erkrankt (5, 155).

1.2.3. Haufigkeit von postoperativer Ubelkeit und Erbrechen

Alle Studien der letzten 20 Jahre zeigen eine durchschnittliche Inzidenz wvon
postoperativer Ubelkeit und Erbrechens von 20-40% (9, 45, 114, 155), einige Studien
auch bis zu 80% (25, 80, 131), je nach Setting und Patientenselektion. Ubelkeit tritt
haufiger auf als Erbrechen, ernste Komplikationen durch postoperative Ubelkeit und

Erbrechen finden sich in etwa 0,1% aller Falle auf.

Postoperative Ubelkeit und Erbrechen treten in der Regel bis zu 24 Stunden nach
Ende der Operation auf, das Maximum soll innerhalb der ersten 2 Stunden liegen (5,
23, 87).

Fur Regionalanasthesien wird eine Haufigkeit von PONV von 9-20% angegeben, wobei
auch hier Ubelkeit haufiger auftritt als Erbrechen (72, 105, 132).

1.2.4. Risikofaktoren postoperativer Ubelkeit und Erbrechens

PONYV ist ein multifaktorielles Geschehen (97). Verschiedene Studien haben versucht,
die Einflisse einzelner Faktoren zu klaren. Jedoch waren nicht alle Studien
standardisiert, so dass Ubelkeit und Erbrechen nach Narkosen auf sehr
unterschiedliche Weise gemessen wurden (87). Eine aktuelle, von Apfel et al (14)
durchgefuhrte Metaanalyse, die eine Vielzahl von Studien der letzten Jahre umfasste,

kam zu folgenden Ergebnissen (Tab.1).

Tab. 1: Risikofaktoren fir PONV nach Apfel et al (14)

eindeutig kontroverse nicht ausreichend vermutete widerlegte
belegt Datenlage belegt
*  Weibliches e Menstru- e Operations- e postoperative | « Adipositas
Geschlecht ationszy- ort/-art Bewegungs-
klus reize
e PONVin der Masken- Einleitungs- Hamodyna-
Anamnese beatmung hypnotika mische
Stabilitat
* Nichtraucher Magen- Psychologische Entgleisung
* Opioide sonde Faktoren des Saure-
« Junges Alter Basen-
Haushalts
* Volatile Lachgas
Andsthetika




Aufgrund der Vielzahl an Faktoren ist es daher sinnvoll, diese zunachst in 5

Hauptgruppen zu unterteilen und diese dann gesondert zu betrachten.

Abb. 2: Multifaktorielle Genese von PONV

. Postoperative Betreuun
Patient P 9

/ ¥~ Anésthesie

Eingriff Sonstige

1.2.4.1. Patientenbezogene Faktoren

1. Geschlecht
Weibliche Erwachsene tragen, sowohl nach alteren wie auch in neueren
epidemiologischen Studien, ein etwa zwei- bis dreifach hdheres Risiko flr
PONV (9, 13, 22, 26, 45, 83, 136). Bis zum Alter von 11-15 Jahren gibt es
diesen geschlechtsspezifischen Unterschied fir PONV noch nicht (93, 98), was
daher auf hormonelle Unterschiede zurickgefuhrt wird (21, 23, 98, 116).

2. Alter
Das Alter scheint einen wichtigen Einfluss auf das Auftreten von PONV zu
haben. Wahrend bei Sauglingen Erbrechen mit ca. 5% relativ selten auftritt, so
finden sich bei alteren Kindern bereits Erbrechensinzidenzen um die 50% (44,
91). Mit zunehmendem Alter geht die Erbrechensinzidenz dann stetig zurlck,
bei Frauen etwas weniger stark als bei Mannern (12). Nach einer Studie von
Apfel et al (14) lagen die Erbrechensinzidenzen bei Frauen bis zum 60.

Lebensjahr bei tUber 40% wahrend sie bei Mannern von 25% auf etwa 10%



zurtickgingen. Ab einem Lebensalter von ca. 70 Jahren tritt postoperative

Ubelkeit und Erbrechen nur noch selten auf (97).

. Gewicht

Auch wenn gemal einer Umfrage von 1998 (50) etwa 80% der Anasthesisten
glauben, dass adipose Patienten ein erhohtes Risiko fiir postoperative Ubelkeit
und Erbrechen haben, so konnten Cohen et al in einer etwa 16.000 Patienten
umfassenden Untersuchung mittels einer multivarianten Analyse zeigen, dass
das Gewicht und der body mass index keinen Einfluss auf PONV haben (45).
Dieses Ergebnis wurde in weiteren Studien von Apfel et al sowie Koivuranta et
al bestatigt (9, 83). Ursache des Irrglaubens, adiptse Patienten seien
gefahrdeter war eine Studie von Bellville et al (22) aus dem Jahre 1960, die
einen Zusammenhang zwischen Adipositas und postoperativer Ubelkeit und
Erbrechen beschrieb. Hierbei wurde die These formuliert, dass sich Anasthetika
im Fettgewebe speichern und Uber langsame postoperative Freisetzung zu
Ubelkeit und Erbrechen fiihren kénnten. Nach den neusten Studien ist diese

These aber nicht mehr haltbar.

Menstruationszyklus

Der EinfluR der verschiedenen Phasen des weiblichen Zyklus auf die Inzidenz
von postoperativer Ubelkeit und Erbrechen wird kontrovers diskutiert. Beattie et
al konnten in einer Studie an Frauen nach laparoskopischen Eingriffen ein
deutlich erhohtes Risiko fir PONV an den Tagen 1-8 des Zyklus zeigen (19).
Sowohl Fuijii et al (58) als auch Mdllhof et al (104) bestatigten dieses Ergebnis
und fanden fir die Zyklustage 1-8 ein erhdhtes Risiko. Als Erklarungsmodell
wird die Sensibilisierung der Chemorezeptor-Triggerzone durch Ostrogene
herangezogen (20). Ostrogen steigert die Empfindlichkeit der CTZ lber eine
Erhéhung der Dopamin Rezeptorendichte und deren Sensibilitat. Ramsay et al
(124) zeigten eine erhohte Inzidenz fir PONV flr die Tage 9-15 des weiblichen
Zyklus. Erklart wird dieses mit dem Ansteigen des Ostrogenspiegels bis zur
Ovulation. Buckley et al (35) zeigten in ihrer Studie, dass die Tage 12-16 und
26-6 des Zyklus mit einem erhdhten Risiko fir PONV einhergehen. Honkavaara
et al (68) schlieRlich fanden in einer Studie nach gynékologischen
Laparoskopien die hochste Inzidenz fur postoperatives Erbrechen wahrend der

Tage 20-24. In der mit 873 gynakologischen Patientinnen bisher groten Studie



zu diesem Thema, konnten Gratz et al (60) keine signifikanten Unterschiede in
der Haufigkeit des Auftretens von PONV zeigen und postulierten dass das
erhohte Risiko an PONV zu erkranken mit einer zyklusunabhangigen

hormongesteuerten Sensibilisierung des Brechzentrums zu tun hat.

PONV-Anamnese & Kinetosen

Ubelkeit und Erbrechen in der Anamnese, sowohl als Ubelkeit und Erbrechen
nach zuvor stattgefundenen Narkosen als auch als Reisekrankheit gilt als
gesicherter Risikofaktor. Patienten mit einer positiven Anamnese haben ein
zwei- bis dreifach hoheres Risiko an PONV zu erkranken (9, 75, 104, 107).
Auch wenn dieser Zusammenhang zunéchst als Beleg flr psychische Einflisse
im Sinne einer Konditionierung aufgefasst wurde (18, 101), so wird heute
angenommen, dass die Schwelle fur die Aktivierung des Brechreflexes bei den
betroffenen Patienten niedrig ist, was auch als ,gut entwickelter” Reflexbogen
fur Erbrechen bezeichnet wird (114, 116).

Préaoperative Unruhe und Angst; psychologische Faktoren

Es wird angenommen, dass praoperative Unruhe und Angst beim Patienten zur
erhdohten Ausschittung von Stresshormonen wie Katecholamine und ACTH
fuhrt. Hierdurch kann es zur Hemmung der Magenentleerung und —mobilitat
kommen (97, 101). Vermutlich kdénnen Katecholamine auch direkt die
Chemorezeptoren-Triggerzone aktivieren. Im Tierversuch konnte durch
zerebrale oder auch interventrikulare Applikation eine emetogene Wirkung
ausgelost werden (39). Andrews et al konnten allerdings zeigen, dass dies nur
bei unphysiologisch hohen Konzentrationen der Fall ist (5). Eine weitere These
wird von Mayr et al gestitzt, die besagt, dass praoperative Angst zu einem
unbewussten vermehrten Schlucken von Lust fihren kann, worlber es
postoperativ durch Aktivierung von Dehnungsrezeptoren des Magen-Darm-
Traktes zu Erbrechen kommen kann (97). Des Weiteren gibt es Modelle, nach
denen auch neben den oben genannten Pathomechanismen auch
psychologische Stimuli wie Angst und Unruhe von kortikalen Zentren wie z.B.
dem limbischen System Uber direkte Bahnen das Brechzentrum aktivieren
kénnen (8). All dem steht jedoch eine aktuelle Untersuchung von Langler et al
aus dem Jahre 1998 gegenlber, bei der Spielbergers ,State-Trait-Anxiety-

Inventory* am Abend vor der Operation eingesetzt wurde. Hierbei konnte kein



Zusammenhang zwischen Angst und Ubelkeit und Erbrechen nach Narkosen

nachgewiesen werden (96).

7. Raucher-/Nichtraucherstatus

Cohen et al waren die ersten, die rauchen als mdglichen protektiven Faktoren
beschrieben (45). Weitere Studien konnten dieses Ergebnis bestatigen (9, 83,
114). Verschiedene Modelle versuchen diesen Effekt zu erklaren. Sershen et al
beschreiben eine Beeinflussung des dopaminergen Systems. Nikotin hemmt
das GABA-erge System wodurch die Dopaminfreisetzung gehemmt und die
synaptische Dopaminkonzentration erhéht wird. Hieraus resultiert eine
Downregulation der Rezeptordichte am synaptischen Spalt (133). Sweeney
hingegen beschreibt in einer neueren Studie aus dem Jahre 2002 eine
Erhéhung und Erniedrigung von Cytochromoxidase-Enzymen (CYP1A2 &
CYP2E1) durch die polyzyklischen aromatischen Kohlenwasserstoffe des
Zigarettenrauchs. Durch diese Aktivitdtsveranderungen kommt es zu einem
veranderten Abbau von Medikamenten in der Leber, was die interindividuellen

Unterschiede in der postoperativen Phase erklaren konnte (139).

8. Grunderkrankungen

Einigen Grunderkrankungen wird ein hdheres Risiko fir PONV nachgesagt.
Diabetiker, die oft aufgrund einer Neuropathie vagaler Fasern an diabetischer
Gastroparese leiden, haben ein erhdhtes Risiko flr postoperatives Erbrechen.
Mit einer verlangsamten Magenentleerung kénnen auch mechanische oder
entziindliche Stérungen einhergehen, wie z.B. Sklerodermie, Pylorusstenose,

lleus, Ulcus ventriculi, Gastritis oder auch Appendizitis (97, 118, 155).

1.2.4.2. Eingriff-bedingte Faktoren

1. Abdominelle Operationen (Laparatomien)

Viele der bisher publizierten Arbeiten zum Thema PONV konnten flr
abdominelle Operationen mit direkter Manipulation an inneren Organen durch
Laparatomie eine erhohte Inzidenz fiir postoperative Ubelkeit und Erbrechen
feststellen (3, 56, 77, 122). Seit 1990 Andrews et al die pathophysiologische

10



Bedeutung der Innervation des Darmes flr den Brechreflex beschrieben haben
(4), wurde der abdominalchirurgische Eingriff als Risikofaktor bezeichnet (5).
Demzufolge fuhrt die Manipulation am Darm zu unterschiedlich lang
anhaltender verminderter Darmmotilitdt oder sogar Darmatonie. So kommt es
zum Anstieg des intestinalen Volumens, Gasakkumulation im Darm und
Gallereflux in den Magen, was dann Uber vagale Afferenzen zum Erbrechen
fuhren kann. Darilber hinaus kann es durch die Manipulation am Darm zur
direkten Freisetzung von Serotonin, Prostaglandinen und VIP aus den
enterochromaffinen Zellen des Darmes kommen, die sowohl direkt die 5SHT3-
Rezeptoren der Mukosa stimulieren als auch indirekt Uber das Blut die
Chemorezeptor-Triggerzone und damit das Brechzentrum aktivieren (36, 109).
Allerdings konnte Sirivanasandha in einer Studie keine Korrelation zwischen
Schweregrad der Darmmanipulation und der Haufigkeit von postoperativer
Ubelkeit und Erbrechen zeigen (135). Hinzu kommt, dass in anderen Arbeiten
intra- und extraabdominelle Eingriffe durchaus mit sehr ahnlichen Inzidenzen
von 20-30% beschrieben werden (37, 136). Unter Zuhilfenahme einer
multivarianten Analyse errechneten Cohen et al (45), dass Eingriffe am
Verdauungstrakt insgesamt keinen signifikanten Einfluss auf Ubelkeit nach
Narkosen aufwiesen. Um einen kausalen Zusammenhang zwischen
abdominellen Eingriffen und Ubelkeit und Erbrechen aufdecken zu koénnen,
misste eine randomisierte, kontrollierte, doppelblinde Studie zwischen
intraabdominellen Eingriffen und keinem chirurgischen Eingriff in einem
vergleichbaren Patientenkollektiv unter vergleichbarer Narkose durchgefihrt

werden, was aus verstandlichen Grinden nicht mdglich ist (14).

Laparoskopische Operationen

Laparoskopische Eingriffe werden von verschiedenen Fachdisziplinen in immer
groRBerer Anzahl durchgefihrt. Hinsichtlich ihres Risikos fir postoperative
Ubelkeit und Erbrechen werden sie kontrovers diskutiert. Einige Autoren haben
bei laparoskopischen Eingriffen eine hohe Erbrechenswahrscheinlichkeit von
bis zu 70% festgestellt (20, 45, 56, 60, 88, 104, 135, 156), andere Autoren
konnten nur geringe Inzidenzen feststellen (93, 104, 135). Ursachlich fur die
hohe Inzidenz wird hier in erster Linie die Insufflation der Peritonealhthle mit

CO; angefihrt. Durch den erhdhten Druck im Bauchraum werden vagale
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Afferenzen des Brechzentrums aktiviert (77). Autoren mit geringen Inzidenzen
fuhrten ihre Zahlen auf die geringere Manipulation am Darm bei der
minimalinvasiven Technik zurlick (135). Pathophysiologisch interessant sind
zwei Studien von Lindgren et al (99) sowie Koivusalo et al (84), die sowohl bei
Anwendung der ,abdominal wall lift* Methode, bei der besonders wenig CO,
insuffliert wird, als auch bei gaslosen Laparoskopie mit 8% und < 8% weit
geringere Inzidenzen fur postoperative Ubelkeit und Erbrechen fanden als bei

herkdmmlicher Methode.

Gynéakologische Eingriffe

Bei grofen gyndkologischen Operationen, die nicht in die Gruppe der
laparoskopischen Eingriffe fallen, wie z.B. abdominelle Hysterektomien oder
Wertheim-Operationen tritt postoperative Ubelkeit und Erbrechen mit einer
hohen Haufigkeit von bis zu 70% auf (61, 102, 106, 122). Allerdings weisen
Apfel et al (14) darauf hin, dass es sich bei gyndkologischen Patienten allesamt
um Frauen handelt, die per se ein hoheres Risiko tragen und daher nicht
einfach zwischen der Operation und der Inzidenz fir PONV eine Kausalitat
gezogen werden darf. Kleinere gynakologische Eingriffe wie Abrasio,
Dilatationen und kleinere vaginale Eingriffe gehen aufgrund der geringeren
Manipulation und der recht kurzen Operationsdauer nur mit einem sehr
geringen Risiko fur PONV einher (97).

Augenheilkunde

Strabismusoperationen sowie andere Manipulationen an den &uferen
Augenmuskeln sind vor allem bei Kindern mit einem hohen Risiko fir
postoperative Ubelkeit und Erbrechen assoziiert (1, 33, 80). Van den Berg et al
(147) haben in diesem Zusammenhang den ,oculo-emetischen Reflex"
postuliert, der die visuell-vestibularen Missempfindungen nach der
Schielkorrektur beschreibt, bei der direkte Reize vom Sehzentrum zum
Brechzentrum fur die hohe Inzidenz von postoperativer Ubelkeit und Erbrechen
verantwortlich gemacht werden. Eine neuere Studie von Risch et al (129)
zeigte, dass das Auftreten von Ubelkeit und Erbrechen nach Strabismus

Operationen auch vom angewendeten Operationsverfahren abhangig ist.
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Andere ophthalmologische Operationen an Netzhaut und Glaskorper sind
weniger stark mit postoperativer Ubelkeit und Erbrechen assoziiert (64, 97,
147).

HNO

In einer grofRen Studie mit 1476 Kindern konnten Kermode et al (78) zeigen,
dass mit einer Inzidenz fiir postoperative Ubelkeit und Erbrechen von 41-55%
HNO-Operationen mit zu den risikoreichsten Operationen gehéren. Auch
Kontiniemi et al (86) identifizierten in einer Studie an 551 Kindern
Tonsillektomien als Operationen mit dem hodchsten Risiko fir PONV.
Verschiedene Modelle zur Erklarung werden angeboten: Zum einen wird
verschlucktes Blut verantwortlich gemacht, dass Uuber Erregung von
Chemorezeptoren Ubelkeit und Erbrechen auslost (5, 85). Dariiber hinaus wird
angenommen, dass die Manipulation im Rachenraum zu Irritationen der Nervi
Trigemini und Glossopharyngei fihren, die Uber verschiedene Afferenzen, wie
im Kapitel 1.2.2. beschrieben, Erbrechen auslésen kénnen (36, 109). Patienten
mit Operationen am Mittel- und Innenohr sind tberdurchschnittlich gefahrdet an
PONV zu erkranken. Durch die Nahe zum Labyrinth und durch die Operationen
hervorgerufener Irritationen kann es hier zur Aktivierung des Brechzentrums
kommen (36, 140).

Orthopadische Operationen/Unfallchirurgie

Die Daten zum Risiko von PONV nach orthopéadischen/unfallchirurgischen
Eingriffen sind nicht ausreichend und die vorhandenen Daten werden
kontrovers diskutiert. Fir kleinere Eingriffe wie Arthroskopien sind relativ
geringe PONV-Haufigkeiten beschrieben (114, 77). Demgegenlber stehen die
groRen endoprothetischen Eingriffe, wie HUft- oder Knie TEP’s, denen zufolge
nach Studien von Larsson et al (93) und Rapp et al (126) postoperative Ubelkeit

und Erbrechen mit einer Inzidenz von 25-67% auftritt.

Notfall-Operationen

Bei Notfall Operationen ist das Risiko fir PONV erhoht, vor allem wenn die

Patienten nicht nichtern sind (5, 38). Bei Patienten mit Schadel-Hirn-Trauma
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kann es durch einen erhéhten Hirndruck mit direkter Einwirkung auf das
Brechzentrum zu Ubelkeit und Erbrechen kommen (116). Auch (ber
Blutverluste mit folgender Hypotonie kann es zu Ubelkeit und Erbrechen
kommen (155).

8. Dauer der Anédsthesie/Dauer der Operation

Auch der Einflul3 der Operationszeit auf die Inzidenz von PONV ist umstritten.
Studien, die einen Einflul? der Operationszeit als Risikofaktor beschreiben (45,
83, 93), stehen Studien gegeniber, die keinen signifikanten Einfluss der
Operationszeit auf die Inzidenz postoperativer Ubelkeit und Erbrechens
nachweisen konnten (44, 85, 114, 124). Als Ursache des Einflusses werden
infolge langerer Operationszeit verlangerte Nichternzeit genannt, die bei
einigen Patienten zu postoperativer Ubelkeit filhren kdnnen (116). Elhakim et al
(51) beschrieben in ihrer Untersuchung einen Einfluss ausreichender
intraoperativer Fliissigkeitszufuhr zur Prophylaxe postoperativer Ubelkeit und

Erbrechens.

1.2.4.3. Anésthesie-bedingte Faktoren

1. Personal

Nach Studien von Cohen et al (45) und Kretz (92) konnte eine Korrelation
zwischen Erfahrung des Andasthesisten und der PONV-Haufigkeit
nachgewiesen werden. Die Rate postoperativen Erbrechens lag nach Kretz bei
Narkosen die von Assistenten oder AiP durchgefihrt wurden bei 17,5%,
wahrend sie bei nach Facharztnarkosen 10,6% betrug. Dieses wird von
verschiedenen Autoren auf die Erfahrung bei der Maskenbeatmung
zuriickgefuhrt, bei der es bei unerfahrenen Arzten haufiger zu Luftinsufflation in
den Magen kommt, was durch ein Aktivierung von Dehnungsrezeptoren in
Magen-Darm-Trakt emetogen wirken kann (71, 77, 115, 116, 123, 124, 155).
Auch Hovorka et al (71) zeigten in einer Studie mit gynakologischen
Patientinnen, dass PONV fast doppelt so haufig auftrat, wenn die Patientin von

einem unerfahrenen Anasthesisten mit Maske beatmet wurde.
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2. Magensonde

Die Ergebnisse zu intraoperativ gelegten Magensonden sind gegensétzlich.
Studien belegen sowohl den Nutzen als auch keinen Einfluss einer
Magensonde auf die Inzidenz von PONV (38, 70, 116). Es konnten eine
Reduktion der Inzidenz von PONV nach Absaugen des Magens gezeigt
werden. Demgegeniuber aber steht die These, dass die Magensonde zu
pharyngealer Reizung mit folgendem Erbrechen fihren kann. Die meisten
Ubersichtsarbeiten bezweifeln jedoch den Nutzen einer Magensonde zur
Reduktion der PONV-Haufigkeit (34, 123, 155).

3. Regionalanédsthesien

Im Vergleich zu Allgemeinanasthesien ist bei Regionalanasthesien das Risiko
an PONV zu erkranken eher gering (28, 43, 85, 116, 123, 155). Carpenter et al
(40) bezeichneten das Risiko fir PONV nach Spinalanésthesien mit 18%. Auch
hier variieren die Daten aber stark: Dent et al (46) erreichten in ihrer Studie eine
Rate von PONV von 11,1%, wahrend Bonica et al (27) in 21,1% aller
Spinalanasthesien Ubelkeit und Erbrechen evaluierten. Auch die Wahl des
Lokalanasthetikums scheint eine Rolle zu spielen. Sowohl Carpenter et al (40)
als auch Hodgson et al (67) konnten eine signifikant héhere Rate von PONV
nach der Verwendung von Procain im Vergleich mit anderen Lokalanasthetika
zeigen. Epidurale Anasthesien sind mit einem weit geringeren Risiko fur PONV
behaftet (28). Bridenbaug (159) gibt flr epidurale Andsthesien nach
Laparoskopien eine Inzidenz fir PONV von 4% an. Fur epidurale Anasthesien
in Rahmen von Sectiones schwanken die Daten und PONV wird je nach Autor

mit einer Haufigkeit von 0% (127) bis zu tber 70% (52) angegeben.

In den groRen Studien von Cohen et al (45), Quinn et al (122) sowie Larsson et

al (93) lagen die gemittelten Haufigkeiten flr Regionalanésthesien bei 12-20%.

4. Allgemeinanasthesien

Allgemeinanasthesie, im Sprachgebrauch auch als Vollnarkose bezeichnet,
geht mit einem etwa doppelt so hohen Risiko wie Regionalandsthesien ein (45,
93, 122).
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5.

Etomidat, Thiopental und Ketamin werden in mehreren Studien als emetogen
beschrieben (38, 123, 155, 159). Ursachlich liegen vermutlich ausgepragte
exzitatorische Effekte mit Reizung des vestibularen Systems (43). Fur Ketamin
ist dariber hinaus eine Freisetzung von Katecholaminen beschrieben, die
zentrales Erbrechen auslosen kdonnen (155). Total intraventse Andsthesien
(TIVA) mit Propofol konnten in mehreren Metaanalysen als weitaus weniger
emetogen als Inhalationsnarkosen und andere intravendse Einleitungs-
hypnotika bestéatigt werden (137, 144). Viele Untersuchungen in verschie-
densten operativen Bereichen konnten fur Kinder und Erwachsene eine weitaus
geringere Haufigkeit von PONV als in der Kontrollgruppe zeigen (81, 94, 100,
104, 126, 150, 162). Mehrere Originalarbeiten postulieren sogar einen
antiemetischen Effekt fur Propofol. So konnte z.B. bei Chemotherapiepatienten,
bei denen eine Odansetron/Dexamethasonprophylaxe nicht erfolgreich war,
eine kontinuierliche Infusion von 1mg/kg/h Propofol zu einer deutlich Senkung
von Ubelkeit und Erbrechen beitragen (29). Als Ursache der antiemetischen
Wirkung wird eine depressive Wirkung auf CTZ und Vaguskerne sowie eine
Hemmung subcortikaler Zentren angenommen (16, 30). Watcha et al (155) und
Koller et al (85) bezeichnen die total intravendse Anasthesie (TIVA) als die
Narkoseform mit dem geringsten PONV-Risiko. Dies ist jedoch nach Tramér et

al (144) als auch nach Apfel et al (14) nur ungenigend untersucht.

Bei den volatilen Anasthetika konnten Forrest et al in einer Multicenter-Studie
an 17.201 Patienten zeigen, dass die Haufigkeit von Ubelkeit und Erbrechen bei
Halothan, Enfluran und Isofluran mit 18,3%, 18,5% und 19,1% ungefahr
identisch (57). Trotz schnellerer Kinetik zeigt auch Sevofluran keine geringere
Inzidenz fir PONV als Isofluran oder Enfluran (91). Sneyd et al (137) konnten
zeigen, dass die Inzidenz fur Erbrechen nach Inhalationsanasthesien bei 23,5%
lag, wahrend die Inzidenzen nach Propofol 8,2% betrugen. Auch Apfel et al (10)
errechneten fir Isofluran, Enfluran und Sevofluran ein 3,4-, 3,8- und 2,8-faches
Risiko fur das Auftreten von PONV gegenlber TIVA. Apfel et al (14) sehen

daher die Emetogenitat der volatilen Inhalationsanasthetika bestétigt.

Opioide
Untersuchungen zur Emetogenitat intraoperativ verabreichter Opioide wie

Fentanyl, Alfentanil und Sufentanil zeigen kontroverse Ergebnisse (119, 160),
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Apfel et al (14) folgern, dass es keine wesentlichen Unterschiede zwischen den
Opioiden hinsichtlich ihrer Emetogenitat gibt. Noch ist nicht vollstandig geklart,
warum die Opioide eine emetogene Wirkung entfalten kdnnen. Neuere Studien
schatzen die Wirkung auf die CTZ eher als gering und vermuten vielmehr, dass
ein  Zusammenspiel aus Reizung des Vestibularisapparates, intestinaler
Motilititshemmung und Serotoninfreisetzung zu Ubelkeit und Erbrechen (14).
Kranke et al (89) konnten in ihrer Untersuchung zeigen, dass intraoperativ
verabreichte niedrig dosierte Opioide im Vergleich zum volligen Verzicht auf
Opioide zu einer geringen aber nicht signifikanten Vermehrung von
postoperativer Ubelkeit und Erbrechen fiihren. Postoperativ verabreichte
Opioide hingegen kénnen zum Risiko von Ubelkeit und Erbrechen beitragen (s.
1.2.4.4)).

6. Intubation & Lagerung

Durch Reizung der Mechanorezeptoren des N. glossopharyngeus im Pharynx
ist die Intubation ein schmerzhafter und stark emetogener Reiz, der auch nach
Extubation bestehen bleibt (7, 38). So konnten Klockgether-Radke et al (82) in
einer Studie zeigen, dass die Inzidenz von PONV nach Narkosen mit

Larynxmasken im Gegensatz zu Narkosen mit endotrachealem Tubus abnimmt.

Nach Andrews kann auch die Lagerung des Patienten fiir postoperative
Ubelkeit und Erbrechen verantwortlich sein (5). Ursachlich ist hier die reduzierte
Aktivitat des vestibularen Systems wahrend der Narkose durch die
Bewegungseinschrankung des Kopfes genannt. Bei plotzlichen Bewegungen
des Kopfes in der Aufwachphase kommt es zu einer Stimulation des

vestibularen Apparates, der selber dann das Brechzentrum aktivieren kann.

1.2.4.4. Postoperative Faktoren

1. Schmerzen

Viele Studien der Vergangenheit haben postoperative Schmerzen als
Risikofaktor fir Ubelkeit und Erbrechen angefiihrt (23, 77, 101, 116, 123, 146,
155). Quinn et al (122) etwa konnten in einer Studie an 3850 zeigen, dass der

evaluierte Schmerzscore bei Patienten mit Ubelkeit und Erbrechen signifikant
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hoher war. Dieses wird allerdings nicht durch die publizierten Daten (117)
gestitzt, noch konnte bisher ein pathophysiologischer Mechanismus definiert
werden (5). Tierexperimentell wurde eine Aktivierung viszeraler Nozizeptoren,
die die Aktivitdt im Nucleus tractus solitarius und in der Formatio reticularis
erhdhen, beobachtet und hypothetisch aufgrund der Nahe zum Brechzentrum

eine mogliche Einflussnahme postuliert (17, 24).

2. Postoperative Opioide

Verschiedene Studien konnten die postoperative Gabe von Opioiden im
Rahmen der Schmerztherapie als Risikofaktor fir das Auftreten von
postoperativer Ubelkeit und Erbrechen nachweisen (23, 114, 107, 142). Auch
Apfel et al (13) konnten postoperativ verabreichte Opioide mit einer Odds Ratio
von 2,1 als eindeutigen Risikofaktor definieren. Selbstverstandlich flhrt auch
die patientenkontrollierte Analgesie (PCA) mit Opioiden zu einem Anstieg der
Haufigkeit von PONV, wenn nicht gleichzeitig Antiemetika verabreicht werden
(2, 161).

3. Postoperative Bewequngsreize

Postoperative Bewegung durch Transport und Umlagerung ist in mehreren
Studien als mdglicher Risikofaktor fiir postoperative Ubelkeit und Erbrechen
beschrieben worden (109, 112). Ursachlich wird hier eine temporare Stérung
des vestibularen Systems angenommen. Unterstitzt wird diese These dadurch,
dass sich Ubelkeit und Erbrechen nach Narkosen auch durch Medikamente
gegen Reisekrankheit wie Dimenhydrinat behandelt werden kdnnen, was fir

eine vestibulare Komponente spricht (90, 151).

1.2.4.5. Sonstige Faktoren

1. Umwelteinflisse

Eberhardt et al (48) untersuchten in einer Studie den Einfluss von
Umweltfaktoren wie Wetter und Mondphase in Bezug auf die Haufigkeit von

PONV, konnten jedoch keine signifikanten Einflisse feststellen.
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1.2.5. PONV Scores

In der Intensivmedizin sind Scores zur Voraussage bestimmter Entwicklungen wie z.B.
Uberlebenswahrscheinlichkeit, beliebt (152). Palazzo et al (114) veroffentlichten 1993
den ersten Score zur Errechnung des PONV Risikos. Allerdings basierte diese
Untersuchung lediglich auf 147 Patienten. Apfel et al (9) evaluierten im Rahmen einer
prospektiven Studie anhand von 2220 Patienten einen einfachen aber genauen Score
zur Voraussage des Erbrechensrisikos, auch als APFEL-SCORE bekannt. Weitere
Studien konnten die Aussagekraft des APFEL Scores bestatigen (11, 120).

1.2.6. Komplikationen postoperativer Ubelkeit und Erbrechens

Wenn auch unangenehmer Nacheffekt einer Narkose, so ist postoperative Ubelkeit und
Erbrechen in erster Linie fur den Patienten ungefahrlich. Nach einigen Autoren spielt
allerdings die Vermeidung von PONV fir den Patienten eine wichtigere Rolle als
andere Nebenwirkungen einer Operation wie etwa Schmerzen, Verwirrtheit oder eine
verlangerte Aufwachphase (95, 112, 148). Gr6f3te Gefahr fur den Patienten stellt die
Aspiration von Mageninhalt mit nachfolgender Aspirationspneumonie bei noch nicht
vollstandig wiedererlangten Schutzreflexen dar, die mit einer Haufigkeit von 0,1%
beschrieben ist (5, 116).

Weiterhin kann Erbrechen zu Elektrolytstérungen fihren. Verluste von Natrium, Kalium,
Chlorid und Wasserstoffionen tber den Magensaft fihren zu metabolischer Alkalose
und evtl. Dehydratation, wobei insbesondere Kinder gefahrdet sind (43). Tryba (145)
beschreibt, dass es wahrend des Erbrechens zu Blutungen im Operationsgebiet
kommen kann. Stein at al sowie Vance et al beschreiben Wunddehiszenzen,
Nahtinsuffizienzen und Blutungen unter transplantierte Hautlappen bei plastisch-
chirurgischen Patienten (138, 149). In einer Fallstudie berichteten Bremner et al tber
eine junge Frau, bei der nach einem laparoskopischen Eingriff heftiges Erbrechen mit
darauf folgender Entwicklung eines bilateralen Pneumothorax, Pneumomediastinum

sowie Hautemphysem auftrat (32).
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1.2.7. Kostenaspekte postoperativer Ubelkeit und Erbrechens

PONYV fluhrt im postoperativen (Aufwachraum) und stationaren Bereich zu erheblichen
Mehrkosten, verursacht durch langere Liegezeiten mit einem erhbhten
Personalaufwand, notwendige Medikamente und Materialien als auch weitere Faktoren
wie Bettwasche. In der von Morris et al verdffentlichten Studie an 118 gynékologischen
Patientinnen konnte gezeigt werden, dass bei Patientinnen mit PONV ein
Mehraufwand von durchschnittlich 1,30 British Pound zu rechnen ist (106). Norden et
al postulierten die Mehrkosten bei PONV fir Kinder mit 120 US$ pro betroffenem Kind,

was sie auf die notwendige intensivere Betreuung von Kindern zurtckfthrten (110).

Aufgrund des langeren Aufenthaltes im Aufwachraum sowie der notwendigen
Mehrbetreuung von PONV-Patienten errechnete Hirsch in seiner Studie fur eine
durchschnittliche ambulante Klinik in den USA Mehrkosten von 250.000-500.000
US$/Jahr (66). Auch Carroll et al konnten einen Mehrbedarf von 15US$ pro Patient
errechnen, wobei der finanzielle Verlust durch langere Liegezeiten, intensivere
Betreuung und abgesetzte Operationen aufgrund postoperativer Ubelkeit und
Erbrechens 415 US$ pro Patient betrug (41).

Hill et al konnten zeigen, dass es nicht zu Personalmehrkosten kommt, wenn ein
Patient lediglich 15-30 min langer als geplant im Aufwachraum verbleibt,
vorausgesetzt, es fallen keine Uberstunden an (65, 158). In einer weiteren
Untersuchung von Carrol et al wurden 143 Patienten nach verschiedenen Eingriffen
anhand eines Fragebogens iber Ubelkeit und Erbrechen befragt. Bei 26% der
Patienten trat Ubelkeit und Erbrechen erst nach Entlassung aus der Klinik und ohne
vorherige Anzeichen auf. Die Patienten verloren durchschnittlich 1,7 Tage, in denen sie
ihrem normalen Alltag nicht nachgehen konnten (42). 16% der ambulant operierten
Patienten und 22% der betreuenden Angehdérigen bleiben laut Hirsch (66) aufgrund
zuhause aufgetretener postoperativer Ubelkeit und Erbrechens fiir durchschnittlich

einen halben Tag arbeitsunfahig.

Bei der Analyse der Kosten fir Medikamente ist es wichtig, nicht nur die
Anschaffungskosten, sondern auch die Kosten zusatzliche Medikamente zur
Behandlung der Nebenwirkungen, sowie die Personalkosten in die Analyse mit
einzubeziehen (154). In einem Vergleich zwischen Propofol und Desfluran Narkosen
bei ambulanten Patienten konnten Eriksson et al zeigen, dass es bei Desfluran
Narkosen in 30% der Félle zu einer ungeplanten stationaren Aufnahme kam, bei

Propofol hingegen nur bei 10% der Patienten (53). Allerdings sind nach Rosenberg et
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al die Kosten fur eine Propofol Narkose 4-fach hoher (128).

Hill et al untersuchten in einer Studie mit 2261 Patienten mit Hilfe einer Decision Tree
Analysis die Kosten und Nutzen einer antiemetischen Therapie (65). In die Analyse
wurden samtliche direkten und indirekten Kostenfaktoren wie Anschaffungskosten der
Medikamente, Personalkosten, Behandlung von Nebenwirkungen, Bettwasche,
Handticher, Nachthemden sowie Kosten fir ungeplante Aufnahme oder spate
Entlassung wurden eingerechnet. Es zeigte sich, dass selbst bei Patienten mit mildem
Risiko eine prophylaktische Gabe von 1,25 mg Dehydrobenzperidol kostenglnstiger
ist, als die Therapie von Ubelkeit und Erbrechen. Auf dieser Studie von Hill et al
basierend wurde von Watcha (154) ein kosteneffizientes préaoperatives Management
unter Bericksichtigung der von Apfel et al (14) bestatigten Risikofaktoren entwickelt.
Demnach erhalten Patienten mit geringem Risiko (=kein Risikofaktor) keine
antiemetische Prophylaxe, Patienten mit mildem Risiko (1 Risikofaktor) bekommen
1,25 mg DHB praoperativ. Patienten mit hohem Risiko (2 bis 3 Risikofaktoren) erhalten
1,25 mg DHB plus ein Steroid und Patienten mit extrem hohem Risiko (4
Risikofaktoren) 1,25 mg DHB plus ein Steroid plus 8 mg Odansetron.

In einer Kosten-Nutzen Analyse flr antiemetische praoperative Therapie, konnten Gan
et al zeigen, dass Patienten bereit wéaren fir eine effiziente antiemetische Therapie
zwischen 56 und 100 US$ zu zahlen, abhangig davon, ob bei ihnen PONV aufgetreten

war oder nicht (59).
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2. Material und Methode

2.1. Studiendesign

Die Studie wurde als prospektiv deskriptive Studie zur Erfassung von Inzidenz und
Risikofaktoren postoperativer Ubelkeit und Erbrechens eines gemischten
Patientenkollektives unter besonderer Berilicksichtigung der Patientenzufriedenheit im

Zeitraum von Marz bis April 2003 durchgefthrt.

2.2. Patienten

Am St. Franziskus Hospital Munster wurden 613 aufeinander folgende Patienten eines
gemischten Patientenkollektives untersucht, die sich einem gynakologischen,
allgemeinchirurgischen, orthopadischen, HNO, unfallchirurgischen oder
ophthalmologischen operativen Eingriff unterzogen und die Einschlusskriterien

erfullten.

2.3. Einschlusskriterien

Patienten, die die folgenden Kriterien erfillten, wurden in die Studie aufgenommen:

* Manner und Frauen im Alter zwischen 14 und 80 Jahren
e Gewicht zwischen 40 kg und 150 kg

o KorpergroRRe zwischen 1,40 m und 2,10 m

* Body mass index zwischen 15 kg/m2 und 40 kg/m2

* ASA Risikoklasse I-llI

« Keine Kontraindikationen fiir verwendete Medikamente
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2.4 Ausschlusskriterien

Ausgeschlossen wurden alle Patienten, die die Einschlusskriterien nicht erfillten,

sowie:

« Patienten, die postoperativ auf die Intensivstation verlegt und dort nachbeatmet

wurden, sowie

» Patienten mit einer Operationszeit von tber 8 Stunden

2.5. Datenerfassung

2.5.1. OP-Computer/Recall®-System

Aus dem Computer des Anéasthesie-Dokumentationssystems Recall® wurden die
Patienten ausgewahlt und die Stamm- sowie operationsspezifischen Daten in das

Studienprotokoll Gbernommen. Tabelle 2 zeigt die erfassten Daten.

Tab. 2: Im Studienprotokoll erfasste Daten

Stammdaten Operationsspezifische Daten
* Patientennummer * Pramedikation
* Alter * Anasthesieverfahren
» Geschlecht » Dringlichkeit (geplant/Notfall)
» Station » Dauer und Uhrzeit der OP
* Gewicht » Fachrichtung
 Grole e Art der Operation

2.5.2. Postoperative Visite/Patientenbefragung

Die aus dem Computersystem gewdahlten Patienten wurden 24 Stunden nach Ende der

Anasthesie im Rahmen einer postoperativen Visite besucht und befragt.

Anamnese bezlglich friiherer PONV und Kinetosen, aktueller PONV, Gewicht, Grol3e,

Rauchanamnese, bestehenden Grund-/Vorerkrankungen, sowie bei Frauen zusatzlich
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eine Zyklusanamnese, wurden mit Hilfe des Studienprotokolls aufgezeichnet.

2.5.3. Postoperativ verabreichte Opioide/Antiemetika

Anhand des Recall®-Dokumentationssystems wurden auch die Medikamente ermittelt,
die postoperativ, sowohl noch im OP als auch im Aufwachraum, verabreicht wurden.
Dartber hinaus wurden die Patientenakten im Rahmen der postoperativen Visite

eingesehen und stationar verabreichte Opioide und Antiemetika wurden dokumentiert.

2.5.4. Mondphase

Per Tageskalender wurde die Mondphase des jeweiligen OP-Tages in Relation zum
Volimond (18.03.2003) ermittelt und notiert, so dass sich die Studie Uber einen

Zeitraum vom 8. Tag vor bis 10. Tag nach Vollmond erstreckte.

2.5.5. Pra-operative Unruhe & Patientenzufriedenheit

Am Ende der postoperativen Visite wurde dem Patienten eine VAS (visuelle analog
Skala) von 10 cm langer gegeben, auf der der Patient den Grad der pra-operativen
Unruhe retrospektiv einschéatzen sollte. Die sich hieraus ergebene Zahl wurde im

Studienprotokoll festgehalten.

AnschlieRend wurde eine Befragung zur Patientenzufriedenheit durchgefiihrt. Hierfar
wurde dem Patienten eine Tabelle Ubergeben, auf der er fir verschiedene Phasen um
die Narkose Schulnoten von 1 (sehr gut) bis 6 (ungentgend) durch Ankreuzen

verteilen durfte. Abgefragt wurden die Zufriedenheit mit
e dem Aufklarungsgesprach
* der Pramedikation
» der Narkose
e der Behandlung im AWR
e der Schmerztherapie, sowie (falls nétig)

+ der Therapie von Ubelkeit und Erbrechen

Zuletzt sollten die Patienten noch eine Gesamtnote von 1 bis 6 fiir das Erleben der
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Narkose unter Berlcksichtigung des Befindens wahrend der letzten 24 Stunden
vergeben. Diese 24 Stunden umfassten die Narkose, den Tag und die Nacht nach der

Narkose bis zum Zeitpunkt der postoperativen Visite.

2.5.6. Anésthesieverfahren

Da es sich um ein gemischtes Patientenkollektiv handelt, wurden die Narkosen nicht
standardisiert, sondern es wurde lediglich das Anéasthesieverfahren ermittelt, welches

bei dem jeweiligen Patienten angewendet worden war. Hierbei standen zur Auswahl:

Allgemeinanasthesieverfahren Regionalanasthesieverf ~ ahren

* TIVA (Propofol/Remifentanil) » Spinalanasthesie
* Periduralanasthesie
e Spinalkatheter

e Periduralkatheter

Bei keiner der Narkosen wurden Lachgas oder volatile Anasthetika verwendet,
Narkosen mit Larynxmaske wurde der Einfachheit halber als Intubationsnarkose

gezahilt.

2.6.Statistik

Zur Auswertung wurden die Daten mit Hilfe des Programmes Microsoft Access 2002

fur Windows® in eine Datenbank aufgenommen.

Die sich anschlieRenden Verfahren der beschreibenden und prifenden Statistik
wurden mittels der Programme Microsoft Excel 2002 fiir Windows® und dem Statistik
Programm SPSS 11.0® durchgefiihrt.

Nach Ricksprache und mit der Unterstitzung des Instituts flr Biomathematik der
Westfdlischen Wilhelms Universitat Munster wurden folgende Verfahren bei der

Auswertung der Untersuchungsergebnisse verwendet:

Die Risikofaktorenanalyse erfolgte durch den Vergleich der Gruppen PONV / Kein

PONV in den jeweiligen Gruppen. Dazu wurde jeder Patient, der wahrend der 24-
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stiindigen Beobachtungszeit mindestens einmal entweder an Ubelkeit und/oder
Erbrechen litt, in die Gruppe PONV eingeteilt. Die diskreten Merkmal wurden mittels
des Chi*>Tests bzw. falls erforderlich dem exakten Fisher-Test fur 2x2-Tafeln

verglichen. Das Testniveau wurde gleich 0,05 gesetzt.

Zum Vergleich der stetigen Daten wurden die Mittelwerte mit 95%-Konfidenzintervallen
berechnet. Fir die signifikanten Ergebnisse wurde die Odds Ratio mit 95%-

Konfidenzintervallen und das Relative Risiko berechnet.
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3. Ergebnisse

615 Patienten wurden in die Studie aufgenommen. 3 Patienten mussten aufgrund der
Ausschlusskriterien nachtraglich von der Auswertung ausgeschlossen werden (2
Patienten wurden innerhalb des Beobachtungszeitraumes re-intubiert, die Daten eines

Patienten waren nicht vollstandig).

Die Daten der Ubrigen 612 Patienten waren vollstdndig und wurden in die Auswertung

aufgenommen.

3.1. Gesamtinzidenz von postoperativer Ubelkeit und Erbrechen

Die Inzidenz postoperativer Ubelkeit betrug im Untersuchungszeitraum von 24 Stunden
nach OP-Beginn 21,6% (132 Patienten). 480 Patienten (78,4%) waren beschwerdefrei,

64 Patienten (10,5%) klagten tber ein- oder mehrfache Episoden von Erbrechen.

3.2. Inzidenz von PONV nach Narkoseform

Bei den Allgemeinanasthesien betrug die Inzidenz fiir Ubelkeit 25,8% (109 Patienten)
und flr Erbrechen 13,0% (55 Patienten).

Die rickenmarksnahen Regionalanasthesien wiesen eine Inzidenz fir postoperative
Ubelkeit von 12,1% auf (23 Patienten). 9 Patienten erbrachen (4,7%).

3.3. Demographische Daten aller Patienten

Tabelle 3 im Anhang zeigt die demographischen Daten aller Patienten, die in die

Studie aufgenommen wurden.

3.4. Risikofaktorenanalyse

Fur die Risikofaktorenanalyse wurden nur die Patienten betrachtet, die eine Allgemein-
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anasthesie (TIVA) bekamen (422 Patienten). Die Regionalanasthesiepatienten wurden
in der Risikofaktorenanalyse nicht weiter berticksichtigt (190 Patienten).

AnschlieRend wurden die Patienten in zwei Gruppen, PONV (109 Patienten) und kein
PONV (313 Patienten), eingeteilt. Die stetigen Merkmale zwischen diesen beiden
Gruppen wurden anhand der Mittelwerte und 95%-Konfidenzintervalle verglichen,
wéhrend die Uberpriifung der diskreten Merkmale mit Hilfe des Chi?-Tests durchgefiihrt
wurde. Im Folgenden werden nun zunachst die patientenbezogenen Risikofaktoren,
anschlie3end die operations- und anasthesiebedingten und zuletzt die postoperativen
und &ulReren Risikofaktoren sowie die Patientenzufriedenheit betrachtet.

3.4.1. Geschlecht

Von den 422 in die Risikofaktorenanalyse einbezogenen Patienten waren 187 Manner
(44,3%) und 235 Frauen (55,7%). Auch hier wurden die Gruppen PONV/kein PONV
betrachtet. Hier ergaben sich deutliche Unterschiede hinsichtlich der Inzidenz von
PONV: 32,8% der Frauen litten an PONV wahrend bei den Mannern nur 17,1%
betroffen waren (s. Abbildung 3).

Abb. 3: Inzidenz von PONV in Abhangigkeit vom Geschlecht der Patienten
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Der Vergleich beider Gruppen mittels Chi>-Test ergab einen hochsignifikanten
Unterschied (p < 0,001). Die Odds Ratio betrug 2,36 (1,48 - 3,77).

3.4.2. Alter

In die Studie wurden nach Bestimmung der Einschlusskriterien Patienten im Alter von
14 bis 80 Jahren aufgenommen. Das Durchschnittsalter der Patienten lag bei 48,7
Jahren. Die Berechnung der Mittelwerte und 95%-Konfidenzintervalle fur die Gruppen
PONV (47,8; 44,0 - 51,6) und Kein PONV (49,6; 47,4 - 51,8) wiesen keine signifikanten
Unterschiede auf (Abb. 4).

Abb. 4: Altersverteilung der Patienten unter der Berlicksichtigung des Auftretens von
PONV mit Mittelwerten und 95%-Konfidenzintervallen
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Auch eine genauere Betrachtung der einzelnen Altersgruppen unterteilt in Jahrzehnte

ergab keine signifikanten Unterschiede (siehe Abb. 5). Der Faktor Alter (Spanne von
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14-80 Jahren) ist in unserer Untersuchung somit kein relevanter Risikofaktor.

Abb. 5: Inzidenz von PONV in Abhangigkeit vom Alter der Patienten unterteilt in
Lebensjahrzehnte
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3.4.3. Body Mass Index

Anhand der Formel (Kérpergewicht (in kg) x KérpergréRe (in cm)?) wurde fiir jeden
Patienten der Body Mass Index (BMI) errechnet. 38 Patienten (9,0%) hatten einen BMI
< 20. In dieser Gruppe litten 36,8% der Patienten an PONV. 193 Patienten (45,7%)
wiesen einen BMI von 21-25 auf, 30,1% der Patienten dieser Gruppe klagten Uber
PONV. Einen BMI von 26-30 hatten 142 Patienten (33,6%), von denen 19% an PONV
erkrankten. 49 Patienten hatten einen BMI > 30. Hier trat PONV mit einer Inzidenz von
20,4% in Erscheinung. Im Vergleich der Gruppen zeigt sich eine hohere Inzidenz fir
PONV bei Body Mass Indices < 25 gegentber den Indices Uber 25 (s. Abb. 6). Im
exakten Test nach Fisher zeigte sich, dass dieses Ergebnis signifikant ist (p=0,07). Die
Odds Ratio betrug 1,88 (1,16 — 2,97). Somit haben in unserer Studie Patienten mit
einem niedrigen BMI ein fast 2-fach erhthtes Risiko flir PONV.
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Abb.6: Inzidenz von PONV in Abhangigkeit vom Body Mass Index (BMI)
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3.4.4. PONV und Kinetosen in der Anamnese

Von den 422 Patienten hatten 345 (81,8%) keine positive Anamnese von PONV, 77
Patienten (18,2%) hatten bereits eine oder mehrer Episoden postoperativer Ubelkeit
und/oder Erbrechens bei vorangegangen Operationen erlebt. Lediglich 18,6% der 345
Patienten mit einer leeren PONV Anamnese klagten (iber Ubelkeit und oder Erbrechen,
demgegeniber waren 58,4% der Patienten die schon einmal an PONV litten erneut
betroffen. Ein Vergleich beider Gruppen ergab einen hochsignifikanten Unterschied im
Chi*-Test (p < 0,001). Die Berechnung der Odds Ratio ergab einen Wert von 6,17
(95%-Konfidenzintervall 3,6 — 10,5). Das relative Risiko betrug 1,53 (1,3 — 1,8) flr
Patienten mit positiver PONV Anamnese.

373 Patienten (88,4%) hatten eine leere Anamnese beziiglich Kinetosen, 49 Patienten
(11,6%) gaben eine Kinetose an. 84 Patienten (22,5%) ohne Kinetosen erkrankten an
PONV, bei den Patienten mit Kinetosen waren es 25 (51,0%). Auch dies ergab im Chi*
Test einen hochsignifikanten Unterschied (p < 0,001). Die Odds Ratio betrug fur den
Risikofaktor Kinetose 3,58 (1,95 — 6,6), das relative Risiko 1,2 (1,1 — 1,3).

19 Patienten (4,5%) hatten sowohl fir PONV als auch fir Kinetosen eine positive
Anamnese. 14 (73,7%) dieser Patienten klagten iber PONV. Hier ergab der Chi*-Test

einen hochsignifikanten Unterschied (p < 0,001) zwischen doppelt positiver und leerer
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Anamnese. Die Odds Ratio betrug 13,84 (4,78 — 40,07).

Abb. 7: Inzidenz von PONV in Abhangigkeit von den bekannten Risikofaktoren
Kinetose und vorherigem PONV sowie einer doppelt positiven Anamnese fiur Kinetose
und PONV
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3.4.5. Rauchen in der Anamnese

134 Patienten (31,8%) waren Raucher, 288 (68,2%) Nichtraucher. 25 der Raucher
(18,7%) und 84 der Nichtraucher (29,2%) waren von PONV betroffen. Im Chi%-Test
ergab dies einen signifikanten Unterschied (p = 0,02). Die ermittelte Odds Ratio betrug
1,79 (1,09 — 3,33). Nichtraucher hatten ein Relatives Risiko fir PONV von 1,5. Somit
kann Nichtrauchen in unserer Studie als Risikofaktor gewertet werden.

3.4.6. Menstruationszyklus

Bei allen 235 Frauen wurde eine Zyklusanamnese erhoben. 23 Frauen (11,6%) gaben
an zwischen Tag 1 und 7 des Zyklus zu sein, 38 Frauen (9,0%) zwischen Tag 8 und
15. 29 Frauen (6,9%) lagen mit ihrer Zyklusphase zwischen Tag 16 und 28. 109
(25,8%) der befragten Frauen waren menopausal und 36 Patientinnen (8,5%) wussten

nicht in welcher Phase des Zyklus sie sich befinden. Uber den Verlauf des
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Menstruationszyklus von 28 Tagen zeigte sich eine kontinuierliche Abnahme der
Inzidenz postoperativer Ubelkeit und Erbrechens. Zwischen Tag 1-7 betrug sie 56,5%,
zwischen Tag 8-15 44,7% und zwischen Tag 16-28 17,2%. Die Frauen in der
Menopause hatten eine Inzidenz von 33,9%. Im Chi’*-Test ergab sich ein signifikanter
Unterschied der PONV Inzidenz zwischen der ersten(Tag 1-7) gegentber der zweiten
und dritten Zyklushalfte (Tag 16-28), sowie Menopause (p=0,011). Die berechnete
Odds Ratio betrug 3,03 (1,25 — 7,14).

Abb. 8: Inzidenz von PONV in Abhéangigkeit von verschiedenen Phasen des
Menstruationszyklus sowie der Menopause. Die Patientinnen, die keine

Menstruationsanamnese geben konnten, sind als ,weil3 nicht* dargestellit.
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3.4.7. Fachgebiet

Von den 422 Patienten die in Allgemeinanasthesie operiert wurden, unterzogen sich
133 (31,5%) einem allgemeinchirurgischem Eingriff, 61 (14,5%) einem HNO- und 86
(20,4%) einem ophthalmologischen Eingriff. 77 Patienten (18,2%) wurden in der
Gynakologie operiert, 36 (8,5%) in der Orthopadie und 29 (6,9%) in der Gefal3chirurgie.

Fur die verschiedenen Operationsgebiete ergaben sich folgende Unterschiede
hinsichtlich der Inzidenz postoperativer Ubelkeit und Erbrechens:

Von den 133 Patienten aus der Allgemeinchirurgie klagten 31 (23,3%) tUber PONV, 10
der 66 mannlichen Patienten (15,2%) und 21 der 67 weiblichen Patientinnen (31,3%).
In der HNO waren 15 der 61 Patienten (24,6%) von PONV betroffen, davon 7 der 34
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mannlichen (20,6%) und 8 der 27 weiblichen Patienten (29,6%). 18 der 86
ophthalmologischen Patienten (20,9%) litten unter PONV, 7 der 46 Manner (15,2%)
sowie 11 der 40 Frauen (27,5%). Von den 77 weiblichen gynakologischen Patientinnen
waren 27 von PONV betroffen (35,1%). In der Orthopéadie klagten 12 der 36 Patienten
(33,3%) Uber PONV, 6 der 20 operierten Frauen (30%) und 6 der 16 operierten Manner
(37,5%). Postoperative Ubelkeit und Erbrechen trat in der GefaRchirurgie bei 6 der 29
Patienten (20,7%) auf, 2 der 21 mannlichen Patienten (9,5%) sowie 4 der 8 weiblichen
Patientinnen (50%) (s. Abb. 9).

Es ergab sich fur keine Fachrichtung ein signifikant hoheres Risiko flr das Auftreten
von postoperativer Ubelkeit und Erbrechen. Auch die gynékologischen Patientinnen
hatten im Vergleich mit den Patientinnen der anderen Fachrichtungen kein signifikant
hoheres Risiko.

Abb. 9: Inzidenz von PONV, zunéachst aufgeschlisselt nhach Fachgebieten und dann
jeweils in Manner und Frauen unterteilt
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3.4.8. Laparoskopische Operationen im Vergleich mit anderen Operationen

Von den 422 Operationen unter Allgemeinanasthesie wurden 82 (19,4%) mit

laparoskopischer Operationstechnik durchgefiihrt. 34 der 82 laparoskopisch Operierten
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(41,5%) litten an PONV. Bei den nicht-laparoskopischen Operationen klagten 75 der
340 Patienten (22,1%) uber PONV. Im Chi’-Test ergab sich ein hochsignifikanter
Zusammenhang zwischen dem Auftreten von PONV und laparoskopischen
Operationen (p < 0,001). Die berechnete Odds Ratio betrug 2,5 (1,5 — 4,2), wodurch
sich in unserer Untersuchung ein etwa 2,5-fach hdheres Risiko fur das Auftreten von
PONV nach laparoskopischen Operationen ergab. Eine in laparoskopischer Technik

durchgefuihrte Operation ist daher in unserer Studie ein Risikofaktor.

3.4.9. Dauer der OP

Die Operationsdauer lag zwischen 10 und 240 Minuten, der Mittelwert betrug 63,6
Minuten. Zur Vereinfachung der Darstellung wurden jede Operation nach ihrer Dauer
einer der folgenden drei Kategorien zugeordnet: Kategorie 1 < 60 min, Kategorie 2 =
60-119 min, Kategorie 3 = 120 min. Kategorie 1 umfasste 207 Patienten (49,1%),
Kategorie 2 167 Patienten (39,6%) und Kategorie 3 48 Patienten (11,4%). Statistisch
zeigte sich eine zunehmende Inzidenz von PONV bei zunehmender Operationsdauer.
43 Patienten (20,8%) der Kategorie 1, 45 Patienten (26,9%) der Kategorie 2 und 21
Patienten (43,8%) der Kategorie 3 klagten Gber PONV (s. Abb. 10).

Hieraus ergab sich ein signifikanter Zusammenhang zwischen der Inzidenz von PONV
bei langdauernden Operationen = 120 min der Kategorie 3 gegenuber den kirzeren
Operationen (Chi%-Test: p=0,003). Die errechnete Odds Ratio betrug 2,53 (1,36 —
4,69). Damit gehen die langdauernden Operationen mit einem etwa 2,5-fach erhéhten

Risiko fur das Auftreten von PONV einher.
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Abb.10: Inzidenz von PONYV in Abhéangigkeit von der Dauer der Operation
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3.4.10. Dringlichkeit der OP

Von den 422 Operationen handelte es sich in 385 Fallen (91,2%) um elektive Eingriffe,
37 (8,8%) waren Notfélle. Wéahrend die Inzidenz flr das Auftreten von PONV nach
elektiven Eingriffen bei 27% lag, so betrug diese bei den Notfallpatienten 13,5%.

Dieses Ergebnis ist allerdings nach durchgefiihrten Chi®-Test als nicht signifikant
einzustufen (p = 0,07).

3.4.11. Postoperative Opioide

132 Patienten (31,3%) erhielten postoperativ Opioide verabreicht. 44 dieser Patienten
(33,3%) litten an PONV. Von den 290 Patienten (68,7%) die keine Opioide bekamen
klagten 65 (22,4%) Ulber PONV. Im Chi®-Test zeigte sich ein signifikanter
Zusammenhang zwischen dem Auftreten von PONV und der postoperativen
Verabreichung von Opioiden (p = 0,02), wodurch postoperative Opioide in unserer
Untersuchung als Risikofaktor betrachtet werden missen. Die Odds Ratio betrug 1,73
(1,1 - 2,73), wodurch sich ein 1,7-fach hdheres Risiko fir PONV bei postoperativer
Verabreichung von Opioiden ergab. Das relative Risiko betrug 1,21 (1,02 — 1,43).
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3.4.12. Einfluss der Tageszeit

Sowohl morgens zwischen 07:00 und 10:00 Uhr als auch am Vormittag zwischen 11:00
und 14:00 Uhr zeigten sich mit 26,9% und 27,6% anndhernd gleiche Werte fur die
Haufigkeit von PONV. Nachmittags zwischen 15:00 und 18:00 betrug die Inzidenz
19,6%, so dass hier nicht von einem signifikanten Einfluss der Tageszeit gesprochen
werden konnte (p = 0,26).

3.4.13. Einfluss der Mondphase

Unsere Studie erstreckte sich Uber einen Zeitraum von 8 Tagen vor Vollmond bis 10
Tage nach Vollmond. Generell waren die Inzidenzen fir PONV Uber die verschiedenen
Phasen des Mondes nicht-signifikant verteilt (Chi>-Test: p=0,33).

Auffallig war jedoch ein auffallend hoher Wert (48,3%) fur die Haufigkeit von PONV am
Tag 8 (zunehmender Halbmond) vor Vollmond, ein niedriger Wert am Tag des
Volimondes (13,8%) und ein weitere niedrige Inzidenz (13,6%) am Tag 8 nach
Vollmond (abnehmender Halbmond) (s. Abb. 11).

Abb. 11: Inzidenz von PONV (durchgezogene Linie) in Abhéngigkeit der Mondphase
(gestrichelte Linie)
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3.5. Patientenzufriedenheit

Der im Rahmen der Patientenbefragung erhobene Faktor ,Patientenzufriedenheit mit
der Anasthesie® wurde nach dem Schulnotenprinzip von 1 (=sehr gut) bis 6
(=ungeniigend) erfasst. In der Analyse wurden alle Patienten der Studie bertcksichtigt
(n=612).

3.5.1. Gesamtzufriedenheit

Die Gesamtzufriedenheit der Patienten lag bei Note 2,34 (2,37-2,49). 44 Patienten
erteilten eine 1 (7,2%), 312 eine 2 (51,0%), 210 eine 3 (34,3%), 42 Patienten eine 4
(6,9%) und 4 Patienten eine 5 (0,7%). Kein Patient vergab die Note 6.

Abb. 12: Boxplot der Gesamtnotenverteilung aller Patienten (n=612).

NOTE

3.5.2. Notenverteilung in Abh&ngigkeit des Auftretens von PONV

Es wurden wie bei der Risikofaktorenanalyse die Gruppen PONV/Kein-PONV gebildet.
In der Gruppe PONV (132 Patienten) vergab 1 Patient eine 1 (0,8%), 41 Patienten ein
2 (3,1%), 58 Patienten eine 3 (43,9%), 29 Patienten eine 4 (22%) und 3 Patienten eine
5 (2,3%). Eine 6 wurde nicht erteilt. Die Durchschnittsnote und das 95%-
Konfidenzintervall der Gruppe PONV betrug 2,94 (2,80-3,08).
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Abb. 13: Verteilung der Noten aller Patienten (n=612).
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Abb. 14: Notenverteilung der Gruppe der Patienten mit und ohne PONV
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In der Gruppe Kein-PONV (480 Patienten) betrug die durchschnittliche Zufriedenheit
und deren 95%-Konfidenzintervall 2,29 (2,23-2,35). 43 Patienten der Gruppe ,Kein-
PONV* vergaben eine 1 (9,0%), 271 eine 2 (56,5%), 152 Patienten eine 3 (31,7%), 13
Patienten werteten mit einer 4 (2,7%) und 1 Patient erteilte eine 5 (0,2%). Auch in

dieser Gruppe vergab kein Patient eine Note 6.

Insgesamt zeigte sich eine Tendenz zu schlechteren Noten bei Patienten der Gruppe
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PONV. Zur besseren Darstellung wurden Q-Q Plots der beobachteten Werte erstellt (s.
Anhang). Es zeigte sich eine Verlagerung der beobachteten Werte zu schlechteren
Noten in der Gruppe PONV. Dieses bestatigten auch die Mittelwerte und 95%
Konfidenzintervalle der Gruppen PONV/Kein PONV mit 2,94 (2,80-3,08) und 2,29
(2,23-2,35).
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4. Diskussion

4.1. Bewertung der Inzidenz von PONV im Vergleich mit  anderen Studien

Ein Ziel dieser Studie war es, die Inzidenz von PONV in einem gemischten
Patientenkollektiv verschiedener Fachrichtungen zu erfassen, um einen realistischen

Eindruck uber das Problem postoperativer Ubelkeit und Erbrechen zu bekommen.

Die Gesamtinzidenz postoperativer Ubelkeit betrug in unserer Studie 21,6% (132
Patienten). 480 Patienten (78,4%) waren beschwerdefrei, 64 Patienten (10,5%) klagten
Uber ein- oder mehrfache Episoden von Erbrechen. Bei den Allgemeinanasthesien
betrug die Inzidenz fir Ubelkeit 25,8% (109 Patienten) und fir Erbrechen 13,0% (55
Patienten). Die rickenmarksnahen Regionalanasthesien wiesen eine Inzidenz flr

postoperative Ubelkeit von 12,1% auf (23 Patienten). 9 Patienten erbrachen (4,7%).

Eine umfangreiche Studie zum Thema PONV wurde von Cohen et al (45) vorgelegt.
Sie wurde in mehreren kanadischen Krankenhausern parallel durchgefihrt und
umfasste insgesamt 16000 Patienten, die innerhalb eines Jahres befragt wurden. In
den an der Studie beteiligten Abteilungen trat PONV mit Haufigkeiten von 22,2 bis
37,9% auf. Diese Ergebnisse stimmen sehr deutlich mit den Ergebnissen der
vorliegenden Studie Uberein. Die Untersuchung von Cohen et al (45) hatte einen
ahnlichen methodischen Ansatz wie unsere Untersuchung: Es wurden alle Patienten
der verschiedenen operativen Facher verfolgt und es gab keine Reduktion der
Patienten auf bestimmte operative Facher. Des Weiteren wurden sowohl Patienten mit
Allgemeinandasthesien als auch mit Regionalanasthesien in die Studie aufgenommen.
Wahrend in unserer Studie das Anasthesieverfahren standardisiert wurde (TIVA),
fuhrten Cohen et al (45) keine Standardisierung des Verfahrens durch. Die
Pramedikation, insbesondere eine antiemetische Pramedikation, wurde von Cohen et
al (45) nicht erfasst. Insgesamt ist die grof3e Patientenzahl in der Studie von Cohen et
al (45) ein sehr gutes Mal fur das Problem PONV. Bemerkenswert ist, dass wir in
unserer Studie &hnliche Ergebnisse wie Cohen et al (45) erhielten, obwohl wir bei den
Allgemeinanasthesien nur total intravendse Anasthesien (TIVA) in die Studie
aufnahmen und bei keinem Patienten Lachgas verwendet wurde. Vor dem Hintergrund,

dass zum einen Lachgas in der Vergangenheit immer wieder emetogene und Propofol
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eher antiemetische Eigenschaften nachgesagt wurden (10, 137, 144) ist dieses
Ergebnis interessant. In einer neueren Studie von Apfel et al (14) beschreiben die
Autoren bereits, dass Lachgas in seiner emetogenen Wirkung mdglicherweise
Uberschatzt wurde. Allerdings gibt es hierzu nach Meinung der Autoren noch nicht
ausreichend Daten. Unsere Daten unterstiitzen die Meinung von Apfel et al (14) und
zeigen, dass der Verzicht auf Lachgas und vermutlich auch der Verzicht auf andere
volatile Anasthetika wie Isofluran oder Sevofluran im Vergleich mit der
totalintravendsen Anésthesie auf die Inzidenz von PONV nicht die von einigen Autoren

in der Vergangenheit beschriebene und erhoffte Wirkung hat.

Eine 1107 Patienten umfassende Studie von Koivuranta et al (83) aus dem Jahre 1996
ermittelte eine PONV Haufigkeit von 52%. Die Patienten stammten aus 4
unterschiedlichen operativen Bereichen: Gynakologie, HNO, Allgemeinchirurgie und
Augenheilkunde. Die Anasthesien waren nicht standardisiert und eine praoperative
Antiemetikagabe wurde nicht dokumentiert. Es wurden sowohl Allgemein- als auch
Regionalanédsthesien in die Studie aufgenommen, der Beobachtungszeitraum betrug
24 Stunden post extubationem. Im Vergleich mit der vorliegenden als auch mit anderen
Studien der jungeren Vergangenheit fallt die recht hohe Inzidenz von 52% auf.
Allerdings sind einige Fakten beachtenswert: Der Anteil an Frauen in der Studie war
mit 66% doppelt so hoch wie der Anteil an Mannern, was durch den hohen Prozentsatz
an gynakologischen Operationen (22%) zu erklaren ist. Sowohl die vorliegende als
auch Studien der Vergangenheit konnten den Faktor ,weibliches Geschlecht* als
Risikofaktor mit einer rund doppelt so hohen Inzidenz fir PONV gegeniber dem
mannlichen Geschlecht identifizieren (11, 12, 45), was die hohe Inzidenz in der Studie

von Koivuranta et al (83) erklaren konnte.

Die bis dato umfangreichste Studie wurde 1999 von Sinclair et al (134) durchgefihrt.
Sie umfasste 17638 Patienten die Uber einen Zeitraum von 24 Stunden postoperativ
beobachtet wurden. Die Gesamtinzidenz fir PONV betrug 9,1%. 67% der Patienten
waren Frauen. Es wurden alle Patienten aller Fachrichtungen in die Studie
aufgenommen, Allgemeinanasthesien wurden nicht standardisiert, weniger als 10% der
Patienten erhielten eine Regionalanasthesie. Sowohl im Vergleich mit unserer Studie
als auch mit Studien von Cohen et al (45) oder Koivuranta et al (83) ist die

Gesamtinzidenz mit 9,1% in der Studie von Sinclair et al (134) sehr niedrig. Dieses

42



erscheint zunachst sehr erstaunlich, handelt es sich doch ebenfalls um eine grof3e
Studie mit hoher Fallzahl und gemischtem Patientengut. Bemerkenswert ist, dass erst
die genau Aufschlisselung der Daten von Sinclair et al (134) eine Erklarung fur die
niedrige Inzidenz liefert: Betrachtet man die einzelnen operativen Facher, so fallt auf,
dass in der Gynakologie mit bis zu 42,9%, Chirurgie mit 18,8%, HNO 17,9% und
Ophthalmologie mit 13,2% mit unserer und &lteren Studien fast vergleichbar hohe
Haufigkeiten von PONV auftraten. Es ist erst die groRe Masse an ,kleinen“
Operationen und Fachern mit bekannt niedriger Inzidenz fir PONV wie
Karpaltunnelsyndrom (9%), Varizenstripping (0%), Trabekulektomien (3,3%) etc. die
mit einer erheblichen Fallzahl bei niedriger PONV-Inzidenz vertreten sind und dadurch
letztlich die Gesamtinzidenz fir PONV auf 9,1% senkten. Insofern muss bei der
Interpretation der Daten von Sinclair et al (134) genauer aufgeschlisselt werden und
die Inzidenz mit 9,1% ist zwar ein durch die Daten errechneter Wert von allerdings eher

geringer Aussagekraft.

Apfel et al (9) publizierten ihre Studie zum postoperativen Erbrechen 1998. Sie
untersuchten das Auftreten von PONV 24 Stunden postoperativ bei 2220 Patienten. Es
wurden nur standardisierte Allgemeinanédsthesien erfasst, die mit Isofluran oder
Enfluran in einem N,O/O, Gemisch 2:1 verabreicht wurden. Keiner der Patienten
erhielt eine praoperative Antiemetika Prophylaxe. Die Patienten stammten aus der
Chirurgie, Augen- und HNO-Klinik.

Die Inzidenz fir PONV betrug in der Studie von Apfel et al (9) 23,5%. Dieses Ergebnis
entspricht auch den Haufigkeiten, die wir in unserer Studie (25,8%) ermitteln konnten.
Von allen bis dato durchgefiihrten Studien war die von Apfel et al (9) diejenige, die am
weitesten standardisiert wurde und sich auf ein Andasthesieverfahren beschrankte.
Bemerkenswerter Weise erhielten die Autoren dennoch annéahernd gleiche Inzidenzen
fur PONV, wie sie bereits mehrfach in der Literatur beschrieben waren (45, 114, 116).
Der Anteil der Frauen und Manner war in der Untersuchung von Apfel et al (9)
ausgeglichen. Kritisch anzumerken ware vielleicht die Tatsache, dass Patienten mit
hohen Erbrechensinzidenzen wie etwa Patientinnen der Gynakologie oder Patienten
mit grof3en orthopéadischen Eingriffen nicht in die Studie aufgenommen wurden, da die

Studie an der Klinik fiur HNO, Augen und plastische Chirurgie durchgefiihrt wurde.

Quinn et al (122) untersuchten 3244 Patienten zwischen 11 und 91 Jahren. 58% der
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Patienten waren Frauen. Alle Patienten erhielten eine Allgemeinanasthesie, diese war
jedoch nicht standardisiert. Es wurden Patienten verschiedenster Operationsgebiete
einschliellich Augenheilkunde und Gynéakologie erfasst. Die Haufigkeit von PONV
betrug in der Studie von Quinn et al 37%. Die Haufigkeiten fir PONV in der
Allgemeinchirurgie und Orthopadie lagen mit jeweils Uber 40% weitaus héher als in
unserer Studie und noch vor den HNO und Ophthalmologie Patienten, denen in
anderen Studien ein hoheres Risiko zugeordnet wurde (45, 116). Quinn et al (122)
definierten keine Ausschlusskriterien, Patienten mussten den Studienbogen
selbststandig ausfillen und Patienten, die freitags operiert wurden, konnten aufgrund
des folgenden Wochenendes nicht weiterverfolgt werden. Hieraus erklart sich unter
anderem vielleicht die mit 37% leicht erhdhte Inzidenz fir PONV, konnten wir doch bei
unserer Studie sehen, wie schwierig es manchen Patienten fallt auf Fragen zu ihrem
Befinden zu antworten, geschweige denn selbststandig ein Studienprotokoll
auszufillen oder eine visuelle Analog-Skala zu verstehen ungeachtet dessen, dass
manche Patienten vielleicht Lese- und Schreibprobleme durch Sehfehler, Verwirrtheit
oder geistige Schwéche haben oder einfach zu krank sind, gewissenhaft ein
Studienprotokoll zu vervollstandigen. Von daher ist die von Quinn et al (122) ermittelte
Haufigkeit fir PONV von 37% zwar realistisch, dennoch aber méoglicherweise aufgrund

der angefiihrten Fakten letztlich zu hoch.

Zur Erklarung der Inzidenz von PONV mit 25,8% in der vorliegenden Studie bei

Allgemeinanasthesien missen folgende Punkte in Betracht gezogen werden:

» Die Geschlechtsverteilung: In unserer Untersuchung betrug der Anteil an
Mannern 44,3%. Damit war das Verhaltnis zwischen Mannern und Frauen fast
ausgeglichen und entsprach damit den Voraussetzungen wie sie auch bei
Cohen et al (45) und Apfel et al (9) zu finden sind. Es zeigte sich auch in der
vorliegenden Studie die von anderen Autoren beschriebene erhdhte Inzidenz
von PONV fir das weibliche Geschlecht.

» Anasthesie: Alle Patienten der Gruppe Allgemeinanasthesie erhielten eine
weitgehend standardisierte Narkose. Bei den Patienten der vorliegenden Arbeit
wurden total intravendse Anasthesien mit der Kombination von Propofol und
Remifentanil durchgefuhrt. Zwar haben sowohl Watcha et al (155) als auch
Koller et al (85) TIVA Narkosen mit Propofol als Narkoseform mit dem

geringsten Risiko fir PONV bezeichnet, so dass unsere Ergebnisse vor diesem
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Hintergrund verwunderlich waren. Neuere Studien von Tramer et al (144) und
Apfel et al (14), die mit &hnlichen Inzidenzen wie in der vorliegenden Studie
aufwarten, zeigen aber, dass die Inzidenzen fur PONV bei TIVA noch
ungenigend untersucht sind. Interessant ist, dass die Inzidenzen fir PONV in
den neueren Studien sowohl bei TIVA als auch bei volatilen Gasgemischen
annéhernd gleich hoch sind. Selbst im Vergleich von Studien mit/ohne Lachgas
bleiben die Inzidenzen auf einem nahezu gleich hohen Niveau. Vor allem vor
dem Hintergrund, dass dem Lachgas lange Zeit ein emetogener Effekt
zugeschrieben wurde scheint sich in neueren Studien von Tramér et al (144)
kein direkter Zusammenhang abzuzeichnen und muss zuklnftig in weiteren

Studien diskutiert werden.

4.2. Bewertung der Risikofaktorenanalyse im Verglei  ch mit anderen Studien

Ein weiteres Ziel dieser Studie war es, Risikofaktoren fiir das Auftreten von PONV zu

identifizieren.

Bei klarer Definition von Risikofaktoren koénnten zukinftig schon im Vorfeld einer
geplanten Operation Patienten mit erhéhtem Risiko fir PONV erkannt und gezielt einer
antiemetischen Therapie zugefuhrt werden. Fir eine solche Therapie sind in der
Literatur bisher keine Schemata beschrieben. Die antiemetische Prophylaxe und/oder
Therapie ist in den meisten Kliniken daher wohl zurzeit noch intern geregelt. Existierten
einheitliche, Evidenzbasierte Schemata, so konnten sowohl auf der Kostenseite als
auch im Rahmen der Patientenzufriedenheit grol3e Fortschritte erzielt werden. Vor der
Entwicklung solcher Schemata bedarf es einer genauen Analyse der Risikofaktoren,
um geféahrdete Patienten zu erkennen und einer gezielten antiemetischen Therapie
zuzufuhren.

In der vorliegenden Untersuchung konnten 9 Risikofaktoren evaluiert werden.

Den starksten Einfluss auf das Auftreten von PONV hatte in unserer Untersuchung der
Faktor positive Anamnese fiir postoperative Ubelkeit und Erbrechen mit einer Odds
Ratio von 6,17. Auch eine positive Anamnese flr eine Kinetose hatte ein erhthtes
Risiko fur PONV mit einer Odds Ratio von 3,58. Die Kombination beider Faktoren
ergab eine Odds Ratio von 13,84 fiir das Auftreten von postoperativer Ubelkeit und

Erbrechen.
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Nichtraucher hatten ein relatives Risiko von 1,5 gegeniber Rauchern und auch der
Faktor weibliches Geschlecht hat mit einer Odds Ratio von 1,7 gegeniber dem
mannlichen Geschlecht ein erhéhtes Risiko fir das Auftreten von PONV. Ein geringer
Body Mass Index ging mit einem erhéhten Risiko einher und Frauen im ersten Drittel
ihres Zyklus hatten ein erhéhtes Risiko fir PONV mit einer Odds Ratio von 0,33 (0,14 —
0,8). Es zeigte sich ein Zusammenhang zwischen der Dauer der OP und der Inzidenz
von PONV: je langer die Dauer der Operation desto hoher das Risiko fir PONV mit
einer Odds Ratio von 2,53 (1,36 — 4,69) bei Operationen Uber 120 min. Auch
laparoskopische Eingriffe gingen mit einer Odds Ratio von 2,5, und damit einem
erhohten Risiko gegeniber nicht-laparoskopischen Eingriffen flr das Auftreten von
PONV einher. Und schlieBlich zeigte sich fur die postoperative Gabe von Opioiden ein
erhohtes Risiko fur PONV mit einer Odds Ratio von 1,73.

In der von Cohen et al (45) vorgelegten umfangreichen Studie zum Thema PONV
wurde eine Risikofaktorenanalyse an 16000 Patienten durchgefihrt. Die Patienten
wurden postoperativ befragt und die Risikofaktorenanalyse anhand einer multiplen
logistischen Regressionsanalyse durchgefihrt. Folgende Risikofaktoren konnten von

Cohen et al (45) ermittelt werden:

Wichtigster Risikofaktor in der Analyse von Cohen et al (45) war das weibliche
Geschlecht mit einer Odds Ratio von 2,6. Die intraoperative Verabreichung von
Opioiden wurde als Risikofaktor mit einer Odds Ratio von 1,3 beschrieben. Auch
Patienten jlingeren Alters hatten ein erhohtes Risiko fur das Auftreten von PONV
(Odds Ratio 1,36) und Gynakologie und Ophthalmologie zéhlten bei Cohen et al (45)
zu den risikoreichsten Fachgebieten. Nichtraucher hatten ein 1,79-fach héheres Risiko
fur das Auftreten von PONV und auch die Dauer der Operation hatte, wie auch in der
vorliegenden Studie einen signifikanten Einfluss auf das Auftreten von PONV.
Insgesamt stimmen somit die Ergebnisse unserer Studie gut mit den Ergebnissen von
Cohen et al (45) Uberein. Allerdings konnten Cohen et al (45) keinen Einfluss des
Gewichts auf das Risiko fur PONV feststellen, wahrend sich in unserer Studie ein
Einfluss fur Patienten mit geringem Body Mass Index abzeichnet. Es fehlen Analysen
zu positiver Anamnese fur PONV und Kinetosen, Grad der praoperativen Unruhe sowie
einer Menstruationsanalyse. Eine Evaluierung dieser Daten in der Studie von Cohen et
al (45) ware vor allem aufgrund der hohen Anzahl an untersuchten Patienten

interessant gewesen.
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Quinn et al (122) evaluierten in ihrer Studie an 3850 Patienten aller chirurgischen
Fachgebiete Risikofaktoren fir PONV. Die Autoren bestatigten die Ergebnisse von
Cohen et al (45) (Alter, Geschlecht, Fachgebiet) und fihrten zwei weitere Faktoren an.
Die Autoren fanden eine erhdhte Inzidenz fur PONV, wenn die Patienten vor der
Operation iber Angstlichkeit klagten. Allerdings wurde der Grad der Angstlichkeit nicht
weiter differenziert. Dieses Ergebnis stimmt mit der vorliegenden Untersuchung
Uberein. Patienten mit einem nach VA-Skala hohen Wert an praoperativer Unruhe
hatten ein erhéhtes Risiko fiir postoperative Ubelkeit und Erbrechen. Quinn et al (122)
untersuchten und definierten auch den postoperativen Schmerz im Aufwachraum als
Risikofaktor fir das Auftreten von PONV mittels VAS. In der vorliegenden
Untersuchung wurde postoperativer Schmerz nicht mittels VAS erfasst und kann daher

nicht diskutiert werden.

In einer groRen Untersuchung von Forrest et al (56) an 17201 Patienten die in
Allgemeinandasthesie in verschiedenen chirurgischen Fachrichtungen operiert wurden,
wurden folgende Risikofaktoren evaluiert: Als wichtigster Risikofaktor wurde das
weibliche Geschlecht mit einem relativen Risiko von 2,3 gegeniiber dem mannlichen
Geschlecht beschrieben. Analog zur vorliegenden Untersuchung bei der die Odds
Ratio fur Frauen 1,7 betrug. Forrest et al (56) fanden im Gegensatz zur vorliegenden
Studie ein relatives Risiko von 1,3 fUr das Auftreten von PONV bei jingeren Patienten.
In unserer Studie konnte kein Zusammenhang zwischen PONV und Alter des
Patienten ermittelt werden. Patienten der ASA Risikoklassen 3 und 4 hatten gegenlber
Patienten der ASA Klassen 1 und 2 ein 1,7-fach erhohtes relatives Risiko fir
postoperative Ubelkeit und Erbrechen. In der vorliegenden Studie wurde keine

Unterscheidung nach ASA-Klassen gemacht.

Apfel et al (9) untersuchten die Risikofaktoren fir PONV an 2200 Patienten mittels
linearer Regression. Die Autoren evaluierten 5 Risikofaktoren fur das Auftreten von
PONV. Weibliche Patienten hatten ein nahezu 3-fach hoheres Risiko als Manner, auch
das Alter der Patienten wurde als Risikofaktor definiert, da jingere Patienten ein
hoheres Risiko fir PONV hatten. Positive Anamnese fir Kinetosen und vorherige
PONV gingen mit einem erhohten Risiko einher. Rauchen wurde von Apfel et al (9) als
protektiver Faktor beschrieben und auch die Dauer der Operation wurde als

Risikofaktor evaluiert, wobei langere Operationen mit einem erhdhten Risiko fir PONV

47



einhergingen. Analog zu den Ergebnissen der Studie von Apfel et al (9) finden sich
ebenso deutlich die Risikofaktoren in unserer Studie wieder. Abgesehen vom Alter, das
in der vorliegenden Studie nicht als Risikofaktor identifiziert werden konnte, konnten wir

in unserer Studie die Ergebnisse von Apfel et al (9) reproduzieren.

Apfel et al (9) konnten keinen signifikanten Zusammenhang zwischen Gewicht des
Patienten und PONV herstellen. Dies widerspricht der vorliegenden Studie, in der ein
niedriger BMI als Risikofaktor fir das Auftreten von PONV identifiziert wurde. Nach
Apfel et al (9) spielt auch der Menstruationszyklus als Risikofaktor fir PONV keine
Rolle, wahrend unsere Ergebnisse hier auf einen Zusammenhang zwischen der ersten

Zyklusphase (Tag 1-8) und dem Auftreten von PONV hindeuten.

Auch Beattie et al (19, 20) konnten in zwei Studien, sowohl retrospektiv als auch
prospektiv ein erhohtes Risiko fur die Menstruationsphase (Tag 1-8) zeigen. Diese
Ergebnisse spiegeln sich auch in den Arbeiten von Jost et al (73), Kitamura et al (79)
sowie Mdllhoff et al (104) wider, die alle die Ergebnisse von Beattie et al (19, 20)
prinzipiell bestéatigten. Demgegeniber steht eine Vielzahl an Arbeiten, die erhdhte
Inzidenzen fur PONV in der Lutealphase oder in der periovulatorischen Phase
beschreiben (22, 68, 69, 124). Da somit inzwischen fir jede Zyklusphase ein erhéhtes
Risiko fiir Ubelkeit und Erbrechen nach Narkosen beschrieben worden ist, ist der
Einfluss des Menstruationszyklus fraglich und sollte in weiteren Studien genauer

untersucht werden.

Im Rahmen der Erforschung der Faktoren flr das Auftreten von PONV wurden auch
Umwelteinfliisse betrachtet. Eberhart et al (49) untersuchten 2488 Patienten in einem
Zeitraum von 203 Tagen und verglichen die Inzidenzen von PONV mit Wetterdaten
und der aktuellen Mondphase. Allerdings fand sich eine Gleichverteilung fur das
Auftreten von PONV wahrend der verschiedenen Mondphasen. Auch zeigte sich kein
signifikanter Einfluss verschiedener Wetterlagen auf das Auftreten von PONV. In
unserer Untersuchung beobachteten wir auch die Mondphasen und die Inzidenz von
PONV. Obwohl die Inzidenzen Uber die verschiedenen Phasen des Mondes relativ
gleichmalRig verteilt waren, zeigte sich eine auffallig hohe Inzidenz am Tag 8 vor
Vollmond (zunehmender Halbmond) und eine sehr niedrige Inzidenz am Tag 8 nach
Vollmond (abnehmender Halbmond). Aufgrund des Beobachtungszeitraumes von
einem Mondzyklus lasst sich allerdings nicht ausschliel3en, dass es sich hierbei um
Zufall handelt. Daher sind im Rahmen dieser Studie die Ergebnisse zu

vernachlassigen. Eine Abklarung dieser Auffalligkeit im Rahmen einer weiteren Studie
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ware interessant.

Um eine Relevanz der Untersuchung fir die Praxis zu erreichen, haben in den letzten
Jahren einige Autoren versucht, ihre Ergebnisse in Gleichungen zusammenzufassen,
in die die evaluierten Risikofaktoren entsprechend ihrer Gewichtung eingehen. Ziel war
es hierbei jeweils, das individuelle Risiko eines Patienten fur das Auftreten von PONV

zu errechnen und somit vorhersagen zu kdnnen.

Die 1993 von Palazzo et al (114) veréffentlichte Studie untersuchte 147 Patienten Uber
24 Stunden, die sich kleinen orthopéadischen Eingriffen unterzogen hatten. Die Inzidenz
fur das Auftreten von PONV lag bei 27,2%. Anhand der ermittelten Risikofaktoren

formulierten Palazzo et al (114) folgende Gleichung:

log PONV = -5,03 + 2,24 * [postop. Opioide] + 3,97 * [frlhere PONV] + 24 *
[Geschlecht] + 0,78 * [Kinetose] — 3,2 * [Geschlecht * friihere PONV]

Mit weibliches Geschlecht, postop. Opioide, frihere PONV und Kinetose = 1; sonst 0
Aus e log PONYV ergibt sich dann die Odds Ratio des Patienten.

Problem dieser Gleichung ist, dass sie die hdochste Wahrscheinlichkeit mit 87,6% flr
Manner mit Kinetose und positiver PONV Anamnese, sowie postoperativer Opioidgabe
errechnet. Fur Frauen, die ein anerkannt hoheres Risiko fir PONV haben, errechnet

die Gleichung eine Wahrscheinlichkeit fur das Auftreten von PONV von 76,1%.

Toner et al (142) wandten 1996 die Gleichung von Palazzo (114) zur Vorhersage von
PONV an. Sie untersuchten 400 Patienten unterschiedlicher Operationsgebiete bei
nicht-standardisierter Narkose und verglichen den per Gleichung ermittelten
Vorhersagewert mit den real aufgetretenen Fallen. Hierbei ergab sich eine
Vorhersagegenauigkeit der Gleichung von 71%, wobei die Sensitivitat 41% und die
Spezifitat bei 88% lag. Es zeigte sich, dass die Gleichung zur Ermittlung des

individuellen PONV Risikos eines Patienten recht ineffektiv war.

In der Studie von Koivuranta et al (83) von 1997 wurden 1107 Patienten untersucht
und in Ubereinstimmung mit den Ergebnissen der vorliegenden Studie folgende
Risikofaktoren fur das Auftreten von PONV ermittelt: weibliches Geschlecht, Kinetosen
und PONYV in der Anamnese, Nichtraucherstatus und Lange der Anéasthesie. Auf Basis
dieser Faktoren entwickelten Koivuranta et al (83) Modelle zur Bestimmung eines

Risiko-Scores und entwarfen folgende Gleichung:
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Risiko = 0,93 [wenn weiblich] + 0,82 [wenn friheres PONV] + 0,75 [wenn OP Dauer >

60min] + 0,61 [wenn Nichtraucher] + 0,59 [wenn Kinetose]

Diese Gleichung stellte sich im Vergleich als ebenso effektiv heraus wie andere
Gleichungen die bis zu 10 Faktoren verwendeten. Koivuranta et al (83) konnten mit
diesem 5 Faktoren Modell eine Vorhersagegenauigkeit fur das Auftreten von PONV
von 71,9% erreichen. Auch unter Einschluss weiterer Faktoren wurde die Vorhersage
nicht verbessert. Dieses Ergebnis war nicht besonders gut, zumindest stellte es keine
wesentliche Verbesserung der Vorhersagegenauigkeit der Gleichung von Palazzo et al

(114) dar, wenn auch die Formel von Koivuranta in ihrer Anwendung einfacher ist.

Apfel et al (15) vertffentlichten 2002 den ,Apfel's simplified risk score* der die
vorgenannten Gleichungen sowohl in der Einfachheit der Anwendung als auch in
seinem pradikativen Wert Ubertraf. Apfel et al gingen nur von den durch Studien sicher
belegten Risikofaktoren aus. Hierzu zéhlten nach Apfel et al (15) weibliches
Geschlecht, Nichtraucher, positive Anamnese Kinetose und/oder PONV sowie
postoperative Opioide. Ausgehend von einem ,Grundrisiko* von 10% erhoht sich mit
jedem positiven Faktor die Wahrscheinlichkeit fir das Auftreten von PONV auf 20, 40,
60 und 80%.

Dieser scheinbar einfache Score erwies sich sowohl in der Anwendung als nitzlich und
lieferte darlber hinaus auch gute Ergebnisse in Bezug auf die PONV
Wahrscheinlichkeit (9, 13, 15, 120).

Auch flr die Patienten in unserer Studie wirde der Apfel Score ein sehr gutes Malf3 fir
die Wahrscheinlichkeit flr das Auftreten von PONV sein, da wir die von Apfel et al (9)
evaluierten Risikofaktoren bestédtigen konnten. Nach den vorliegenden Ergebnissen
unserer Studie kann der Apfel Score um vier weitere Faktoren erweitert werden
(BMI<25; laparoskopischer Eingriff; lange OP-Dauer und Menstruationszyklus Tag 1-
7). Die ermittelten Odds Ratios der vier weiteren Risikofaktoren sind ahnlich hoch wie
die der bekannten Risikofaktoren. Daher muss ihnen auch eine &hnlich hohe
Bedeutung zugemessen werden, so dass sich aus unserer Sicht die Zahl der
Risikofaktoren auf acht erhoht. Dieser so erweiterte Risk-Score muss in weiteren
Studien erprobt und Uberprift werden, vor allem um festzustellen, wie sich die
Wabhrscheinlichkeit fur das Auftreten von PONV beim Vorhandensein mehrerer
Risikofaktoren verhédlt und es sollten dann entsprechende Konsequenzen flr

Vermeidungs- und Therapiestrategien gezogen werden.

Die Vorhersage-Scores mussen -vor allem vor dem Hintergrund der neu gewonnenen
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Erkenntnisse- Uberprift und verfeinert werden. Auch sind bisher keine therapeutischen
Konsequenzen aus den bereits bekannten Scores abgeleitet worden. So kann der
Anasthesist jetzt mdglicherweise die Wahrscheinlichkeit flr das Auftreten von PONV
einschatzen, welche therapeutischen Konsequenzen er aber daraus vielleicht bereits
im Vorfeld einer Operation einleiten sollte ist noch immer unklar. Entsprechende

Studien sind zurzeit in der Literatur noch nicht zu finden.

4.3. PONV unter Bertcksichtigung der allgemeinen Pa  tientenzufriedenheit

Betrachtet man den derzeitigen Stand der Forschung, so fallt auf, dass wenig bis gar
nichts tber die Sichtweise und das Empfinden der Patienten beim Auftreten von PONV
beschrieben ist, sowie die Auswirkung von PONV auf die generelle Zufriedenheit mit
der Narkose. Zwar existieren einige Studien zum Thema Zufriedenheit, allerdings
beschrénken sich diese auf ambulante Operationen (62, 111, 113, 143). Myles et al
(108) veroffentlichten im Jahre 2000 eine grof3e Studie zur Patientenzufriedenheit nach
Narkosen. Die Studie umfasste 10811 Patienten, die am Tage nach der Operation im
Rahmen einer postoperativen Visite befragt wurden. Zielkonstante war die generelle
Zufriedenheit der Patienten mit der Narkose. 96,8% der befragten Patienten waren
zufrieden, nur 3,2% waren unzufrieden. Interessanterweise zeigte sich eine starke
Assoziation zwischen dem Auftreten von PONV und einer Unzufriedenheit beim
Patienten (Odds Ratio 4,09). Die Schlussfolgerung der Autoren war daher, diesen
Faktor auszuschalten, um so eine noch hdhere Patientenzufriedenheit zu erlangen.
Auch in unserer Studie bestatigte sich, dass Patienten, die an postoperativer Ubelkeit
oder Erbrechen litten, eine schlechtere Note vergaben. Die Durchschnittsnote von 2,9
der ,PONV* Patienten war im direkten Vergleich zu der Durchschnittsnote von 2,3 der
,Kein-PONV* Patienten aber nicht so viel schlechter, wie man es nach der Studie von
Myles et al (108) hatte erwarten konnen. Dieses lasst sich sicherlich darauf
zurtckfihren, dass es eine bekannte Tatsache ist, dass einige Patienten versuchen so
Zu antworten, wie sie glauben, dass es dem Interviewer gefallen kbnnte (47, 125).
Andere Autoren kritisieren, dass Patienten nicht wissen, was sie von einem
Krankenhausaufenthalt zu erwarten haben und daher gar nicht in der Lage seien, ihre
Zufriedenheit angemessen zu beurteilen (153). Dennoch sind wir der Meinung, dass
Patienten heutzutage durch die Medien gut geschult sind und durchaus wissen was sie

zu erwarten haben. Allerdings zeigte sich in mehreren Interviews unserer Studie, dass
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Patienten eine gute Note vergaben obwohl sie an PONV erkrankten. Auf Nachfragen
des Interviewers zeigte sich, dass viele Patienten Ubelkeit und Erbrechen als Teil einer
Narkose ansehen und das Auftreten von PONV daher auch nicht die Zufriedenheit mit
der Narkose verschlechterte. Andererseits zeigte sich aber auch, dass 75% der
Patienten, die Uberhaupt nicht mit ihrer Narkose zufrieden waren (Note 5 & 6) eben die
Patienten waren, die an PONV litten. Es bleibt festzustellen, dass PONV von den
Betroffenen sehr unterschiedlich wahrgenommen und bewertet wird. Aul3er Frage steht
jedoch mit Sicherheit, dass eine Vermeidung des Phanomens PONV ein grof3er
Gewinn fur alle Seiten ware. Die Hoffnung besteht, dass die Ergebnisse der
Risikofaktorenanalysen der letzten 5 Jahre, die alle dazu beigetragen haben, die
Risikofaktoren fir PONV einzukreisen, bald zu einheitlichen Therapieschemata fihren,

die PONV in einem angemessenen Kostenrahmen kontrollieren kénnen.

Die meisten Studien zum Thema PONV behandeln die ,technischen” Aspekte, wie die
Wahl verschiedener Medikamente, Transport, Menstruationszyklus, Mondphasen, etc.
Was nitzt aber eine Studie im Endeffekt, wenn man zwar weil3, dass das Medikament
A gegenuber Medikament B das Auftreten von PONV statistisch signifikant verringert,
der Patient gleichzeitig aber unzufrieden ist, weil eben dies Medikament gleichzeitig
Kopfschmerzen, Verwirrung und Harnverhalt verursacht? Es ist wenig bekannt tber die
Sicht des Patienten und seine Zufriedenheit bei der Verwendung verschiedener
Verfahren und Medikamente. Gerade in der heutigen Zeit, in der Patienten
anspruchsvoller und Gesundheit immer mehr als reine Dienstleistung betrachtet wird,
die Krankenhauser und ihre Abteilungen in engen Budgetrahmen handeln missen und
daher bedacht sind ihren Service —auch im Dienste des Patienten- zu optimieren, sollte
gerade der Faktor ,Patientenzufriedenheit” nicht aufer Acht gelassen werden, denn

aus der Zufriedenheit des einzelnen Patienten akquirieren sich wieder neue Patienten.
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5. Anhang

Tab. 3: Demographische Daten aller Patienten, die in die Studie aufgenommen wurden
(n=612)

Variablen n (%) Anteil Pat. mit PONV (%) Odds Ratio
Alter (Jahren)
bis 19 43 7,0 25,6
ab 20 59 9,6 25,4
ab 30 72 11,8 22,2
ab 40 87 14,2 19,5
ab 50 91 14,9 24,1
ab 60 137 22,4 16,8
ab 70 123 20,1 22,7
Geschlecht
mannlich 258 42,2 14,3
weiblich 354 57,8 26,8
Variablen n (%) Anteil Pat. mit PONV (%) Odds Ratio
Korper
Body mass Index (Mittelwert) 0,0
Rauchen in der Anamnese
Raucher 168 27,5 14,9
Nichtraucher 444 72,5 24,1
Anamnese
Kinetose ja 67 10,9 46,3
Kinetose nein 545 89,1 18,5
PONV ja 101 16,5 52,5
PONV nein 511 83,5 15,5
PONV+Kinetose 27 44 63,0
Menstruation
Tag 1-7 (%) 28 4,6 46,4
Tag 8-15 (%) 50 8,2 34,0
Tag 16-28 (%) 39 6,4 15,4
Menopause (%) 185 30,2 27,0
weild nicht (%) 50 8,2 16,0
Vorerkrankungen
0 517 84,5 21,1
1 85 13,9 23,5
2 10 1,6 30,0
Dringlichkeit der OP
Elektiv 556 90,8 22,3
Notfall 56 9,2 14,2
Dauer der OP
<60 min 274 44,8 18,2
60-119 min 244 39,9 22,1
>120 min 94 15,4 29,8
Tageszeit
7:00-10:00 228 37,3 21,1
11:00-14:00 297 48,5 24,2
15:00-18:00 73 11,9 16,4
19:00-06:59 12 2,0 0,0
Magensonde
mit Magensonde 85 13,9 47,1
ohne Magensonde 527 86,1 17,5
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praeOP Antiemetika

Ja 41 6,7 46,3
Nein 571 93,3 19,8
postOP Opioide
Ja 156 25,5 32,7
Nein 456 74,5 17,3
Anésthesie
Allgemeinanasthesie 422 69,0 25,8
Regionalanasthesie 187 30,6 12,3
Fach
CHR 159 26,0 20,8
HNO 63 10,3 23,8
OPHT 86 14,1 21,0
GYN 103 16,8 30,1
ORTHO 104 17,0 22,1
GCHR 97 15,8 12,4
Gesamt-Zufriedenheit
gut (Note: 1&2) 356 58,2 11,8
mittel (Note: 3&4) 252 41,2 34,5
schlecht (Note: 5&6) 4 0,7 75,0
Variablen n (%) Anteil Pat. mit PONV (%) Odds Ratio
Mondzyklus
-8 40 6,5 40
-7 34 5,6 17,6
-6 42 6,9 23,8
-5 47 7,7 19,1
-4 32 52 25
-3 6 1,0 0
-2 3 0,5 0
-1 40 6,5 17,5
Vollmond 41 6,7 9,8
1 45 7.4 22,2
2 34 5,6 23,5
3 43 7,0 30,2
4 6 1,0 0
5 5 0,8 20
6 40 6,5 15
7 40 6,5 30
8 37 6,0 21,6
9 35 57 22,9
10 36 5,9 16,7
Art der Operation
laparoskopische OP's 82 13,4 41,5
nicht-laparoskopische OP's 530 86,6 18,5

CHR=Chirurgie, OPHT=Augenheilkunde, GYN=Gyn&kologie, ORTHO=Orthop&die,
GCHR=GefaRchirurgie
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Abb. 15: Q-Q Plots zur graphischen Darstellung der unterschiedlichen Notenvergabe
der PONV und Kein-PONV Patienten. Der rote Kreis bei 0,0 stellt die Patienten dar, bei
denen PONYV nicht auftrat, der rote Kreis bei 1,0, zeigt die Patienten, bei denen PONV

auftrat.
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