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1 Einleitung

1.1 Soziookonomische Relevanz und Geschichte der bariatrischen
Chirurgie

Adipositas ist ein weltweit relevantes, soziookonomisches Krankheitsbild, dessen
Priavalenz sich laut der World Health Organisation (WHO) seit 1975 verdreifacht hat [1].
2016 wurde die Anzahl erwachsener Patienten mit einer Adipositas auf iiber 650
Millionen Menschen weltweit geschitzt [1]. Dabei versterben jahrlich rund 4 Millionen
Menschen an ihren Folgen [1]. Zur Bekdmpfung der Adipositas stehen lédngst nicht nur
konservative MafBlnahmen zur Verfiigung: bereits 1954 wurde die erste bariatrische
Operation durch A. J. Kremen durchgefiihrt. Wahrend bei dieser Operation lediglich eine
jejunoileale Anastomose angelegt wurde, um mdglichst viel Diinndarm zu umgehen und
so eine Malabsorption zu erzeugen, hat sich die bariatrische Chirurgie seitdem

kontinuierlich weiterentwickelt [2].

1.2 Roux-en-Y-Magenbypass: Wirkmechanismus und Effektivitat

Als Goldstandart der bariatrischen Chirurgie gilt heutzutage der proximale Roux-
en-Y-Magenbypass (RNYGB) [3]. Dieses Verfahren wird in einigen deutschen Zentren
bereits seit Beginn der Jahrtausendwende eingesetzt. Die Effektivitit des RNYGB
beruht auf mehreren synchronen Wirkmechanismen: durch die Anlage eines ca. 15 ml
fassenden Magenpouches entsteht ein schnelles Sattigungsgefiihl (restriktiver Effekt)
und durch die erst nach ca. 75 cm zugefiihrte biliopankreatische Schlinge verzdgert sich
die Verdauung der Néhrstoffe (malabsorptiver Eftekt) (Siehe Abbildung 1). Neben den
beiden bekannten Hauptmechanismen fiihrt der RNYGB auch zu Verénderungen des
hormonellen Gleichgewichts sowie des Mikrobioms [4]. Durch Ausschaltung des
Fundus sowie des Duodenums wird die Produktion von Ghrelin und anderen Hormonen
signifikant verdndert [5]. Ghrelin (Growth Hormone Release Inducing) ist ein
vornehmlich im Magenfundus produziert Peptid, welches allgemein als Hungerhormon

aufgrund seines orexigenen Effektes bekannt ist [6].



Abbildung 1 Roux-en-Y-Magenbypass

1=Osophagus; 2=Magen; 3=Zwdlffingerdarm; 4=Magenpouch; 5=alimentirer
Schenkel; 6=biliopankreatischer Schenkel

Aufgrund der zahlreichen Wirkmechanismen kann ein Verlust des Body-Mass-Index
(BMI) von ca. 13-14 kg/m? im Fiinfjahresverlauf nach RNYGB verzeichnet werden [7]
und das Verfahren zeigt sich im Vergleich zu anderen hiufig angewandten Operationen
wie der Sleeve-Gastrektomie (,,Schlauchmagenbildung®) im kurz- und langfristigen

Verlauf beziiglich des Gewichtsverlustes liberlegen [8].

Nicht nur auf den BMI hat der RNYGB einen Effekt: Auch ein vorbestehender Diabetes
mellitus oder ein metabolisches Syndrom wird durch den RNYGB giinstig beeinflusst.
Buchwald et al. zeigten in ihrem systematischen Review aller bariatrischen Operationen,

dass der Diabetes mellitus in 76.8% der Fille sogar weitestgehend geheilt wird [9].

Griinde fiir die rasche Besserung einer diabetischen Stoffwechsellage stellen unter
anderem Verdnderungen der Serumkonzentrationen von Hormonen wie dem Glucagon-
like-Peptide (GLP-1), Oxyntomodulin (OXM) und dem Peptid YY (PYY) dar. GLP-1 ist

ein Inkretin, welches stimulierend auf die Insulinsynthese wirkt und postprandial bei



Patienten mit einem RNYGB erhoht ist [10]. OXM verringert den Appetit und aktiviert
sowohl den Glukagon- wie den GLP-1 Rezeptor [11], PYY wirkt hauptsidchlich
anorexigen aufgrund seiner Wirkung auf den Nucleus arcuatus im Hypothalamus [12].
Neben den Verdnderungen des Hormonhaushaltes spielen aber auch andere Faktoren wie
der Gewichtsverlust, die Modifikation des Mikrobioms [4] und die Zusammensetzung der
Gallenfliissigkeit [13] eine Rolle. Aufgrund der Erfolge dieser chirurgischen Eingriffe im
Hinblick auf die diabetologische Stoffwechsellage wurde hierfiir ein eigener Begriff

geprigt: die metabolische Chirurgie.

Auch auf andere Erkrankungen nimmt der RNYGB einen positiven Einfluss: eine
prospektiv randomisierte Studie von Schiavon et al. zeigte, dass 50% aller
Magenbypasspatienten mit einer behandlungsbediirftigen arteriellen Hypertonie im
postoperativen Verlauf bereits nach 12 Monaten ohne antihypertensive Medikation
auskommen [14]. Auch auf die Rate der Dyslipidimien sowie des obstruktiven
Schlafapnoe Syndroms (OSAS) hat der Magenbypass einen positiven Einfluss [15,16].
Da zahlreiche Risikofaktoren fiir eine koronare Herzkrankheit verbessert werden,
verringert sich folglich auch die Anzahl an kardiovaskuldren Ereignissen sowie die daraus

resultierende Morbiditidt und Mortalitat [17].

Interessanterweise zeigte sich im Rattenmodell zudem, dass das Gesamtgewicht der
Leber nach einem RNYGB unverdndert bleibt, jedoch der Fettgehalt der Leber abnimmt
[18]. Dies konnte wiederum die Inzidenz der nicht-alkoholischen Steatohepatitis (NASH)
verringern, welche in 15% der Félle in einer Leberzirrhose endet und immer hiufiger
Anlass fiir eine Lebertransplantation ist [19]. In einer prospektiven Studie von Caiazzo et
al. wurden Leberbiopsien wihrend des RNYGB sowie ein und fiinf Jahre nach der
Operation durchgefiihrt, in denen eine statistisch signifikante Verbesserung einer NAFLD
(non-alcoholic fatty liver disease), der Vorstufe der NASH, nachgewiesen werden konnte
[20]. Diese Ergebnisse werden durch die Arbeit von Bileter et al. gestiitzt, die im Rahmen
ithrer prospektiven Studie bei 20 Patienten wihrend und drei Jahre nach eines RNYGB
eine Leberbiospie durchfiihrten. Hier konnte sogar nachgewiesen werden, dass die

NAFLD bei allen Patienten erfolgreich therapiert werden konnte [21].

Auf das muskuloskelettale System hat die Anwendung des Magenbypasses diskrepante
Auswirkungen: die Funktionalitidt und Mobilitdt der Patienten verbessert sich bereits im

kurzfristigen postoperativen Verlauf [22], jedoch besteht bei einer mdglichen



Malabsorption von Vitamin D das erhohte Risiko einer Osteoporose, sodass auf eine

ausreichende Supplementation geachtet werden muss [23].

Zusammenfassend zeigt sich also, dass die bariatrische Chirurgie weitaus mehr als eine
rein gewichtsreduzierende und kosmetische Operation ist. Wéhrend sich zahlreiche
somatische Erkrankungen der Patienten postoperativ verbessern, sind die psychosozialen
Folgen fiir die Patienten umstritten. Zwar fiihrt bei der Mehrzahl der Patienten das neue
Korperbild zu einem neuen, positiven Lebensgefiihl, jedoch sind auch negative Folgen
wie ein erhdhtes Risiko fiir einen Alkoholmissbrauch im Rahmen der sogenannten
Suchtverschiebung beschrieben [24]. Dies kann auch darauf zuriickgefiihrt werden, dass
Patienten, welche unter einer morbiden Adipositas leiden, hdufig psychisch vorerkrankt
sind. In einer Spanne von drei Jahren wurden insgesamt 146 Patienten vor einer
bariatrischen Operation am Universitdtsklinikum Erlangen evaluiert und es zeigte sich,
dass mehr als die Halfte unter einer sogenannten Achse-1-Stérung (hierzu gehdren unter

anderem Schlaf-, Angst- und Essstorungen) litten [25].

Daher kann fiir viele dieser Patienten die neu erlangte Selbststindigkeit auch zur
Herausforderung werden. Dies kann zum Teil auch die Suizidalitit nach bariatrischen
Operationen erkldren [26] und verdeutlicht die Notwendigkeit einer strukturierten
Nachbetreuung der Patienten in Zentren mit psychologischer und suchtmedizinischer

Anbindung.

1.3 Operationstechnik und Indikationsstellung

Auch in der bariatrischen Chirurgie hat sich ein minimal invasives Vorgehen im
Sinne der Laparoskopie durchgesetzt und wird aktuell als Standard angesehen. Neben
den bekannten Vorteilen der minimal invasiven Chirurgie gegeniiber der offenen
Chirurgie wie der Schmerzreduktion, der frithzeitigen Mobilisation sowie der kiirzeren
Krankenhausverweildauer [27,28] ist diese gerade bei adipdsen Patienten zu bevorzugen:
zum einen ist der Laparotomie-Schnitt und das damit einhergehende
Weichteilgewebstrauma grofler, zum anderen neigen adipose Patienten vermehrt zu
postoperativen Wundheilungsstorungen, wie zum Beispiel Hdmatomen und
operationspflichtigen Fasziendehiszenzen im Kurzzeit- oder Narbenhernien im

Langzeitverlauf [29,30].



Die Weiterentwicklung der minimal invasiven (laparoskopischen) Operationsverfahren
sind in jiingerer Vergangenheit die roboter-assistierten Operationen, welche auch im
Bereich der Viszeralchirurgie immer hiaufiger angewendet werden. Die Evidenzlage des
robotisch-assistierten Magenbypasses ist aktuell beziiglich der Komplikationsraten
inhomogen [31,32]. AuBlerdem ist das roboter-gestiitzte Verfahren mit einem hdheren
Kostenaufwand verbunden [32,33]. Eine rezente Studie aus dem Universitatsklinikum
GieBen zeigt, dass die Komplikationsrate der robotisch-assistierten RN'Y GB-Operationen
bei 2,5 % liegt, wobei es sich hierbei nicht um schwerwiegende Komplikationen handelte,

und damit durchaus als addquates Verfahren angesehen werden kann [34].

Obwohl auch in Deutschland die Anzahl an bariatrischen Operationen (aktuell werden
ca. 10.000 bariatrische Operationen pro Jahr deutschlandweit durchgefiihrt, 2007 waren
es noch 2.000) zunimmt, ist die Anzahl der Operationen im Vergleich zu anderen Léndern
vor allem in Mitteleuropa gering [35]. Dies liegt zum einen an der mangelnden
Bereitschaft zur Kosteniibernahme durch die Krankenversicherungen, zum anderen an
einer persistierenden Skepsis der Hausérzte gegeniiber der bariatrischen Chirurgie. Die
Tendenz der Anzahl sollte jedoch weiterhin steigend sein, nicht zuletzt, da die Vergiitung
der Operationen zunehmend liberalisiert wird. In diesem Sinne wurde nun auch die
metabolische Chirurgie in die aktuelle S-3 Leitlinie: Chirurgie der Adipositas und
metabolischen Erkrankungen von 2018 aufgenommen [36] . Hierunter wird die
Indikation zur Operation unter dem Gesichtspunkt der primiren Verbesserungen des
glykdmischen Stoffwechsels verstanden (Siehe Tabelle 1 zur Darstellung der moglichen

Indikationen eines RNYGB).

BMI Zusitzliche zu erfiillende Kriterien

> 30 kg/m? und < 35 kg/m? Koexistierender D.M. Typ II, bei dem durch
medikamentdse Therapie die durch die
Diabetes-Leitlinie vorgegebenen Zielwerte
nicht erreicht werden konnen

> 35 kg/m’? > 1 Adipositas-assoziierte
Begleiterkrankungen*
> 40 kg/m? Konservative Therapiemallnahmen wurden

ausgeschopft § oder es liegt ein D.M. Typ II
vor, welcher vordergriindig behandelt werden
soll

> 50 kg/m?

Kein konservativer Therapieversuch notwendig

Tabelle 1 Indikationen fiir die chirurgische Behandlung von Adipositas und
metabolischer Erkrankungen [36] BMI: Body-Mass-Index




*Hierzu gehoren Diabetes mellitus Typ II, koronare Herzerkrankung, Herzinsuffizienz,
Hyperlipiddmie, arterieller Hypertonus, Nephropathie, obstruktives Schlafapnoesyndrom
(OSAS), Pickwick Syndrom, nicht alkoholische Fettleber (NAFLD), Pseudotumor cerebri,
Gastrodsophageale Refluxerkrankung (GERD), Asthma, chronisch venése Insuffizienz,
Harninkontinenz. § Nachweis von einer mindestens 6-monatigen Lebensstilintervention, bei der
kein Gewichtsverlust von >20% erreicht werden konnte

1.4 Postoperatives Patientenmanagement im Hinblick auf das Patienten-
Risikoprofil

Die postoperative Betreuung nach bariatrischen Operationen gestaltet sich
aufgrund des spezifischen Risikoprofils der morbid-adipdsen Patienten anspruchsvoll

und ein besonderes Augenmerk sollte auf die analgetische Behandlung gelegt werden.

1.4.1 Das ERAS®-Konzept und die bariatrische Chirurgie

Auch fiir die bariatrische Chirurgie wird eine perioperative Behandlung im Sinne
eines Enhanced Recovery After Surgery (ERAS)®-Konzeptes empfohlen [37]. Initial fiir
die kolorektale Chirurgie entwickelt, hat ERAS® zum Ziel, die Rekonvaleszenz des
Patienten zu beschleunigen und damit deren Morbiditit nachweislich zu senken [38].
Dabei beinhaltet ERAS® unter anderem eine zeitnahe postoperative Mobilisation, einen
ziigigen Kostaufbau sowie eine baldmoglichste Entfernung intraoperativ eingelegter
Drainagen [39]. Gerade die forcierte frithzeitige Mobilisation sollte aufgrund des
speziellen Risikoprofils der bariatrischen Patienten von hochster Prioritdt sein, wie die

folgenden Punkte verdeutlichen:

Da die Adipositas mit restriktiven Ventilationsstorungen assoziiert ist [40], sollte ein
prolongiertes flaches Liegen im Hinblick auf mogliche pulmonale Komplikationen
unbedingt vermieden werden [41]. Restriktive Ventilationsstorungen koénnen vor allem
bei Patienten mit androidem Fettverteilungstyp auftreten, da hier das Fett vor allem
abdominell lokalisiert ist, wodurch sich das Zwerchfell nach kranial verlagert und die
Kontraktionsfahigkeit des Diaphragmas erschwert wird [42,43]. Aufgrund des erhShten
Gewichtes des Weichteilmantels um den Thorax ist auerdem die Lungencompliance
eingeschriankt [41]. Die kleinen Atemwege werden atelektatisch, und das funktionelle

Residualvolumen nimmt in der Folge ab [41]. Weitere Risikofaktoren sind die Anlage



eines Kapnoperitoneums und die Muskelrelaxation im Rahmen der Vollnarkose, wodurch
das Diaphragma zusétzlich nach kranial verdrdangt und der Alveolarraum verkleinert wird
[44]. Eine retrospektive Studie von Baltieri et al. zeigte, dass Atelektasen in 37,8% der
Félle nach bariatrischen Operationen auftreten [45]. Respiratorische Komplikationen bei
bariatrischen Patienten sind zudem starke Pridikatoren fiir weitere postoperative
Komplikationen und erhéhen die postoperative Mortalitit von bariatrischen Patienten
[46]. Neben der prioperativen Schulung der Patienten sind zwei Faktoren zur
Vorbeugung von Atelektasen und ihrer assoziierten respiratorischen Komplikationen von
Bedeutung: die moglichst frithe postoperative Mobilisation sowie die konsequente

Durchfiihrung eines postoperativen Atemtrainings [41].

Neben einer tiefen Venenthrombose (TVT) in der Krankenhistorie ist ein erhohter BMI
einer der relevantesten Risikofaktoren fiir eine postoperative TVT [47,48]. Finks et al.
zeigten in ihrer Registerstudie, dass jede Erhdhung des BMI um 10 Punkte mit einer
Steigerung des Risikos fiir eine TVT um 37% assoziiert ist (relative risk [RR], 1.37;
confidence interval [CI], 1.06—1.75) [49]. In dem systematischen Review von Bartlett et
al. zur Priavention der TVT wurde in allen eingeschlossenen Studien die friihzeitige
Mobilisation zur Reduktion der vendsen Stase durch die aktivierte Muskelpumpe

propagiert [50].

Es zeigt sich also, dass ein ERAS®-Konzept speziell bei adipdsen Patienten von gro3em
Nutzen ist. Dies verdeutlicht auch die Meta-Analyse von Matczak et al., in der aufgezeigt
wird, dass die Dauer des Krankhausaufenthaltes durch Implementierung des ERAS®-

Protokolls bei Patienten nach einer bariatrischen Operation signifikant verkiirzt wird [51].

1.4.2 Opioid-Analgetika im Rahmen bariatrischer Operationen

Um die notwendige frithzeitige Mobilisation fiir bariatrische Patienten zu
erleichtern, ist eine optimale postoperative Schmerztherapie essenziell [52]. Die WHO
empfiehlt in ithrem Stufenschema bereits ab Stufe 2 zusétzlich zu einem nicht-opioid
Analgetikum ein niedrig potentes Opioid [53] (sieche A4bbildung 2). Jedoch hat die
Opioidgabe im postoperativen Verlauf gerade bei bariatrischen Operationen mehrere

Nachteile:
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Abbildung 2 WHO-Stufenschema der Schmerztherapie [53]

Ein erhohter BMI ist ein Risikofaktor fiir das OSAS [54], welches wiederum ein erhdhtes
Risiko fiir eine opioid-induzierte Atemdepression birgt [55]. Die Inzidenz der
postoperativen opioid-assoziierten Atemdepression wird in der Literatur inhomogen
dargestellt und reicht von 0,1% bis zu 37% je nach verwendetem Surrogatparameter [56].
Eine retrospektive Studie von Ramachandran et al. untersuchte 32 lebensbedrohliche
Atemdepressionen im Rahmen einer postoperativen, analgetischen Therapie. Hier
konnten zwei Dinge verdeutlicht werden: zum einen waren die betroffenen Patienten
groBtenteils iibergewichtig (der durchschnittliche BMI lag bei 31 kg/m?), zum anderen
litten 37,5% der Patienten an einem OSAS [57]. Zu dem Ergebnis, dass Adipositas und
OSAS als Risikofaktoren fiir eine postoperative Atemdepression zu werten sind, kommt
auch die Registerstudie von Lee et al. Hier wurden 92 Fille von gesicherten oder
wahrscheinlichen postoperativen Atemdepressionen begutachtet, von denen ein Viertel
an einem OSAS litten und 66% der Patienten einen BMI von >30 kg/m? hatten [58].
Daher sollte sich der behandelnde Arzt im Klaren sein, dass bei der postoperativen
Betreuung von bariatrischen Patienten ein per se erhohtes Risiko fiir eine opioid-

induzierte Atemdepression vorliegt.

Nicht zuletzt sollte auch das Risiko einer iatrogenen Opioidabhédngigkeit berticksichtigt
werden. Eine amerikanische Registerstudie untersuchte retrospektiv eine Kohorte von
10,643 Patienten nach bariatrischen Operationen. 4 % dieser Patienten nahmen im ersten

Jahr nach der Operation in regelmaBigen Abstdnden Opioide ein [59].



1.4.3 Nicht-Opioid-Analgetika im Rahmen bariatrischer Operationen

Als Basismedikation des WHO-Stufenschemas werden Nicht-Opioid-Analgetika
empfohlen. Allerdings bergen auch die Nicht-steroidalen Antirheumatika (NSAR)

Risiken fiir Patienten, insbesondere nach einer bariatrischen Operation.

Aufgrund der Hemmung von Prostaglandin E2 kommt es gerade bei unselektiven Cox-
Inhibitoren (z.B. Ibuprofen) an der Magenschleimhaut zu einem Ungleichgewicht zu
Gunsten der Saureproduktion, was wiederum mit einem erhdhten Risiko fiir die Bildung
eines Ulkus einhergeht [60]. Mit einer Inzidenz von bis zu 6% ist das postoperative
gastroduodenale Ulkus eine der hdufigeren Komplikationen nach einer Magenbypass-
Operation [61], wobei die Dunkelziffer hoher geschitzt wird, da viele Ulcera
asymptomatisch bleiben [62]. Ein gastroduodenales Ulkus kann bei Patienten nach einer

RNYGB-Operation an zwei Orten auftreten:

1. im belassenen Restmagen inklusive des Duodenums
2. am Magenpouch inklusive der gastrojejunalen Anastomose (sog.

Anastomosenulkus)

Die endoskopische Diagnose ist jedoch aufgrund der verdnderten anatomischen
Verhiltnisse nur bei Ulcera der letzteren Lokalisation moglich, da eine Endoskopie iiber
die biliopankreatische Schlinge technisch schwierig bis unmoglich ist. In einer
retrospektiven Studie von Sasse et al. wurden sieben Fille von Magenulkusperforationen
nach einer RNYGB-Operation mit einer Inzidenz von 0,4% ausgewertet, von denen sechs
im postoperativen Verlauf weiterhin NSAR einnahmen. Aus dieser Fallserie folgern die
Autoren, dass Patienten nach einer bariatrischen Operation keinerlei NSAR mehr
einnehmen sollten [63]. Eine dhnliche Schlussfolgerung ziehen auch Wilson et al. aus
ihrer retrospektiven Studie, in der 226 symptomatische Patienten nach einem RNYGB
endoskopiert wurden. 36% (n=81) der eingeschlossenen Patienten litten unter einem
Anastomosenulkus. Uber eine multivariate Analyse konnten ein postoperativer
Nikotinabusus und die Einnahme von NSAR als Hauptrisikofaktoren identifiziert werden
[64]. Allerdings ist die Datenlage hierzu nicht einheitlich: Eine Register-Studie von
Sverden et al. untersuchte 20,294 Patienten nach RNYGB, konnte jedoch keine statistisch
signifikante Assoziation zwischen der generellen Einnahme von NSAR und dem

Auftreten eines Ulkus zeigen [65].
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1.4.4 Chronische postoperative Schmerzen nach bariatrischen Operationen

Eine optimale Schmerztherapie ist auch fiir den langfristigen postoperativen
Verlauf von hoher Prioritdt. Chronische postoperative Schmerzen (CPS) nach
bariatrischen Operationen werden in 33,8% der Félle beschrieben [66]. Ein Risikofaktor
fiir chronische postoperative Schmerzen ist unter anderem der (starke) akute
postoperative Schmerz. Da CPS zu einem Verlust der Lebensqualitit, der Produktivitét
und der Funktionalitidt fliihren [67], ldsst dies die Schlussfolgerung zu, dass die

Vermeidung von CPS auch fiir den Erfolg der bariatrischen Operation unabdingbar ist.

Zusammenfassend spielt eine optimale Schmerztherapie fiir die bariatrische Chirurgie
sowohl im kurzfristigen wie auch im langerfristigen Verlauf eine wichtige Rolle. Jedoch
sollte mit der Gabe von unselektiven COX-Inhibitoren und Opioden so sparsam wie
moglich umgegangen werden. Aus der beschriebenen Diskrepanz einer suffizienten
Schmerztherapie und dem Ziel, die Opiod- und NSAR-Einnahme so niedrig wie moglich

zu gestalten, ergibt sich daher die Notwendigkeit eines multimodalen Schmerzkonzeptes.

1.5 Das multimodale Schmerzkonzept

Der Begriff des multimodalen Schmerzkonzeptes ist variabel: Bei Patienten mit
chronischen Schmerzen kann es eine zusitzliche physiotherapeutische oder
psychosomatische Behandlung beinhalten und muss je nach Definition fiir einen gewissen
Zeitraum durchgefiihrt werden [68]. Im Folgenden wird das multimodale
Schmerzkonzept zur Behandlung akuter postoperativer Schmerzen bei bariatrischen
Patienten als Kombinationsverfahren von systemisch wirkenden und lokal wirkenden

Analgetika definiert. In diesem Kapitel werden mehrere Ansétze vorgestellt.

Ein interventionelles Verfahren, welches hiufig im Zusammenhang mit multimodalen
Schmerzkonzepten untersucht wurde, ist die Transversus abdominis plane Blockade
(TAP-Blockade) [69-71]. Bei diesem Verfahren wird meist sonografie-gestiitzt ein
Lokalanésthetikum im sogenannten Petit-Dreieck (begrenzt durch Crista iliaca, dem
Hinterrand des Musculus obliquus externus abdominis und dem Vorderrand des
Musculus latissimus dorsi [siehe Abbildung 3]) zwischen den M. obliquuus abdominis

internus und den M. transversus appliziert [72]. Da hier die thorakolumbalen Nerven der
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Segmente Th 6-L1 verlaufen, werden die sensorischen Fasern geblockt und es entsteht
eine Analgesie der anterolateralen Bauchwand [73]. Das Verfahren hat sich bereits fiir
zahlreiche Operationen wie z.B. offene Leistenherniotomien oder Prostatektomien
bewdhrt [74,75]. Ventrikuldre Arrhythmien, Krampfanfille sowie Femoralisparesen
gelten als mogliche Komplikationen der TAP-Blockade [71,76]. Zudem gibt es einzelne
Fallberichte iiber iatrogene Leberverletzungen [77]. Die Lasionen des N. femoralis sind
transient und entstehen durch eine inkorrekte retromuskuldre Applikation des

Lokalanisthetikums zwischen dem M. transverus und Transversalisfaszie.

Abboildung 3 Petit-Dreieck (Trigonum lumbale inferius)

1= M. obliquus externus abdominis; 2= M. latissimus dorsi; 3= Crista iliaca; 4=Petit-
Dreieck (M. obliquus internus abdominis)

Auch im Bereich der Adipositas-Chirurgie wurden zahlreiche Studien beziiglich der
Effektivitit der TAP-Blockade durchgefiihrt. Emile et al. fiihrten eine randomisiert
kontrollierte Studie durch, bei der aufgezeigt werden konnte, dass die Studiengruppe,
welche eine TAP-Blockade wihrend einer bariatrischen Operation erhielt, signifikant
weniger Opioide im Vergleich zur Kontrollgruppe benétigte [69]. Hierbei ist jedoch zu
erwiahnen, dass alle im dortigen Klinikum durchgefiihrten bariatrischen Operationen
eingeschlossen wurden und die Sleeve-Gastrektomie der am haufigsten durchgefiihrte

Eingriff war. Coskun et al. untersuchten in ihrer prospektiven Studie, ob es bei einer TAP-
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Blockade im Vergleich zu einer Infiltration der Trokarstellen mittels Bupivacain Vorteile
bei Magenschlauchanlagen gibt [70]. Hier konnte nachgewiesen werden, dass das
Schmerzlevel, gemessen an der visual analogue scale for pain (VAS-p), in der
Studiengruppe zwar signifikant geringer war, jedoch keine Auswirkung auf den
postoperativen Analgetikabedarf hatte. Die Autoren der Studie merken zudem an, dass
eine TAP-Blockade ein aufwendiges analgetisches Verfahren ist und eine Wartezeit von
zusitzlichen 30 Minuten eingeplant werden sollte, damit die TAP-Blockade effektiv ist.
Diese 6konomischen Uberlegungen spielen gerade fiir den klinischen Alltag eine

wichtige Rolle.

Da meist keine systemischen Nebenwirkungen entstehen, wird die intraoperative
Applikation eines Lokalandsthetikums haufig empfohlen [78-80]. Ein weiteres
wesentlich unkomplizierteres Verfahren der multimodalen Schmerztherapie ist daher die
priperitoneale Injektion eines Lokalandsthetikums im Bereich der Trokarinzisionen. Die
intraoperative Verwendung von Lokalanésthetika wird bereits lange praktiziert und
wurde bereits 1913 von George W. Crile beschrieben [81]. Trotz der Praktikabilitét dieses
Verfahrens ist die Effektivitit aufgrund der der kurzen Wirkdauer je nach Halbwertszeit

des verwendeten Medikaments umstritten.

In Bezug auf die einmalige intraoperative Anwendung eines Lokalanésthetikums in der
bariatrischen Chirurgie zeigt die prospektive Studie von Boerboom et al. zwar im
kurzfristigen Verlauf nur einen statistisch signifikanten Vorteil beziiglich der VAS-p in
der ersten postoperativen Stunde, allerdings scheint das Verfahren auch positive
Auswirkungen auf die Inzidenz von CPS im Ein-Jahresverlauf zu haben (40% der
Kontrollgruppe vs. 13% der Studiengruppe [p=0,005]) [82]. Auch andere Studien zeigen
einen allenfalls geringen Mehrwert des Single-Shot Verfahrens im kurzfristigen
postoperativen Verlauf [83], allerdings diskutieren die Autoren, dass es neben der von
Boerboom et al. aufgefiihrten Studie keine weiteren Arbeiten zu den Auswirkungen des

Verfahrens auf den langfristigen Verlauf und die CPS gibt.

Auch die Applikation von Wundinfusionskathetern zur kontinuierlichen lokalen
Verabreichung von Anésthetika im Rahmen von chirurgischen Eingriffen wurde bereits
untersucht. Der groBte Vorteil liegt auf der Hand: durch die kontinuierliche Infusion
lokaler Anisthetika kommt es zu einer prolongierten lokalen Analgesie. Eine

Metaanalyse von Karthikesalingam et. al untersuchte den Effekt von
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Wundinfusionskathetern bei Patienten, welche im Rahmen eines kolorektalen Eingriffes
laparotomiert wurden [84]. Sowohl die Schmerzen im Rahmen der Mobilisation als auch
die postoperative Opioideinnahme waren hier im Vergleich zur Placebogruppe statistisch
signifikant verringert. In ithrem Review zeigen Mann et al. jedoch, dass mehrere
Variablen bei der kontinuierlichen Wundinfusion miteinbezogen werden miissen: die
Katheterauswahl, die Liange des Infusionssegmentes in Relation zur Wundldnge und
mogliche weitere Schmerzquellen wie ein kiinstlicher Darmausgang oder zusétzlich
eingelegte Drainagen haben allesamt Auswirkung auf die Effektivitit des jeweiligen
Schmerzkathetersystems [85]. Hinsichtlich ~ einer  fremdkorperassoziierten
Weichgewebsinfektion durch den Katheter konnten Liu et al. in ihrer Meta-Analyse
keinen statistischen signifikanten Anstieg von Wundinfekten bei eingelegten

Wundinfusionskathetern nachweisen [86].

Auch im Bereich der Bariatrik gibt es einzelne Studien zum Thema der
kontinuierlichen Wundinfusion (KWI) [87-90], jedoch sind die Ergebnisse inhomogen.
Trotz der Notwendigkeit einer dezidierten multimodalen analgetischen Therapie hat sich
bislang kein Verfahren als ,,Goldstandart™ durchsetzen kénnen und es bedarf weiterer

wissenschaftlicher Arbeiten, um diesen zu determinieren.
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1.6 Fragestellung und Zielsetzung

Wie zuvor dargelegt, kann konstatiert werden, dass die Implementierung eines
multimodalen Schmerzkonzeptes fiir bariatrische Patienten mehrere Vorteile in Bezug
auf den postoperativen Genesungsprozess und die Komplikationsrate bieten kann. Wir
fiihrten daher eine prospektiv, randomisiert kontrollierte Pilotstudie am
Universititsklinikum GieBBen durch, in der intraoperativ ein Wundinfusionskatheter
praperitoneal im Bereich des linkslateralen Zugangs bei laparoskopischen Roux-Y-
Magenbypass-Operationen eingelegt wurde. Erfahrungsgemdll haben die Patienten in
diesem Bereich die meisten Schmerzen, da dieser Zugang im Rahmen der angewandten
Operationstechnik zur Anlage der zirkuldren Gastroenterostomie dilatiert und

anschliefend mittels durchgreifender Fasziennaht verschlossen wird.

Ziel der hier vorgelegten Arbeit ist es, den Nutzen des Katheters zur lokal-infiltrativen
Schmerztherapie zu analysieren. Hauptzielparameter der Studie ist die Quantifizierung
der Schmerzen iiber die visual analogue scale for pain (VAS-p) am zweiten

postoperativen Tag.
Des Weiteren sollen folgende Fragen beantwortet werden:

-Verringert die kontinuierliche Applikation eines Lokalandsthetikums die

Einnahme von systemischen Schmerzmedikamenten?

-Wirkt sich die kontinuierliche Applikation eines Lokalanésthetikums auf die
kurz- und mittelfristige postoperative Mobilitdt und Atemmechanik der

Patienten aus?
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2 Material und Methoden

2.1 Ethik

Die vorliegende Pilotstudie wurde von der zustindigen Ethikkommission des
Fachbereichs Medizin der Justus-Liebig-Universitit, Gieen am 17.05.2018 unter dem
Aktenzeichen 80/18 begutachtet und positiv bewertet. Die Studienregistrierung erfolgte
iiber das Deutsche Register Klinischer Studien (DRKS-ID: DRKS00029763).

2.2 Patientenkollektiv

Fiir die vorliegende Arbeit wurden alle Patienten evaluiert, die sich von 03/2019
bis 03/2020 fiir eine elektive laparoskopische = RNYGB-Operation im
Universitdtsklinikum Gieflen vorstellten. Zur Inklusion in die ADIPAIN-Studie mussten
die in Tabelle 2 aufgelisteten Einschlusskriterien erfiillt werden und es durfte kein
Ausschlusskriterium vorliegen. Im Studienzeitraum unterzogen sich insgesamt 54
Patienten einer laparoskopischen RNYGB-Operation, von denen 15 Patienten die
Studienteilnahme ablehnten, ein Patient mehrfach abdominell voroperiert war und ein
Patient unter einem chronischen Schmerzsyndrom litt. Somit wurden insgesamt 37
Patienten randomisiert (siche Abbildung 4). Bei insgesamt drei Patienten (n=1 in der
Verumgruppe; n=2 in der Kontrollgruppe) wurde sich aufgrund einer technisch nicht
moglichen Durchfilhrung des RNYGB fiir ein alternatives Operationsverfahren
entschieden (in allen Féllen die laparoskopische Sleeve-Gastrektomie) und erhielten
keinen lokalen Schmerzkatheter. Diese Patienten wurden von der weiteren Analyse
ausgeschlossen. Zwei Patienten der Verumgruppe mussten innerhalb des stationédren
Aufenthaltes aufgrund einer postoperativen Komplikation erneut operiert werden und

wurden ebenfalls ausgeschlossen.
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Einschlusskriterien

Primére Ausschlusskriterien

- 18-70 Jahre

- geplanter laparoskopischer
Magenbypass

- Patient/-in ist selbst aufkldrungsfahig
und sich im Klaren {iber mogliche
Komplikationen und Risiken

- Geeignete Kenntnisse der deutschen
oder englischen Sprache

- <18 oder >70 Jahre

- Ablehnung durch Patienten

- Schwangerschaft

- Patient/-in ist nicht selbst
aufklarungsfahig

- Allergien gegeniiber Lokalandsthetika
vom Amidtyp

- Floride Infektionen im Bereich der zu
erwartenden Kathetereintrittsstelle

- Massive Verwachsungen,
Erweiterungen der Operation

- Konversion zur Laparotomie

- Bariatrische Revisionsoperation (bspw.

Umwandlung von Magenschlauch zu
Roux-Y-Magenbypass)

- Drogenkonsum

- Geistige Behinderung

- Hohergradige Herzinsuffizienz
(>NYHA 3)

- Herzerregungsleitungsstorungen

- Gerinnungsstorungen

- chronisches Schmerzsyndrom

Tabelle 2 Ein- und Ausschlusskriterien der ADIPAIN-Studie
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[ 1.3 Aufnahme ]

Patienten, welche fiir einen
RNYGB geplant wurden (n=54)

(03/2019 - 03/2020)

Ausgeschlossen (n=17)
+ Einschlusskriterien nicht erfiillt (n=2)

+ Teilnahme abgelehnt (n=15)
+ Andere Griinde (n=0)

Randomisiert (n=37)

A 4

Verumgruppe (V) (n=18)
+ Schmerzkatheter erhalten (n=17)
+ Schmerzkatheter nicht erhalten (n=1)
e Alternatives Operationsverfahren
erhalten (n=1)

(
L

] A4
J

Kontrollgruppe (K) (n=19)
+ Schmerzkatheter erhalten (n=17)
+ Schmerzkatheter nicht erhalten (n=2)
e Alternatives Operationsverfahren
erhalten (n=2)

v

Abbruch der Studie (n=2)
e Revisionsoperationen (n=2)

~N

v

Abbruch der Studie (n=0)

y

Ausgewertet (n=15)
+ Von der Auswertung ausgeschlossen (n=3)

Lost to follow-up (n=6)

1.4 Zuordnung
1.2  Follow-Up
1.1 Auswertung

v

Ausgewertet (n=17)
+ Von der Auswertung ausgeschlossen (n=2)

Lost to follow-up (n=2)

Abbildung 4 Consort-Flussdiagramm zur Darstellung der Gewinnung,
Randomisierung und Anderungen der Patientenanzahl im Verlauf der Studie.
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Ein sekundirer Ausschluss aus der Studie erfolgte, falls eines der folgenden Kriterien

erfullt wurde:
-Abbruch durch den Patienten

-Lokale und/oder systemische allergische Reaktionen auf das verwendete

Lokalanésthetikum

-Katheterinfektion

-Katheterdislokation

-Katheterdysfunktion

-Katheterassoziierte Blutung

-Re-Operationen innerhalb der ersten 4 Wochen postoperativ

-Komplikationen postoperativ >Grad 3b nach der Clavien-Dindo-Klassifikation

chirurgischer Komplikationen

-Anastomosen- / Klammernahtinsuffizienz mit konsekutiver Stent- und / oder

Endo-VAC-Therapie

2.3 Studiendesign und Ablauf

Das Studiendesign wurde als prospektiv, randomisierte placebo-kontrollierte
Studie angelegt. Es erfolgte eine einfache Verblindung, die Operateure und Auswerter
wussten welcher Studiengruppe die Patienten zugehdrig waren. Patienten beider
Studiengruppe erhielten einen priperitoneal einliegenden Katheter, welcher entweder mit
Ropivacain (Verumgruppe) oder 0,9% NaCl (Kontrollgruppe) beimpft war. Die Katheter
wurden am 2. postoperativem Tag entfernt. Aufgrund fehlender Daten konnte zuvor
keine Fallzahlabschétzung erfolgen, sodass die Studie als Pilotstudie geplant wurde. Nach
Einwilligung und Erfiillung der Einschlusskriterien erfolgte die Randomisierung der
Patienten in Verum- und Kontrollgruppe mit dem Programm Research Randomizer ®.

Der Randomisierungsplan ist dem Anhang dieser Arbeit hinzugefiigt.
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Prdoperative Phase

Einwilligung

VAS-p Erhebung

Praoperative Erhebung des 6-Minuten Gehtests
Lungenfunktion

Sonographie der Bauchdecke

Aushéndigung des Fitbit Flex 2 Armbandes /

¥

Intraoperative Phase

Priperitoneale Anlage des Wundinfusionskatheters

¥

Postoperative Phase

Installation eines PCA-Systems

Standardisiertes Analgetikaschema

Morgens & abends: VAS-p Evaluation

Abends: Lungenfunktion; 6-Minuten Gehtest

Abend des 2. poT: Katheter Entfernung /

¥

.

Poststationdre Phase

Wundkontrolle

Entfernung des Fitnessarmbandes

AbschlieBende VAS-p Erhebung

AbschlieBende Erhebung des 6-Minuten Gehtests

AbschlieBende Lungenfunktion /

Abbildung S Studiendesign VAS-p: visual analogue scale for pain; PCA: patient

controlled analgesia; poT: postoperativer Tag
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2.3.1 Préoperative Phase

Der Einschluss in die ADIPAIN-Studie erfolgte im Rahmen der
Operationsvorbereitung. Nach vollstandiger Aufklirung iiber den Ablauf der Studie
sowie der Unterzeichnung einer Datenschutzerkldrung wurde zunéchst eine vollstindige
Anamnese erhoben. Zusétzlich wurde ein praoperativer Schmerzstatus mittels der visual
analogue scale for pain (VAS-p) bestimmt. Anschlieend wurde eine Lungenfunktion zur
Evaluation der pridoperativen Level des forcierten expiratorischen Volumens innerhalb
der ersten Sekunde (FEV-1) und der Vitalkapazitdit (VC) mit dem Micro-Spirometer der
Firma Vitalograph (Modell Nr. 6300) durchgefiihrt. Zur Ausmessung der

Bauchdeckentiefe der Patienten wurden sonographisch drei Werte erhoben:

1. Die Bauchdeckentiefe auf Hohe der zu erwartenden Katheterposition
(gemessen von der Haut bis zum Peritoneum parietale, 5 cm unterhalb des linken

Rippenbogenrandes in der Medioklavikularlinie im Sagittalschnitt)

2. AusmalB des subkutanen Fettgewebes (gemessen von der Haut bis zur

Vorderfliche des Musculus rectus abdominis subxiphoidal im Sagittalschnitt)

3. AusmaB des préiperitonealen Fettgewebes (gemessen von der Linea alba bis

zum Peritoneum parietale subxiphoidal im Sagittalschnitt) [91]
Die Messung aller genannten Parameter erfolgte mit einem Linearschallkopf (7,5MHZ).

Zur Evaluation der préoperativen Mobilitdit wurden die Patienten einem 6-Minuten-
Gehtest unterzogen und erhielten zudem ein Fitnessarmband (Fitbit Flex 2) zur Messung

der téglichen Schritte im perioperativen Verlauf.

2.3.2 Intraoperative Phase

Der Eingriff selbst wurde in allgemeiner Intubationsnarkose durchgefiihrt. Die
Andsthesieinduktion erfolgte mittels Atropin 0,5 mg, Midazolam 1-2mg, Remifentanil 1
ug’kg KG, Propofol 1-2 mg/kg KG und Succinylcholin 1 mgkg KG. Die
Aufrechterhaltung der Vollnarkose wurde mittels Desfluran (oder alternativ Propofol)
und Remifentanil erzielt. Zur PONV-Prophylaxe (postoperative nausea and vomitting)

erhielt der Patient einmalig 4 mg Dexamethason intraoperativ.
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Der Patient wurde in Riickenlage mit horizontaler Abduktion der Beine (sogenannte

»french position*) gelagert.

Nach Herstellung eines Kapnoperitoneums iiber eine Veres-Nadel, wurden fiir den
laparoskopisch durchgefiihrten RNYGB hausintern standartméBig insgesamt 5 Trokare
gesetzt (Siehe Abbildung 6):

1. 20 cm subxiphoidal (12mm Kameratrokar)

2. rechts epigastrisch (12mm Arbeitstrokar)

3. rechte vordere Axillarlinie (12mm Arbeitstrokar)

4. links epigastrisch (12mm Arbeitstrokar)

5. linke vordere Axillarlinie (15mm Arbeitstrokar fiir das Klammernahtgerét)

Abbildung 6 Lokalisation der Trokare fiir den RNYGB

Zunichst wurde das Treitz'sche Band aufgesucht und das Jejunum nach ca. 50 cm mit
einem linearen Klammernahtapparat durchtrennt. Im Anschluss erfolgte die Skelettierung

des Magens entlang der groBen Kurvatur und die horizontale Durchtrennung des Magens.
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Nach einer Gastrotomie am Fundus fiihrte der Operateur einen zuvor eingebrachten 21
mm Staplerkopf nach intragastral. AnschlieBend durchspiefite der scharfe Perforator die
kleine Magenkurvatur. Durch die Andsthesie wurde nun eine 35 Charri¢re-Magensonde
eingefiihrt, entlang derer der Magenfundus reseziert wurde. Die aborale jejunale Schlinge
wurde nach kranial verlagert und iiber den Zirkularstapler wurde eine End-zu-Seit
Gastrojejunostomie hergestellt. AnschlieBend erfolgte die Resektion des iiberhdngenden
,,Krickstocks hinter der Anastomose. Nach hausinternem Standard wurde nun eine
Blauprobe zur Priifung der Anastomosensuffizienz durchgefiihrt. Nun wurden 150 cm
Jejunum ab der Gastrojejunostomie abgemessen und hier eine Seit-zu-Seit Anastomose
zwischen der alimentdren und der biliopankreatischen Schlinge mittels linearem
Klammernahtapparat hergestellt. Zuletzt wurde eine Easy-Flow Drainage in der Nihe der
Gastrojejunostomie platziert und das Resektat (der Magenfundus) wurde iiber den

linkslateralen Zugang geborgen.

Nach Anlage der intraabdominellen Drainage wurde der Wundinfusionskatheter unter
laparoskopischer Kontrolle préperitoneal im Bereich der linkslateralen Zugénge platziert.
Je nach Randomisierungsergebnis erfolgte nun die Applikation eines einmaligen Bolus
von 10 ml Bupivacain mit anschlieender kontinuierlicher Applikation von Ropivacain
(Flussrate von 8 ml/h) iiber den Katheter (Verumgruppe) oder die einmalige Bolusgabe
von 10 ml NaCl (0,9 %) mit anschlieBender kontinuierlicher Applikation von NaCl
(Flussrate von 8 ml/h) iiber den Katheter (Placebogruppe).

Kurz vor der Extubation des Patienten wurde ein idealgewichtsadaptierter Dipidolor

Bolus (max. 7,5mg) sowie 1000mg Paracetamol verabreicht.

2.3.3 Postoperative Phase

Im Regelfall wurde der Patient nach angemessener Zeit im Aufwachraum zur
postoperativen Uberwachung auf die chirurgische Peripherstation verlegt. Im
Aufwachraum erfolgte bei allen Patienten die Installation eines PCA-Systems (patient-

controlled analgesia).

Das standardisierte postoperative Analgetikakonzept wurde fiir alle teilnehmenden
Patienten wie folgt festgelegt: bei Bedarf entweder 1g Metamizol (Tageshochstdosis
4g/24h) oder 1g Paracetamol (Tageshochstdosis 4g/24h) intravends und bei
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Schmerzpersistenz 7,5 mg Piritramid intravends (Tageshochstdosis 30mg/24h). Durch
Betitigung der PCA-Pumpe erfolgte die Gabe eines Piritramid Bolus von 2,5mg
(Hochstdosis 25mg/4h) gefolgt von einer Sperrzeit von 10 Minuten.

Am Abend des Operationstages (zwischen 17.00 und 18.00 Uhr) wurden der VAS-p in
Ruhe und beim Husten im Allgemeinen sowie fiir die einzelnen Trokarinzisionen

erhoben.

Die Erhebung des VAS-p erfolgte am Abend der Operation, jeweils am Morgen und am
Abend des ersten und zweiten postoperativen Tages sowie am Morgen des dritten
postoperativen Tages, falls die Patienten sich zu diesem Zeitpunkt noch in stationérer
Behandlung befanden. Zudem wurde am Abend des ersten und zweiten postoperativen
Tages eine Lungenfunktion zur Messung der FEV-1 und der VC durchgefiihrt und die
Patienten vollfiihrten einen 6-Minuten Gehtest. Im Rahmen des Verbandwechsels wurde
die Kathetereintrittsstelle auf Zeichen einer lokalen Entziindung untersucht. Die

Katheterentfernung erfolgte am Abend des zweiten postoperativen Tages.

Eine Blutentnahme fand routinemifBig préoperativ, sowie am 2. oder 3. postoperativem
Tag statt. Diesen klinischen Routinedaten wurden die Anzahl der Leukozyten im
peripheren Blut sowie das C-reaktive Protein (CRP) fiir diese Arbeit entnommen. Diese
Werte erlauben Riickschliisse auf die perioperative systemische Inflammation und

konnen zur Abschitzung des chirurgischen Traumas herangezogen werden [92].

Postoperative Komplikationen der Studienpatienten wurden erfasst und anhand der

Clavien-Dindo-Klassifikation stratifiziert [93] (siche Tabelle 3).
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Grad Definition

I Jede Abweichung vom normalen postoperativen Verlauf ohne
Notwendigkeit einer pharmakologischen, operativen, endoskopischen oder
radiologischen  Intervention.  Erlaubtes  therapeutisches  Regime:
Medikamente wie Antiemetika, Antipyretika, Diuretika, Elektrolyte und
Physiotherapie

11 Bedarf an medikamentdser Behandlung mit Medikamenten, welche nicht

unter Gard I aufgefiihrt wurden

11 Komplikationen mit chirurgischem, endoskopischem oder radiologischem

Interventionsbedarf

1I1a Ohne Vollnarkose

IIIb Mit Vollnarkose

v Lebensbedrohliche Komplikationen (einschlielich ZNS-Komplikationen
wie Hirnblutung, ischdmischer Insult, Subarachnoidalblutung jedoch

exklusive TIA), die eine intensivmedizinische Behandlung verlangen

IVa Dysfunktion eines Organs (inkl. Dialyse)

IVb Dysfunktion multipler Organe

Vv Tod des Patienten

Tabelle 3 Klassifikation nach Clavien-Dindo [93]

Jeder Patient erhielt zum Zeitpunkt der Entlassung einen Kontrolltermin in der
allgemeinchirurgischen Poliklinik fiir den 14. postoperativen Tag. Bei dieser
abschlieBenden ambulanten Untersuchung wurden ein 6-Minuten-Gehtest, eine
Lungenfunktionsuntersuchung und eine Erhebung des VAS-p sowie eine Wundkontrolle
durchgefiihrt. Zudem wurde das Fitbit Flex 2 Armband den Patienten wieder

abgenommen und die Daten des Fitnessarmbandes eingelesen.
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2.4 Statistik

Zur Verwertung der erhobenen Daten wurde das Statistik-Programm GraphPad
Prism (Version 9) fiir Windows der Firma Graphpad Software, Inc (www.graphpad.com)
verwendet. Die Einteilung des Patientenkollektivs erfolgte in eine Verumgruppe, in
welcher das  Lokalandsthetikum  Bupivacain  iiber einen  einliegenden
Wundinfusionskatheter appliziert wurde, und eine Kontrollgruppe, in welcher lediglich
isotonische Natriumchlorid-Losung (0,9%) iiber den einliegenden

Wundinfusionskatheter appliziert wurde.

Die kategorialen Daten innerhalb einer Kreuztabelle wurden mithilfe des exakten Tests
nach Fisher oder des Pearson’s Chi-Quadrat Test verglichen. Fiir die deskriptive Statistik
erfolgte der Mann-Whitney-U Test zum Zwei-Gruppen Vergleich der kontinuierlichen

Variablen.

Longitudinale Daten wurden mittels Kruskal-Wallis-Test auf globale Effekte hin
untersucht. Im Falle einer Signifikanz erfolgte die genaue Untersuchung auf Unterschiede

zwischen den Untersuchungszeiten mittels Dunn’s Post-Hoc Test.

Kategoriale Daten wurden im Folgenden als n (%), kontinuierliche Variablen wurden zur
besseren Ubersicht in den Tabellen sowohl als Median und Spannweite (Minimum —

Maximum) als auch als Mittelwerte + Standartabweichung angegeben.

In den folgenden Abbildungen wurden die Ergebnisse als Boxplot dargestellt. Die Box
selbst ist durch das obere und untere Quartil begrenzt, enthilt somit die mittleren 50%
des Datensatzes. Der durchgezogene Strich innerhalb der Box entspricht dem Median,
wihrend das ,,X“ den Mittelwert anzeigt. Die Antennen repriasentieren Minimum und
Maximum, wobei offensichtliche AusreiBler exkludiert sind und gesondert als Punkte

dargestellt werden [94].

Ein p-Wert <0,05 wird als statistisch signifikant angesehen. Aufgrund des explorativen

Charakters der Studie erfolgte keine Adjustierung der p-Werte.
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3 Ergebnisse

In dem Zeitraum zwischen 03/2019 und 03/2020 wurden insgesamt 54 Patienten fiir
eine Magenbypass-Operation geplant. Nach Beriicksichtigung der Einschlusskriterien
sowie der primdren und sekundédren Ausschlusskriterien konnten insgesamt 32 Patienten

in die Studie inkludiert werden (siehe Abb. 2 Consort Diagramm).

3.1 Patientenkollektiv

Relevante Unterschiede in den basalen Patientencharakteristika wie dem BMI
zeigten sich nicht. Das Patientenkollektiv bestand hauptsdchlich aus weiblichen
Teilnehmern (n=26; 81,3%) mit einem medianen Alter von 41,5 (21-71) Jahren. (Siehe
Tabelle 4)

Variable Verumgruppe (n=15) Kontrollgruppe (n=17) p-Wert
FwW FW

Geschlecht 2 (13,3 %) 0 4 (23,5 %) 0 0,6586

[ménnlich]

Alter [Jahre] 46 (23-71) 0 38 (21-60) 0 0,3449
453 + 14,7 40,1 +12,1

Grofle [cm] 164 (148 - 178) 0 171 (162 - 196) 0 0,0295
165,1+7,9 172,4 £8,8

Gewicht [kg] 133,7 (92 - 185,5) 0 150,0 (111 - 193) 0 0,1457
135,44+ 243 149,3 £22,9

BMI [kg/m?] 50,12 (39,8-59,4) |0 50,17 (42,3 -60,6) | 0 0,5840
494+ 6,4 50,2+6,2

Tabelle 4 Prioperative Patientencharakteristika. FW: Fehlende Werte; BMI: Body-
Mass-Index.

Auch in der pridoperativ durchgefiihrten Sonografie der Bauchdecke der Patienten
konnten keine statistisch signifikanten Unterschiede zwischen der Verum- und der

Kontrollgruppe festgestellt werden (siehe Tabelle 5).

27



Variable Verumgruppe (n=15) Kontrollgruppe (n=17) p-Wert
Ausprigung des
Fettgewebes [cm]

FW FW
Geplante 5,5(12,2-8,1) 0 5,7(3-17,6) 1 0,6780
Katheterlokalisation | 5,5+ 1,6 52+1,5
Subkutanes 4,5(1,7-9,8) 0 6,1 (2,4 -9,6) 1 0,2278
Fettgewebe 50+24 59+2,3
Priperitoneales 5,8(2,2-10,3) 0 5,5(1,8-8,9) 3 0,3593
Fettgewebe 6,9+2,6 56£2,1

Tabelle 5 Prioperative Sonografie der Bauchdecke. FW: Fehlende Werte

Zudem erfolgte die Evaluation der bereits prioperativ eingenommenen Analgetika. Auch
hier ergab sich kein statistisch signifikanter Unterschied zwischen der Verum- und
Kontrollgruppe (siehe Tabelle 6). Die tigliche Einnahme der Analgetika erfolgte in der
Verumgruppe aufgrund einer Gonarthrose (n=2), einer Fibromyalgie (n=1) und
chronischer Riickenschmerzen (n=1). In der Kontrollgruppe erfolgte sie aufgrund

chronischer Riickenschmerzen (n=1).

Variable Verumgruppe Kontrollgruppe p-Wert
Schmerzmedikation | (n=15) (n=17)
[n]

FW FW
Bei Bedarf 2(13,3%) |0 0 0 0,2117
Dauermedikation 4 (26,6 %) | 0 159%) |0 0,1609

Tabelle 6 Prioperative Analgetika Einnahme. FW: Fehlende Werte

Die hdufigsten Vorerkrankungen der eingeschlossenen Patienten waren kardiovaskuldrer
Genese (n=20, 54%) und der Diabetes mellitus, Typ II (n=9, 24,3%). Trotz
Randomisierung ergaben sich statistisch signifikante Unterschiede im Zwei-
Gruppenvergleich im Hinblick auf den Diabetes Mellitus (p=0,0491) sowie wie auf den
Nikotinabusus (p=0,032) (siche Tabelle 7).
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Variable Verumgruppe Kontrollgruppe p-Wert
(n=15) (n=17)

Chronische

Erkrankungen [n] | 11 (73,3 %) 15 (88,2 %) 0,3828

Kardiovaskulire

Erkrankungen [n] | 9 (60 %) 11 (64,7 %) 1

Diabetes mellitus

[n] 7 (46,6 %) 2 (11,8 %) 0,0491

Pulmologische

Vorerkrankungen

[n] 7 (46,6 %) 4 (23,5 %) 0,2662

Nikotinabusus [n] | 11 (73,3 %) 5(29,4 %) 0,0320

Chronische

Nierenerkrankung

[n] 2 (13,3 %) 2 (11,8 %) 1

Chronische

Erkrankungen

der Leber [n] 0 0 1

Endokrine

Vorerkrankungen

(exklusive D.M.)

[n] 6 (40 %) 5(29.,4 %) 0,7120

Entziindlich-

rheumatische

Vorerkrankungen

[n] 3 (20 %) 1 (5,9 %) 0,3192

Psychiatrische

Vorerkrankungen

[n] 4 (26,6 %) 2 (11,8 %) 0,3828

Maligne

Vorerkrankungen

[n] 1 (6,6 %) 2 (11,8 %) 1

Abdominelle

Voroperationen

[n] 7 (46,6 %) 11 (64,7 %) 0,4765

Tabelle 7 Vorerkrankungsprofil. D.M.: Diabetes Mellitus.

3.2 Allgemeiner perioperativer Verlauf

Als Laborparameter der systemischen Inflammation wurden zur Abschéitzung des
chirurgischen Traumas sowohl die Leukozytenanzahl als auch die Hohe des C-reaktiven
Proteinwertes am zweiten oder dritten postoperativen Tag erfasst. Hier ergaben sich keine
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statistisch signifikanten Unterschiede zwischen Verum- und Kontrollgruppe. Auch im

Hinblick auf die Operationsdauer sowie die postoperative Krankenhausverweildauer

konnten keine statistisch signifikanten Unterschiede festgestellt werden.

Variable Verumgruppe Kontrollgruppe p-Wert
(n=15) (n=17)

Operationsdauer | 86 (66 -111) 90 (64 - 157) 0,5839

[min] 86,5 £ 14,7 91,7+20

Postoperative 000-1) 000-1) 0,3017

Aufenthaltsdauer | 0,3 +0,5 0,1+0,3

auf ITS/IMC [d]

Postoperativer 5(4-10) 50@-17) 1

stationirer 5+£1,6 4,7+0,8

Aufenthalt [d]

CRP am 2./3. poT |47 (5-141) 46 (17 - 148) 0,8650

[mg/L] 63 +43,3 60,5 + 40

Leukozyten am 9,7(4-14)5) 9,3(5,2-13,5) 0,7915

2./3. poT 9,5+3,5 93+2,3

[Giga/L]

Tabelle 8 Perioperative Ergebnisse. ITS: Intensivstation; IMC: Intermediate Care
Station; CRP: C-reaktives Protein; poT: postoperativer Tag

In Bezug auf die Komplikationen innerhalb der ersten 30 postoperativen Tage ergaben
sich keine statistisch signifikanten Unterschiede zwischen der Verum- und
Kontrollgruppe. In der Verumgruppe hatten 4 Patienten insgesamt 5 Komplikationen,
wihrend in der Kontrollgruppe 5 Patienten insgesamt 8 postoperative Komplikationen
erlitten. Die Einteilung der Komplikationen erfolgte anhand der Clavien-Dindo-
Klassifikation [93]. Die Einteilung der Komplikationsgrade beruht hierbei auf dem
Schweregrad und der erforderlichen Therapie der Komplikation (siehe Tabelle 3).

Hohergradige postoperative Komplikationen im Sinne eines Grad Illa nach Clavien-
Dindo beschrinkten sich sowohl in der Verum- als auch in der Kontrollgruppe auf
interventionsbediirftige Anastomosenstenosen (n=2 in der Verumgruppe und n= 4 in der

Kontrollgruppe).
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Anderweitige Komplikationen des Grades II nach Clavien-Dindo bestanden aus der Gabe
von Tranexamsdure aufgrund von blutigem Drainagensekret (n=1 in der Verumgruppe
und n=1 in der Kontrollgruppe), empirischer antibiotischer Behandlung bei abnorm
erhohten postoperativen Entziindungsparametern (n=1 in der Verumgruppe und n=1 in
der Kontrollgruppe) und einer Lungenarterienembolie, welche  mittels

sekundirprophylaktischer Antikoagulation behandelt wurde (n=1 in der Verumgruppe).

Die zwei Patienten der Kontrollgruppe mit einer Grad I Komplikation nach Clavien-
Dindo hatten zum einen ein Serom im Bereich einer Trokarwunde, welches bettseitig
entlastet wurde, und zum anderen ausgepriagte Schmerzen um die ehemalige Easy-Flow-
Drainagenaustrittsstelle, welche mit einer intensivierten ambulanten Analgetikatherapie

behandelt wurden.

Komplikationen im Sinne eines Clavien-Dindo Grad > III b gab es in keiner der beiden

Gruppen (eine Ubersicht der Komplikationen ist in Tabelle 9 dargestellt)

Variable Verumgruppe Kontrollgruppe | p-Wert
(n=15) (n=17)

Postoperative

Komplikationen (bis

zum 30. poT)

n Patienten 4 (26,6 %) 5(29.,4 %) 1

n Komplikationen 5 8

Grad I* 0 2

Grad IT* 3 2

Grad IIIa* 2 4

Comprehensive 0 (0-33,5) 0 (0-45,4) 0,9211

Complication Index 6.8+ 11,94 6.9+ 13,6

Tabelle 9 Perioperative Ergebnisse. * Gemil der Clavien-Dindo Klassifikation fiir
chirurgische Komplikationen [93]; poT: postoperativer Tag
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3.3 Postoperative Schmerzen und Schmerzmittelbedarf

Zu keinem Zeitpunkt zeigte sich ein statistisch signifikanter Unterschied zwischen
der Verum- und der Kontrollgruppe bei der Angabe der Schmerzintensitét mittels VAS-

p im Zwei-Gruppen Vergleich.

Jedoch ergaben sich Unterschiede im Vergleich der longitudinalen Daten innerhalb der

beiden Studiengruppen.

Die Schmerzlevel in der Kontrollgruppe waren in Ruhe vom Operationstag bis zum
Abend des zweiten postoperativen Tages zu den prdoperativen Messungen statistisch
signifikant erhoht (p<0,05). In der Verumgruppe hingegen zeigte sich lediglich das
Schmerzlevel am Morgen des 2. postoperativen Tages im Vergleich zu den praoperativen

Messungen erhoht (p=0,0445). (Siehe Abbildung 7 gepunktete Balken)

Nach dem Hustensto3 waren die Werte der VAS-p in der Kontrollgruppe vom
Operationstag bis zum Abend des zweiten postoperativen Tages im Vergleich zu den
prioperativen Messungen statistisch signifikant héher (p<0,05). Ahnliche Ergebnisse
zeigten sich in der Verumgruppe, jedoch war die Schmerzintensitit nur bis zum Morgen
des zweiten postoperativen Tages im Vergleich zu den praoperativen Werten statistisch

signifikant erh6ht (p<0,05). (Siehe Abbildung 7 graue Balken)

Hinsichtlich der VAS-p Messungen nach dem 6-Minuten-Gehtest konnten folgende
statistisch signifikante Unterschiede festgestellt werden: in der Kontrollgruppe war das
Schmerzlevel am Abend des 2. postoperativen Tag statistisch signifikant erhoht im
Vergleich zu den préoperativen Schmerzlevel (p=0,0242), in der Verumgruppe zeigten
sich die erhobenen Messungen interessanterweise am 14. postoperativen Tag im
Vergleich zu den prioperativen Werten statistisch signifikant erniedrigt (p=0,0328).
(Siehe Abbildung 7 weifse Balken)
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Abbildung 7 Vergleich der longitudinalen Daten der VAS-p zwischen der Verum-
und der Kontrollgruppe. Gepunktete Box: VAS-p in Ruhe; Graue Box: VAS-p nach
Hustenstof3; Weille Box: VAS-p nach dem 6-Minuten Gehtest; Box: Interquartilabstand;
Antenne: Bereich ohne Ausreifler; Punkte: Ausreiller; durchgezogener Strich innerhalb
der Box: Median; X: Mittelwert, Die durch Linien miteinander verbunden Boxen
weisen statistisch signifikante Unterschiede (p<0,05) auf; poT: Postoperativer Tag; M=
Morgen; A= Abend; Die Ziffer bezieht sich auf den jeweiligen postoperativen Tag
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Auch in Bezug auf die VAS-p der einzelnen Trokarinzisionen ergaben sich keine
statistisch signifikanten Unterschiede zwischen der Verum- und der Kontrollgruppe. Die
Schmerzen waren vor allem im linken Hemiabdomen lokalisiert. Hier wurde zum einen
das Klammernahtgerit fiir die Gastrojejunostomie eingefiihrt, zum anderen erfolgte hier
die Erweiterung der Faszie zur Bergelaparotomie des resezierten Fundus. Bereits ab dem
Abend des zweiten postoperativen Tages gaben die Patienten sowohl in der Verum- als
auch in der Kontrollgruppe keine Schmerzen mehr im Bereich der rechts lateralen, rechts

medialen und umbilikal lokalisierten Trokarinzisionen an. (Siehe Abbildungen 8-12)

VAS-p rechts lateral
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0 X X X e X

OP-Tag 1.(M) 1.(A) 2.(M) 2.(A) 3.(M)

Postoperative Tage

Abbildung 8 VAS-p im Bereich der rechts lateralen Trokarinzision Gepunktete
Box: VAS-p in Ruhe; Graue Box: VAS-p nach Hustenstol3; Weille Box: VAS-p nach
dem 6-Minuten Gehtest; Box: Interquartilabstand; Antenne: Bereich ohne Ausreil3er;
Punkte: AusreiBler; durchgezogener Strich innerhalb der Box: Median; X: Mittelwert,
Die durch Linien miteinander verbunden Boxen weisen statistisch signifikante
Unterschiede (p<0,05) auf; poT: Postoperativer Tag; M= Morgen; A= Abend; Die
Ziffer bezieht sich auf den jeweiligen postoperativen Tag
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Abbildung 9 VAS-p im Bereich der rechts medialen Trokarinzision Gepunktete
Box: VAS-p in Ruhe; Graue Box: VAS-p nach Hustenstol3; Weille Box: VAS-p nach
dem 6-Minuten Gehtest; Box: Interquartilabstand; Antenne: Bereich ohne Ausreif3er;
Punkte: Ausreifler; durchgezogener Strich innerhalb der Box: Median; X: Mittelwert,
Die durch Linien miteinander verbunden Boxen weisen statistisch signifikante
Unterschiede (p<0,05) auf; poT: Postoperativer Tag; M= Morgen; A= Abend; Die
Ziffer bezieht sich auf den jeweiligen postoperativen Tag
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Abbildung 10 VAS-p im Bereich der umbilikalen Trokarinzision Gepunktete Box:
VAS-p in Ruhe; Graue Box: VAS-p nach Hustensto3; Weifle Box: VAS-p nach dem 6-
Minuten Gehtest; Box: Interquartilabstand; Antenne: Bereich ohne Ausreifler; Punkte:
Ausrei3er; durchgezogener Strich innerhalb der Box: Median; X: Mittelwert, Die durch
Linien miteinander verbunden Boxen weisen statistisch signifikante Unterschiede
(p<0,05) auf; poT: Postoperativer Tag; M= Morgen; A= Abend; Die Ziffer bezieht sich
auf den jeweiligen postoperativen Tag
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?6 I

> X
4 i
2 | o I
0 [ ape

OP-Tag 1.(M) L.(A) 2.(M) 2.(A) 3.(M)

Postoperative Tage

Abbildung 11 VAS-p im Bereich der links medialen Trokarinzision Gepunktete
Box: VAS-p in Ruhe; Graue Box: VAS-p nach Hustenstol3; Weille Box: VAS-p nach
dem 6-Minuten Gehtest; Box: Interquartilabstand; Antenne: Bereich ohne Ausreif3er;
Punkte: Ausreifler; durchgezogener Strich innerhalb der Box: Median; X: Mittelwert,
Die durch Linien miteinander verbunden Boxen weisen statistisch signifikante
Unterschiede (p<0,05) auf; poT: Postoperativer Tag; M= Morgen; A= Abend; Die
Ziffer bezieht sich auf den jeweiligen postoperativen Tag
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Abbildung 12 VAS-p im Bereich der links lateralen Trokarinzision Gepunktete
Box: VAS-p in Ruhe; Graue Box: VAS-p nach Hustenstol3; Weille Box: VAS-p nach
dem 6-Minuten Gehtest; Box: Interquartilabstand; Antenne: Bereich ohne Ausreif3er;
Punkte: Ausreifler; durchgezogener Strich innerhalb der Box: Median; X: Mittelwert,
Die durch Linien miteinander verbunden Boxen weisen statistisch signifikante
Unterschiede (p<0,05) auf; poT: Postoperativer Tag; M= Morgen; A= Abend; Die
Ziffer bezieht sich auf den jeweiligen postoperativen Tag
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Ein statistisch signifikanter Unterschied zwischen beiden Patientengruppen in der
Haufigkeit der Schmerzmitteleinnahme zeigte sich allein am Operationstag. Hier nahm
die Kontrollgruppe weniger NSAR zu sich als die Verumgruppe (p=0,0142). Am zweiten
postoperativen Tag dagegen bendétigte die Verumgruppe tendenziell weniger NSAR die
Kontrollgruppe (p=0,0935). Ein Unterschied in der Héufigkeit einer zusitzlichen
Opioideinnahme zwischen den Studiengruppen ergab sich weder bei der systemischen
Gabe noch bei der Applikation der Piritramid-Boli iiber die PCA-Pumpe. (Siche Tabelle
Nr. 10)
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Variable Verumgruppe Kontrollgruppe p-Wert
(n=15) (n=17)

Operationstag

NSAR 1(0-3) 0(0-2) 0,0142

(Paracetamol & 1,4+1,1 0,4706 £ 0,6

Metamizol)

[applikationen] *
0(-3) 0(-3) 0,3455

Opioide 0,5+1,0 0,6 +0,9

(Piritramid) §

1. poT

NSAR 0(-3) 1(0-5) 0,1123

(Paracetamol & 0,8+1,0 1,8+1,8

Metamizol) *

Opioide 00-1) 0(0-2) 0,1609

(Piritramid) § 0,3+0,5 0,1 +0,5

2. poT

NSAR 1(0-4) 2(0-4) 0,0935

(Paracetamol & 1,1+1,2 1.9+1,5

Metamizol) *

Opioide 0(0-0) 0(0-1) 1

(Piritramid) $ 0+0 0,1£0,2

3. poT

NSAR 0(0-2) 0(0-2) 0,2436

(Paracetamol & 0,2+0,6 0,5+0,8

Metamizol) *

Opioide 0(0-0) 00-1) 0,2288

(Piritramid) § 0+0 0,2+0,4

PCA $

Anzahl Boli 2mg | 4 (2 -44) 15 (3 -70) 0,2567

Piritramid) 14,7+ 15,2 21,7+ 19,3

Boli versucht 4(2-44) 20 (2-113) 0,1601
149+ 15,7 29,2 + 30,8

Tabelle 10 Analgetikaeinnahme im Rahmen des stationiren Aufenthaltes *
Einzeldosis Metamizol: 1 g i.v.; Einzeldosis: Paracetamol 1 g i.v.; § Einzeldosis
Piritramid: 7,5 mg i.v.; $: die PCA Pumpe war in den ersten 48 h nach der Operation
angeschlossen; poT: postoperativer Tag



3.4 Postoperative Lungenfunktion

Bereits prioperativ zeigten sich in der Lungenfunktion statistisch signifikante
Unterschiede, bei denen die Patienten der Kontrollgruppe im Vergleich zur Verumgruppe
bessere Werte erzielten (FEV 1 [L]: p= 0,0235; FEV 1 [%]: p= 0,0313; VC [L]:
p=0,0192). Allein in der Messung des prozentualen Anteils der Vitalkapazitét ergab sich
praoperativ lediglich ein Trend zu Gunsten der Kontrollgruppe (p=0,0586).

Somit war die Kontrollgruppe auch im postoperativen Verlauf der Verumgruppe im
Hinblick auf die Lungenfunktion im Zwei-Gruppen Vergleich iiberlegen, nur am zweiten
postoperativen Tag konnte bei der Auswertung der prozentualen FEV 1 kein statistisch
signifikanter Unterschied nachgewiesen werden (p=0,363). Eine Ubersicht der
Ergebnisse zeigen die Abbildungen 13-16.

FEV 1 (L)
i T R
f o o H

Pra-Op 1. poT 2. poT 14. poT

Zeitpunkt

Abbildung 13 Perioperativ gemessene Lungenfunktionsparameter (FEV 1 in Liter)
Gepunktete Box: FEV 1 (L) der Verumgruppe; Graue Box: FEV 1 (L); Box:
Interquartilabstand; Antenne: Bereich ohne Ausreier; Punkte: Ausreil3er;
durchgezogener Strich innerhalb der Box: Median; X: Mittelwert; Die durch Linien
miteinander verbunden Boxen weisen statistisch signifikante Unterschiede (p<0,05) auf;
poT: Postoperativer Tag; Die Ziffer bezieht sich auf den jeweiligen postoperativen Tag
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Abbildung 14 Perioperativ gemessene Lungenfunktionsparameter (FEV 1 in %)
Gepunktete Box: FEV 1 (%) der Verumgruppe; Graue Box: FEV 1 (%); Box:
Interquartilabstand; Antenne: Bereich ohne Ausrei3er; Punkte: Ausrei3er;
durchgezogener Strich innerhalb der Box: Median; X: Mittelwert; Die durch Linien
miteinander verbunden Boxen weisen statistisch signifikante Unterschiede (p<0,05) auf;
poT: Postoperativer Tag; Die Ziffer bezieht sich auf den jeweiligen postoperativen Tag
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Abbildung 15 Perioperativ gemessene Lungenfunktionsparameter (VC in L)
Gepunktete Box: VC (L) der Verumgruppe; Graue Box: VC (L); Box:
Interquartilabstand; Antenne: Bereich ohne Ausreiler; Punkte: Ausreiler;
durchgezogener Strich innerhalb der Box: Median; X: Mittelwert; Die durch Linien
miteinander verbunden Boxen weisen statistisch signifikante Unterschiede (p<0,05) auf;
poT: Postoperativer Tag; Die Ziffer bezieht sich auf den jeweiligen postoperativen Tag
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Abbildung 16 Perioperativ gemessene Lungenfunktionsparameter (VC in %)
Gepunktete Box: VC (%) der Verumgruppe; Graue Box: VC (%); Box:
Interquartilabstand; Antenne: Bereich ohne Ausrei3er; Punkte: Ausreif3er;
durchgezogener Strich innerhalb der Box: Median; X: Mittelwert; Die durch Linien
miteinander verbunden Boxen weisen statistisch signifikante Unterschiede (p<0,05) auf;
poT: Postoperativer Tag; Die Ziffer bezieht sich auf den jeweiligen postoperativen Tag

Da sich die beiden Studiengruppen in ihrer pulmonalen Funktionsleistung schon
préoperativ statistisch signifikant voneinander unterschieden, stellten wir das Verhéltnis
zwischen den pri- und postoperativen erhobenen Lungenfunktionsergebnissen innerhalb
der beiden Studiengruppen dar. Dafiir berechneten wir die Differenz zwischen den
priaoperativ erhobenen Lungenfunktionsergebnissen und den jeweiligen postoperativen
Lungenfunktionsergebnissen. Hierbei ergaben sich keine statistisch signifikanten

Unterschiede zwischen der Verum- und Kontrollgruppe (Siehe Tabelle 11).
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Variable Verumgruppe (15) Kontrollgruppe (17) p-Wert

FEV 1 [L] FW FW

poT 1 0,9 (0,4 -2,2) 2 0,8 (0,5 - 1,6) 4 0,9183
1,0£0,6 0,9 £ 0,4

1

poT 2 0,5 (0,1-0,2) 0 0,8 (0,02 - 3,5) 0,4177
0,7+ 0,6 1,0+0,8

poT 14 0,2 (-0,4 - 0,5) 6 -0,1 (-0,5 - 0,7) 3 0,2076
0,1+0,3 -0,1£0,3

FEV 1 (%)

poT 1 25 (13 - 59) 2 23 (14 - 51) 4 0.7193
31,8+ 15,0 29,7+ 12,8

poT 2 17 (4 - 55) 0 21 (1-67) 1 0.6069
21,9+15,3 259+18,6

poT 14 0(-11-24) 6 -4 (-13 - 81) 2 0.2823
1,9+104 1,8+£234

VC [L]

poT 1 1,2(0,1-1,7) 1 1,4 (-0,1 -2,3) 4 0,3440
1,0+ 0,6 1,2£0,6

poT 2 0,9 (0,5 - 1,6) 0 0,6 (-0,4 - 4.8) 1 0,7819
0,7+0,7 1,0£1,2

poT 14 -0,5(-1,2-0,2) 6 0,145 (-0,7-1,7) | 3 0,3610
-0,4£0,5 -0,0 £0,6

VC (%)

poT 1 29 (5 -47) 1 36 (-3 - 65) 4 0.3563
26,9 +£13,5 32,7+19,7

poT 2 20 (-13 -37) 0 17,5 (-11 -72) 1 0.9842
17,8 £16,2 21,5+21,13

poT 14 -11,8 (-26 - 9) 6 2,5 (-17 - 25) 3 0.4877
1,5+£12,7 21,6 £12,9

Tabelle 11 Differenz zwischen den prioperativen und postoperativ erhobenen

Lungefunktionsparametern; poT: postoperativer Tag
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3.5 Postoperative Mobilit:it

Bei der Auswertung des 6-Minuten Gehtests zeigten sich keine statistisch
signifikanten Unterschiede zwischen der Verum- und der Kontrollgruppe. Praoperativ
konnte ein Trend festgestellt werden, in dem die Kontrollgruppe besser als die
Verumgruppe abschnitt (p=0,0686). Am ersten postoperativen Tag nahmen insgesamt nur
10 der 32 inkludierten Patienten am 6-Minuten-Gehtst teil (5 Patienten der Verumgruppe
und 5 Patienten der Kontrollgruppe), am zweiten postoperativen Tag waren es bereits 27
Patienten. Die Daten des ersten postoperativen Tages wurden daher nicht ausgewertet

(siche Abbildung 17).

6-Minuten Gehtest

350
300 T
250 T I
AV
& 200 T X
= J_
': - -
@ 150 e 5 I
100 \
“ [
0
Pra-Op 2. poT 14. poT
Zeitpunkt

Abbildung 17 Vergleich des 6 Minuten-Gehtests zwischen der Verum- und
Kontrollgruppe Gepunktete Box: Interquartilabstand der Daten der Verumgruppe;
Graue Box: Interquartilabstand der Daten der Kontrollgruppe; Antenne: Bereich ohne
Ausreiller; Punkte: Ausreiler; durchgezogener Strich innerhalb der Box: Median; X:
Mittelwert; die durch einen Strich miteinander verbundenen Boxen weisen einen
statistisch signifikanten Unterschied auf; poT: Postoperativer Tag
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Die tédgliche Schrittzahl wurde anhand des Fitnessarmbandes Fitbit Flex 2 gemessen.
Praoperative Unterschiede zwischen den Patgruppen zeigten sich nicht. (p=0,4558). Die
Anzahl der Schritte als Ausdruck der postoperativen Mobilisierbarkeit war in der
Verumgruppe am zweiten postoperativen Tag statistisch signifikant hoher in der
Kontrollgruppe (p=0,0392), fiir den restlichen postoperativen Verlauf konnten keine
weiteren Unterschiede gesehen werden (Siehe Abbildung 18).

Auswertung Fitnessarmbénder
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Abbildung 18 Vergleich der tiglichen Anzahl an Schritten zwischen Verum und
Kontrollgruppe Gepunktete Box: Interquartilabstand der Daten der Verumgruppe;
Graue Box: Interquartilabstand der Daten der Kontrollgruppe; Antenne: Bereich ohne
Ausreiler; Punkte: Ausreifler; durchgezogener Strich innerhalb der Box: Median; X:
Mittelwert; die durch einen Strich miteinander verbundenen Boxen weisen einen
statistisch signifikanten Unterschied auf; poT: Postoperativer Tag
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4 Diskussion

4.1 Diskussion der allgemeinen Datenlage

Auch wenn die Anzahl an Adipositas- und metabolischen Operationen in
Deutschland nicht so hoch ist wie in anderen Léndern, gewinnt dieser Bereich der
Abdominalchirurgie jedoch zunehmend an Bedeutung und die Anzahl an jdhrlich

durchgefiihrten bariatrisch-chirurgischen Eingriffen steigt kontinuierlich [35].

Trotz des Paradigmenwechsels von der offenen auf die minimal-invasive Chirurgie hat
sich die Inzidenz der postoperativen pulmonalen und thrombembolischen Ereignisse
nicht gebessert [95]. Es zeigt sich jedoch, dass sowohl eine verbesserte Atemmechanik
als auch eine frithzeitige Mobilisation zu einer signifikanten Reduzierung der genannten
Komplikationen fithren [41,50]. Beide Faktoren setzen jedoch eine optimale analgetische
Therapie voraus, da nahezu die Hélfte aller Patienten nach einem RNYGB starke

Schmerzen (VAS-p > 7) verspliren [96].

Ziel der postoperativen Behandlung der bariatrischen Patienten sollte daher sein, eine
suffiziente Analgesie zur Vermeidung von postoperativen Komplikationen zu etablieren.
Diese ist aufgrund der zahlreichen Nebenwirkungen von NSAR und Opioid-Analgetika
gerade bei morbid adipdsen Patienten auf einer rein systemischen Basis nicht realisierbar

[57-59,61,63,64].

In der vorliegenden Arbeit wurde daher ein multimodaler Therapieansatz als
Kombinationsverfahren eines Wundinfusionskatheters mit einer zusitzlichen
systemischen Therapie bei Patienten ausgewertet, die einen laparoskopischen RNYGB

erhielten.

Die kontinuierliche Applikation von Lokalanédsthetika iiber einen Wundinfusionskatheter
hat in anderen chirurgischen Fachgebieten wie zum Beispiel der Thoraxchirurgie sowohl
bei offenen Operationen iiber eine Thorakotomie als auch bei minimal-invasiven

Prozeduren iiber die Videothorakoskopie gute Ergebnisse erzielt [97,98].

Zum Thema der kontinuierlichen Wundinfusion (KWI) im Rahmen minimal-invasiver
abdomineller Operationen wurden bereits zahlreiche Arbeiten verdffentlicht. Eine
Ubersicht ist in Tabelle 12 zu finden. Die meisten Arbeiten beschiftigen sich mit den

laparoskopisch-assistierten kolorektalen Eingriffen, wobei der Katheter hier im Bereich
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der Bergelaparotomie eingelegt wird [99—105]. Hier konnte lediglich in der nicht
verblindeten, prospektiv-randomisiert kontrollierten Studie von Telletxea et al. ein
Vorteil des multimodalen Therapieansatzes gegeniiber der rein systemischen Analgesie
in Bezug auf das postoperative Schmerzlevel aufgezeigt werden [105]. Zudem wiesen
drei der sieben Arbeiten nach, dass Patienten mit einer KWI weniger Opioide im

kurzfristigen Verlauf bendtigten [101,104,105].

Die doppelt verblindete, prospektiv-randomisierte Studie von Fassoulaki et al. inkludierte
110 Patienten, bei denen im Rahmen einer laparoskopischen Cholezystektomie entweder
ein mit 0,75% Ropivacain oder mit 0,9% NaCl beimpfter subkutaner
Wundinfusionskatheter implantiert wurde [106]. Es zeigte sich, dass die Patienten der
Ropivacain-Gruppe im kurzfristigen Verlauf, d.h. 4 Stunden nach der Operation, weniger
Schmerzen hatten als die Kontrollgruppe. Die Patienten wurden insgesamt 3 Monate lang
nachbeobachtet. Im weiteren Verlauf konnten jedoch keine weiteren Unterschiede

zwischen den Studiengruppen nachgewiesen werden [106].

In der nicht verblindeten, randomisiert kontrollierten gyndkologischen Studie von Kong
et al. wurden insgesamt 60 Patienten ausgewertet, welche laparoskopiert wurden [107].
In dieser Studie wurde der analgetische Effekt einer KWI mittels Ropivacain (n=29) mit
einer PCA (n=31) verglichen. Zwar wurde eine Rescue-Medikation innerhalb der ersten
24 Stunden nach der Operation von den Patienten der KWI-Gruppe haufiger benotigt (18
vs. 9 Patienten, p=0,010), allerdings ergaben sich keine Unterschiede bei der Auswertung
der VAS-p in dieser Studie. Die PCA-Gruppe erhielt im Durchschnitt 1506,5 pg Fentanyl.
Ein direkter Vergleich der Gesamtdosen der verabreichten Opioidanalgetika zwischen
den beiden Studiengruppen wurde durch die Autoren nicht erbracht. Zudem konnte die
Inhomogenitit der unterschiedlichen Operationen (Operationsspektrum von
diagnostischen Laparoskopien bis hin zu totalen Hysterektomien) ein wesentlicher Bias

sein.

Eine weitere Arbeit untersuchte den analgetischen Effekt der KWI im Rahmen von
laparoskopisch assistierten Nephrektomien. Zwar wurden in dieser retrospektiven Studie
nur 20 Patienten inkludiert, jedoch wurde sowohl ein verringerter VAS-p Score als auch
eine geringere Opioideinnahme bei der KWI-Gruppe im Vergleich zu Patienten mit

einem standardisiertem systemischem Analgetikaschema festgestellt [108].
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In Bezug auf die bariatrischen Operationen konnen derzeit (Stand 01.10.2023) insgesamt
vier Arbeiten gefunden werden, welche die Effektivitit der KWI als Teil eines

multimodalen Analgetikakonzeptes evaluieren.

In der prospektiv-randomisierten Arbeit von Iyer et al. erhielten insgesamt 45 Patienten
im Zuge eines RNYGB einen Wundinfusionskatheter, welcher entweder mit 0,2%
Ropivacain (n=24) oder mit 0,9% NaCl (n=21) beimpft wurde [88] . Neben der VAS-p
und der Einnahme der on-demand Opioidanalgetika (hier zeigte sich kein statistisch
signifikanter Unterschied zwischen den Studiengruppen), wurde zusétzlich die Zeit bis
zur ersten Mobilisation ausgewertet. In Bezug auf diesen Parameter konnte nachgewiesen
werden, dass sich die Patienten mit dem Ropivacain-Katheter schneller an die Bettkante

mobilisieren konnten als die Kontrollgruppe.

Die prospektive, nicht verblindete Studie von Cottam et al. untersuchte insgesamt 40
Patienten, bei welchen entweder ein mit Bupivacain beimpfter Wundinfusionskatheter
oder eine PCA-Pumpe im Rahmen eines laparoskopischen RNYGB eingelegt wurde.
Hier zeigte sich, dass die Patienten mit der KWI statistisch signifikant weniger Opioide
innerhalb der ersten 6 Stunden nach der Operation einnahmen (Bupivacain-Gruppe:

129mg + 90 Pethidin vs. PCA-Gruppe: 217mg + 99 Pethidin; p=0,008).

In der 2014 von Medberry et al. veroffentlichten retrospektiven Datenanalyse wurden
insgesamt 44 Patienten mit einem durchgefiihrten, laparoskopischen RNYGB
ausgewertet. Bei 24 dieser Patienten wurde im Rahmen der Operation ein Katheter fiir
die KWI (beimpft mit 0,25% Bupivacain) implantiert. Zwar hatten die Patienten der
KWI-Gruppe am ersten postoperativen Tag statistisch signifikant mehr Schmerzen als die
Kontrollgruppe (VAS-p: 7,2 £ 2,1 vs. 5.8 £ 1,9; p=0,02), jedoch bendtigten sie iiber den
gesamten postoperativen Verlauf weniger Opioidanalgetika (36,7 + 25,8 vs. 55,5 + 30,1
mg Morphindquivalente, p =0,03) und Antiemetika (5,0 £ 6,7mg vs. 12,4 + 13,1 mg
Ondansetron, p =0,02).

Die Auswirkungen der KWI auf Patienten, bei denen eine laparoskopische Sleeve-
Gastrektomie durchgefiihrt wurde, wurde durch die prospektiv, doppelt verblindete,
randomisiert kontrollierte Studie von Cleveland et al untersucht. Es wurden insgesamt 82
Patienten eingeschlossen. Untersucht wurden die Auswirkungen der KWI auf die VAS-
p, die Einnahme der Opioidanalgetika und der Antiemetika sowie die Dauer des

stationdren Aufenthaltes. Es konnten in Bezug auf die genannten Parameter keine
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statistisch signifikanten Unterschiede zwischen den Studiengruppen nachgewiesen
werden, sodass die Autoren folgern, dass die KWI im Hinblick auf die laparoskopische

Sleeve-Gastrektomie keine Vorteile erbringt.

In der vorliegenden Pilotstudie wurde ein Wundinfusionskatheter bei insgesamt 32
RNYGB-Patienten im Bereich des linkslateralen Zugangs implantiert. 15 Patienten
wurden der Verumgruppe zugeteilt (Bupivacain & Ropivacain), 17 Patienten der
Kontrollgruppe (NaCl). Im Vergleich zu den oben aufgefiihrten bariatrischen Studien ist
dies das kleinste Patientenkollektiv, was sicherlich als fiithrende Limitation der
vorliegenden Studie zu erwihnen ist. Allerdings glauben wir auch, dass die ADIPAIN-
Studie den postoperativen Verlauf der Studienpatienten im Vergleich zu den bereits
existierenden Arbeiten am detailliertesten erfasst, wie im folgenden Kapitel dargestellt

wird.

Die Mehrheit unserer Studiengruppe besteht aus weiblichen Teilnehmern (81,3%). Dies
repriasentiert den aktuellen weltweiten Durchschnitt, da sich vor allem Frauen
bariatrischen Operationen unterziehen [3]. Genaue Griinde hierfiir sind noch nicht
bekannt, da es haufiger Manner sind, die an den somatischen Folgeerkrankungen der
Adipositas erkranken [109]. Die gingigste Hypothese ist, dass Frauen hiufiger mit ihrem
eigenem Korperbild unzufrieden sind und daher schneller medizinische Hilfsmaflnahmen
in Anspruch nehmen [110]. Hierfiir wiirde auch sprechen, dass die Adipositas gerade bei
Frauen in einem starken Zusammenhang mit mentalen Erkrankungen wie Angststorungen
und Depressionen steht, wodurch sich auch ein erhohter Leidensdruck erkldren lasst

[111].

Trotz des prospektiv-randomisierten Studiendesigns zeigten sich bei der Auswertung der
Patientencharakteristika statistisch signifikante Unterschiede hinsichtlich einiger
Vorerkrankungen: Patienten der Verumgruppe litten im Vergleich zur Kontrollgruppe
hiufiger an einem D.M. Typ II und waren héufiger aktive Raucher. Es ist zu konstatieren,
dass der haufigere, oftmals langjdhrige Nikotinabusus der Verumgruppe fiir die bereits

praoperativ schlechteren Lungenfunktionsergebnissen ursiachlich ist [112].

Der Wundinfusionskatheter wurde im Rahmen der ADIPAIN-Studie préperitoneal, d.h.
zwischen Peritoneum parietale und der Fascia transversalis im Bereich der linksseitigen
Zuginge eingelegt. Der linkslaterale Zugang wurde im Rahmen der Operation nach dem

damaligen chirurgischen Standard der Klinik zum Einsetzen des Zirkuldrstaplers und
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Bergen des Fundusresektates erweitert, und die Patienten hatten in diesem Bereich (linkes
Hemiabdomen) die gravierendsten postoperativen Schmerzen. Medberry und Cleveland
entschieden sich ebenfalls fiir die priperitoneale Kathetereinlage [87,90], wiahrend in den
Arbeiten von Cottam und Iyer eine subkutane beziehungsweise subkutane und subfasziale
Kathetereinlage durchgefiihrt wurde [88,89]. Zudem wurden in allen vorangegangenen
Studien zwei Katheter verwendet, die entweder subxiphoidal entlang der Rippenbdgen
oder entlang der vorderen Axillarlinien implantiert wurden. Die Meta-Analyse von
Mungroop et al. kommt zu dem Ergebnis, dass die priperitoneale Einlage einen besseren

analgetischen Effekt hat [113,114].

Die Gesamtkomplikationsrate von 40,6% liegt deutlich iiber den in der Literatur
angegebenen Werten. Die héufig zitierte Meta-Analyse von Chang et al. gibt eine
Komplikationsrate von 21% mit einer Revisionsrate von 3% an [7]. Allerdings wurden in
der vorliegenden Studie auch postoperative Komplikationen im Sinne der Clavien-Dindo-
Klassifikation erfasst, welche den postoperativen Verlauf nicht beeintrdchtigen (zum
Beispiel die einmalige Gabe von Tranexamsdure). Von den initial 37 eingeschlossenen
Patienten wurden zwei erneut operiert (5,4%), was als Abbruchkriterium fiir die
Studienteilnahme préadefiniert wurde. Die Revisionsoperationen erfolgten zum einen
aufgrund eines abdominellen, infizierten Himatoms und zum anderen aufgrund einer
Anastomoseninsuffizienz der Gastrojejunostomie mit konsekutivem entziindlichem
intraperitonealem Verhalt. Die hdufigsten Komplikationen in der endgiiltigen und somit
ausgewerteten  Studienkohorte = waren  Anastomosenstenosen  (18,7%)  der

Zirkularstapleranastomose.
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Referenz

Studiendesign; Zeitpunkt der
Datenerhebung; Anzahl der
eingeschlossenen Patienten (n=)

Charakteristika der
untersuchten Operationen;
Ziellokalisation des Katheters;
Untersuchte analgetische
Verfahren; Verwendetes

Ergebnisse

1. Schmerzlevel

2. Opioid Einnahme
3. Andere

Lokalanisthetikum
Barr et al. [99] Zweifach verblindete Lap. ass. kolorektale 1. Kein Unterschied zwischen den
randomisiert-kontrollierte Studie; | Operationen; Studiengruppen
04/2010-05/2011; n=25 Préperitoneale Einlage; KWI vs. | 2. Kein Unterschied zwischen den
epiduraler Anésthesie, Studiengruppen.
verwendetes Lokalandsthetikum | 3. EA: Epinephrin im Blut
nicht beschrieben geringer

KWI: Interleukin 6 verringert

Beaussier et al. [100]

Zweifach verblindete
randomisiert-kontrollierte Studie;
02/2010-07/2012; n=86

Lap. ass. kolorektale
Operationen; Préperitoneale
Einlage im Bereich des
Bergeschnittes; KWI vs.
intravendser Lidocain Infusion
vs. Kontrollgruppe (NaCl 0,9%);
Ropivacain (0,2%)

1. Kein Unterschied zwischen den
Studiengruppen

2. KWI war der i.v.
Liodicaingruppe innerhalb der
ersten 24 h iiberlegen, jedoch
nicht der Kontrollgruppe

3. Auch im Follow-up (3 Monate)
keine Unterschiede bzgl. der
Schmerzen und der Opioid
Einnahme

Fassoulaki et al. [106]

Zweifach verblindete
randomisiert-kontrollierte Studie;
Zeitraum wurde nicht angegeben,;
n=110

Lap. Cholezystektomien;
Subkutane Einlage entlang des
rechten Rippenbogens; KWI (LA
vs. NaCl); Ropivacain (0,75%)

1. 4h nach Operation hatte die
Verumgruppe beim Husten
weniger Schmerzen als die
Kontrollgruppe.

2. Kein Unterschied zwischen den
Studiengruppen
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Fustran et al. [101]

Zweifach verblindete
randomisiert-kontrollierte Studie;
04/2010-04/2012; n=67

Kolorektale Operationen (offen
und laparoskopisch);
Priperitoneale Einlage im
Bereich des Bergeschnittes; KWI
(LA vs. NaCl); Ropivacain
(0,38%)

1. Kein Unterschied zwischen den
Studiengruppen

2. Geringere Opioid Einnahme in
der Verumgruppe, in der
Subgruppenanalyse jedoch kein
Unterschied zwischen den
Studiengruppen bei den
laparoskopisch operierten
Patienten

Kim et al.[102]

Nicht verblindete randomisiert-
kontrollierte Studie; 01/2014-
12/2014; n=59

Lap. ass. kolorektale
Operationen; Priaperitoneale
Einlage zweier Katheter (genaue
Lokalisation nicht beschrieben);
KWI vs. PCA; Ropivacain (0,5%)

1. Nicht untersucht

2. Nicht untersucht

3. postoperative Level der NK-
Zellen und von Interleukin-2
ergaben keine stat. signifikanten
Unterschiede zwischen den

Studiengruppen
Kong et al. [107] Nicht verblindete randomisiert- Gynikologische Laparoskopien 1. Kein Unterschied zwischen den
kontrollierte Studie; 03/2012- (nicht ndher beschrieben), Studiengruppen

05/2012; n=60

Subkutane Einlage; KWI vs.
PCA; Ropivacain (% nicht
angegeben)

2. Vermehrte Einforderung von
,»Rescue Analgetika® in der
Verumgruppe innerhalb der ersten
24h nach der Operation

3. Erhohter PONV-Score
innerhalb der Kontrollgruppe

Lee et al. [103]

Nicht verblindete randomisiert-
kontrollierte Studie; 06/2011-
04/2013; n=42

Lap. ass. kolorektale Eingriffe;
,, V-geformter Katheter
subfaszial; KWI vs. PCA;
Ropivacain (0,5%)

1. Kein Unterschied zwischen den
Studiengruppen
2. Kein Unterschied zwischen den
Studiengruppen
3. ,.time-to-first-gas* kiirzer in der
Kontrollgruppe
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Oh et al. [104]

Nicht verblindete randomisiert-
kontrollierte Studie; 07/2012-
06/2012; n=184

Lap. ass. kolorektale Eingriffe;
Subkutane Einlage entlang der
Mittellinie; KWI & PCA vs.
PCA; Ropivacain (0,5%)

1. Kein Unterschied zwischen den
Studiengruppen

2. Weniger PCA-Boli in der
Verumgruppe

3. Erhohter PONV-Score
innerhalb der Kontrollgruppe

Panaro et al. [108]

Retrospektive Studie; 05/2007-
08/2010; n=20

Lap. Nephrektomien; 2 Katheter
préaperitoneal und subkutan im
Bereich des Bergeschnittes;
KWI vs. standardisiertes
Schmerzschema; Ropivacain (%
nicht angegeben)

1. Geringeres Schmerzlevel in der
Verumgruppe

2. Geringere Opioid Einnahme in
der Verumgruppe

3. In einer Kosten-Nutzen-
Analyse konnten 985 Euro pro
Patient in der Verumgruppe
gespart werden

Telletxea et al. [105]

Nicht verblindete randomisiert-
kontrollierte Studie; 01/2012-
01/2013; n=92

Lap. ass. kolorektale Eingriffe;
Einlage im Bereich des
Bergeschnittes zwischen M.
rectus abdominis und der fascia
abdominalis superficialis; KWI &
standardisiertes Schmerzschema
vs. standardisiertes
Schmerzschema; Levobupivacain
(0,25%)

1. Niedrigeres Schmerzlevel in
der Verumgruppe

2. Weniger Opioid Einnahme in
der Verumgruppe

3. Kiirzere
Krankenhausverweildauer
innerhalb der Verumgruppe

Cleveland et al. [90]

Zweifach verblindete
randomisiert-kontrollierte Studie;
01/2013-04/2014; n=82

Lap. Sleeve-Gastrektomien;
Einlage von 2 Kathetern in den
priaperitonealen Raum entlang der
beiden anterioren Axillarlinien;
KWI (Verum) & PCA vs. KWI
(Placebo) & PCA; Ropivacain
(0,2%)

1. Kein Unterschied zwischen den
Studiengruppen

2. Kein Unterschied zwischen den
Studiengruppen

3. kein Unterschied zwischen den
Studiengruppen bzgl. der
Ondansetron Einnahme
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Cottam et al. [89]

Nicht verblindete randomisiert-
kontrollierte Studie; Zeitraum
nicht angegeben; n=40

Laparoskopischer RNYGB;
Einlage zweier Katheter
subxiphoidal entlang der
Rippenbodgen subkutan; KWI vs.
PCA; Bupivacain (0,5%)

1. Kein Unterschied zwischen den
Studiengruppen

2. Geringere Opioid Einnahme in
der Verumgruppe innerhalb der
ersten postoperativen Nacht

Iyer et al. [88]

Einfach verblindete randomisiert-
kontrollierte Studie; Zeitraum
nicht angegeben; n=45

Laparoskopischer RNYGB; 2
Katheter: 1. Subkutan, 2.
Subfaszial, genaue Lokalisation
nicht angegeben; KWI (Verum)
& PCA vs. KWI (Placebo) &
PCA; Ropivacain (0,5%)

1. Kein Unterschied zwischen den
Studiengruppen

2. Kein Unterschied zwischen den
Studiengruppen

3. Patienten der Verumgruppe
konnten sich schneller
mobilisieren

Medberry et al. [87]

Retrospektive Studie; 01/2008-
01/2010; n=44

Laparoskopischer RNYGB;
Einlage zweier Katheter beidseits
subkostal priaperitoneal; KWI vs.
standardisiertes Schmerzschema;
Bupivacain (0,25%)

1. Erhohtes Schmerzlevel in der
Verumgruppe am 1. poT

2. Geringere Opioid Einnahme in
der Verumgruppe

3. Geringere Antiemetika
Einnahme in der Verumgruppe

Tabelle 12 Literaturiibersicht iiber die kontinuierliche Wundinfusion im Rahmen laparoskopischer Eingriffe EA: Epidurale Analgesie;
KWI: Kontinuierliche Wundinfusion; lap. ass.: laparoskopisch assistiert; lap.: laparoskopisch; poT: postoperativer Tag
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4.2 Diskussion der postoperativen Schmerzintensitit und der Analgetika
Einnahme

Die Messung der Schmerzintensitit erfolgte durch die Erhebung der VAS-p. Die
VAS-p ist ein rein subjektiver Parameter, eine Problematik, mit der alle Studien, die sich
auf die Schmerztherapie beziehen, konfrontiert sind [115]. Zwar existieren heutzutage
andere Messmoglichkeiten wie zum Beispiel der weitaus komplexere McGill Pain
Questionnaire (MPQ), aufgrund ihrer schnellen und einfachen Durchfiihrbarkeit ist
jedoch die VAS-p einer der am hdufigsten verwendete Surrogatparameter zur Erhebung
der Schmerzintensitét [116]. Auch die im vorherigen Kapitel vorgestellten bariatrischen
Studien verwendeten uniform die VAS-p [8§7-90]. Unsere Studie ist hingegen die einzige,
welche die VAS-p zusitzlich nach Hustenstol3, nach einem Sechs-Minuten Gehtest und

fiir die einzelnen Trokarinzisionen separat evaluierte.

Die Wahl des kontinuierlich applizierten Lokalanédsthetikums fiel im interdisziplindren
Konsens mit der hiesigen Klinik fiir Anésthesie und Schmerztherapie in der vorliegenden
Arbeit auf Ropivacain mit einer Laufrate von 8 ml/h, nachdem zuvor ein Bolus von 10 ml
Bupivacain intraoperativ verabreicht wurde. Beide Wirkstoffe sind langwirkende
Lokalanidsthetika (Halbwertszeit von Bupivacain: 240-480 Minuten; Halbwertszeit von
Ropivacain: 240-360 Minuten [117]) und sind die am héufigsten verwendeten Wirkstoffe
im Bereich der kontinuierlichen Wundinfusion [85]. Wiéhrend fiir das éltere
Lokalanésthetikum Bupivacain eine Kardiotoxizitét vor allem im Rahmen der epiduralen
Anisthesie beschrieben ist [ 118], besitzt dieses zusétzliche bakterizide Eigenschaften. Das
neuere Stereoisomer Ropivacain hat hingegen keinen Einfluss auf die Herzmuskelzellen,
weist jedoch auch keinen bakteriziden Effekt auf [119,120]. In der Meta-Analyse von Liu
et al. wurden hauptsidchlich Studien mit Applikation von Bupivacain untersucht [86],
wihrend die Meta-Analyse von Raines et al. die kontinuierliche Applikation von
Ropivacain aufarbeitet [121]. In beiden Meta-Analysen konnten weder toxische
Nebenwirkungen der Lokalanisthetika noch ein erhohtes Risiko fiir Wundinfektionen
nachgewiesen werden. Auch in der vorliegenden Studie konnten keine Infektionen der
Kathetereintrittsstelle nachgewiesen werden. Lediglich ein Patient hatte ein Serom im

Bereich einer Trokarinzision, welches bettseitig entlastet wurde.
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Die standardisierte systemische Schmerztherapie, die bei allen Studienpatienten
durchgefiihrt wurde, bestand aus zwei Nichtopioid-Analgetika (Metamizol und
Paracetamol), einer PCA-basierten Analgesie mittels Piritramid und einer Rescue-
Medikation (7,5 mg Piritramid als Kurzinfusion). Im Vergleich dazu bestand die
systemische Analgesie bei allen erwidhnten prospektiven adipositaschirurgischen KWI-
Studien aus einem einzelnen Opioid (entweder on-demand oder per PCA-System).
Lediglich in der retrospektiven Studie von Medberry et al. wurde vor Verabreichung eines
Opioids ein NSAR (Ketorolac) appliziert [87]. Die Auswertung der Schmerzmedikation
mit einem einzelnen Analgetikum ist sicherlich einfacher, jedoch widerspricht diese
Opioid-Monotherapie dem weit etablierten WHO-Schema und kann mit starken

Nebenwirkungen assoziiert sein [53].

Unsere Studie konnte im Zwei-Gruppenvergleich keine Reduktion der postoperativen
Schmerzintensitit in Ruhe, nach Hustenstof3 oder nach dem 6-Minuten-Gehtest durch die
Anwendung des multimodalen Therapiekonzeptes nachweisen. Jedoch zeigte sich bei der
Auswertung der longitudinalen Daten, dass die Kontrollgruppe in Ruhe und nach
Hustenstol3 einen halben Tag linger als die Verumgruppe benétigte, um ihr praoperatives
Schmerzlevel zu erreichen. Bei der Auswertung der VAS-p Daten nach den
durchgefiihrten 6-Minuten-Gehtests zeigte sich, dass die Patienten der Kontrollgruppe am
Abend des zweiten postoperativen Tages statistisch signifikant mehr Schmerzen hatten im
Vergleich ihren praoperativen Werten und dass die Patienten der Verumgruppe am 14.
postoperativem Tag statistisch signifikant weniger Schmerzen hatten im Vergleich ihren
praoperativen Werten. Das multimodale Analgetikakonzept scheint daher in Bezug auf
die Reduktion der postoperativen Schmerzintensitdt durchaus einen Vorteil gegeniiber der

konventionellen Schmerztherapie zu haben.

Eine wesentliche Reduktion der Schmerzintensitdt konnte in keiner der prospektiven
Arbeiten beziiglich der KWI in der bariatrischen Chirurgie nachgewiesen werden [87-90].
In der retrospektiven Arbeit von Medberry et al. hatten die Patienten mit einer KWI sogar
einen erhohten VAS-p Score am ersten postoperativen Tag im Vergleich zur
Kontrollgruppe, bei gleichzeitig jedoch verminderter on-demand Opioid Einnahme [87].
Auch in der rezenten Meta-Analyse von Huang et al. scheint die KWI fiir die minimal-
invasive abdominelle Chirurgie im Allgemeinen keinen Vorteil in Bezug auf die
postoperativen Schmerzintensitdt zu erbringen, interessanterweise jedoch bei offenen
abdominellen Eingriffen per medianer Laparotomie [122]. Als Hypothese hierfiir fiihren
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die Autoren an, dass der Wundschmerz bei den minimal-invasiven abdominellen
Operationen im Vergleich zu den konventionellen Eingriffen deutlich geringer ist, und die
KWTI hier keinen weiteren Benefit erbringt [122]. Es ist jedoch anzumerken, dass die
Daten vorheriger publizierter Studien lediglich im Zwei-Gruppen Vergleich ausgewertet
wurden, und nur in der vorliegenden Arbeit auch eine Auswertung der ,,longitudinalen*

Daten, das heiflt der Daten im zeitlichen Verlauf, erfolgte.

Eine verringerte Einnahme der Opioidanalgetika konnte weder bei der Rescue Medikation
noch bei den tiber die PCA verabreichten Piritramidboli festgestellt werden. Dies deckt
sich mit den Ergebnissen der Studien von Iyer und Cleveland, welche ebenfalls das
Lokalandsthetikum Ropivacain in ihren Arbeiten verwendeten [88,90]. Cottam et al.
konnten in ihrer Studie feststellen, dass die Verumgruppe innerhalb der ersten 6 Stunden
signifikant weniger Opioide per PCA einforderten als die Kontrollgruppe [89]. Auch in
der retrospektiven Arbeit von Medberry konnte nachgewiesen werden, dass Patienten der
KWI-Gruppe tliber den gesamten postoperativen Zeitraum weniger Opioide bendtigten
[87]. Hier war jedoch die Schmerzintensitdt der KWI-Gruppe am ersten postoperativen
Tag gleichzeitig signifikant erhoht. Interessanterweise haben beide Studien gemeinsam,
dass Bupivacain zur Lokalanésthesie verwendet wurde. Die retrospektive Studie von
Sostaric et al. vergleicht den Effekt der Lokalanésthetika Bupivacain und Ropivacin [123].
Die Arbeit wurde bei Patienten nach minimal-invasiven Herzoperationen durchgefiihrt
und konnte keinen Unterschied in Bezug auf die analgetische Effektivitit der beiden

Medikamente zeigen.

Am Tag der Operation nahmen Patienten der Kontrollgruppe weniger NSAR zu sich als
die Verumgruppe (p=0,0142) ohne Unterschied bei der Angabe der Schmerzintensitét.
Die Einnahme von NSAR wird in keiner der zuvor erwédhnten Studien diskutiert oder
ausgewertet. Aufgrund der geringen Anzahl der Studienteilnehmer sowie einem
gegenteiligen Trend am zweiten postoperativen Tag sind die Ergebnisse unter Vorbehalt
betrachten und zur weiteren Evaluation miissen weitere Studien mit hoherer Fallzahl

durchgefiihrt werden.

Als Limitation unserer Studie muss erwdhnt werden, dass die PCA-Boli nur in der
Gesamtzahl ausgewertet wurden und nicht fiir die einzelnen postoperativen Tage, wie zum
Beispiel die on-demand Medikation. Anzumerken ist allerdings, dass die vorliegende

Studie aufgrund der komplexeren postoperativen Schmerztherapie die Einnahme der
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Analgetika im postoperativen Verlauf deutlich dezidierter erfasst und auswertet als es die
zuvor erwdhnten Arbeiten. Dies ist vor allem im Hinblick auf die NSAR-Therapie, welche
gerade bei bariatrischen Patienten zu schwerwiegenden Komplikationen fiihren kann, von

hoher Relevanz.

4.3 Diskussion der postoperativen Lungenfunktion und Mobilitit

Da es sich bei der Angabe der VAS-p um einen rein subjektiven Parameter handelt,
versuchten wir die postoperative Schmerzintensitdt der Studienpatienten iiber weitere
objektivere Parameter abzuleiten. Daher wurde bei den inkludierten Patienten sowohl die
Lungenfunktion anhand der FEV-1 und der VC als auch die Mobilitdt durch die mehrfache
Durchfiihrung eines Sechs-Minuten Gehtests sowie der Schrittzéhlung durch ein
,Fitnessarmband® erhoben. Beide Parameter stehen in einem engen Zusammenhang mit

dem postoperativem Schmerzlevel [124,125].

Die FEV-1 und die VC sind globale Indikatoren fiir obstruktive und restriktive
Lungenerkrankungen. Rezente Daten zeigen zudem, dass diese beiden Parameter wichtige
Surrogatmarker fiir mogliche pulmonale Komplikationen nach grofen abdominellen
Eingriffen sind [126] und werden zur funktionellen prioperativen Risikoabschidtzung vor
grolen abdominellen Operationen am Universitdtsklinikum Gieflen routineméBig
erhoben. Zwar wird die postoperative Lungenfunktion aus mehreren Griinden wie zum
Beispiel der intraoperativen kranialen Verlagerung des Zwerchfells bei laparoskopischen
Operationen oder des postoperativ prolongierten flachen Liegens der Patienten beeinflusst
[41-43], jedoch korreliert der Grad der Verschlechterung der postoperativen
Lungenfunktion mit der Schmerzintensitét [125,127].

Die Kontrollgruppe konnte in Bezug auf die Lungenfunktion bereits prioperativ bessere
Ergebnisse aufweisen (FEV 1 %, FEV 1 (L), VC (L): alle p<0,05; VC (%): p=0,0586) und
war somit auch bei den postoperativen Ergebnissen der Verumgruppe im Zwei-Gruppen
Vergleich tiberlegen. Dies ldsst sich am ehesten iiber den hiufigeren Nikotinabusus der
Verumgruppe (p=0,032) erkldren. Zahlreiche Studien haben belegt, dass
Nikotinmissbrauch fiir eine Verschlechterung der Lungenfunktion ursdchlich ist [128—
130]. Die Ergebnisse der Auswertung des Zwei-Gruppen Vergleichs miissen daher mit

Vorsicht interpretiert werden.

57



Die Differenz zwischen den prd- und postoperativen Werten der einzelnen Patienten
zeigte jedoch auf, dass es keinen Unterschied in Bezug auf die postoperativen
Verdanderungen der Lungenfunktion beider Patientengruppen gab. Daraus ldsst sich
folgern, dass die KWI keinerlei Auswirkungen auf die postoperative Lungenfunktion hat.
Fraglich ist jedoch, ob und in welchem AusmalBl das aktive Rauchen mit einer
Verlangsamung der postoperativen Rehabilitation der Lungenfunktionsparameter
verbunden ist. Falls dies der Fall wire, konnten die Ergebnisse sogar zu Gunsten der KWI
interpretiert werden, jedoch gibt es nur unzureichende Informationen, die die

postoperative Lungenfunktionsverdnderungen bei Rauchern adressieren.

Zur weiteren Objektivierung des postoperativen Allgemeinzustandes und der Mobilitdt
unserer Studienpatienten wurde sowohl die regelméfige Durchfiihrung eines 6-Minuten-
Gehtests als auch die Messung der Mobilitét tiber einen Schrittzéhler in das Studiendesign
inkludiert. Eine post-hoc Analyse von Rivas et al. zeigt auf, dass eine ausgeprigte
postoperative Schmerzintensitdt der Hauptgrund fiir eine verringerte Mobilitdt ist [124]
und auch die Leistung im Rahmen des 6-Minuten-Gehtests durch den Grad der
postoperativen Schmerzen beeinflusst wird [131]. Da der 6-Minuten-Gehtest gleichzeitig
eng mit der pulmonalen Leistung der Probanden verbunden ist, kann dieser auch zur
Uberpriifung des Ansprechens auf die Behandlung kardiopulmonaler Erkrankungen
verwendet werden [132,133] und ist zudem ein probates, leicht durchfiihrbares Mittel zur
Risikoabschédtzung fiir postoperative pulmonale Komplikationen [134]. Bei der
Auswertung des 6-Minuten-Gehtests konnte préoperativ ein Trend beziiglich einer
hoheren Gehstrecke bei Patienten der Kontrollgruppe festgestellt werden (p=0,0686). Im
postoperativen Verlauf konnte dieser Trend nicht erneut dargestellt werden. Dies kdnnte
daraufhin weisen, dass sich die Patienten der Verumgruppe postoperativ fiir ihre
Verhiltnisse besser mobilisieren konnten als die der Kontrollgruppe. Der 6-Minuten-
Gehtest war jedoch stark von der Compliance der Studienpatienten abhdngig, was die hohe

Anzahl an fehlenden Werten gerade am ersten postoperativen Tag widerspiegelt.

Auch aus diesem Grund wurde die postoperative Mobilitdt der Studienpatienten zusitzlich
iiber den Schrittzahler ,,Fitbit Flex 2° fiir die Patienten verblindet erfasst. Pedometer und
Akzelerometer (Beschleunigungssensoren) gehoren heutzutage zu den am héufigsten
verwendeten Messmoglichkeiten der postoperativen Mobilitdt [135]. Die Vorteile dieser
tragbaren Messgerite liegen auf der Hand: zum einen erfolgt eine objektive,
kontinuierliche Evaluierung der Mobilitdt der Studienpatienten iiber einen ldngeren
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Zeitraum, zum anderen kann diese auch im poststationdren Setting liberpriift werden. Bei
der Auswertung der Pedometer zeigte sich, dass die Patienten der Verumgruppe sich am
zweiten postoperativen Tag statistisch signifikant mehr bewegten als die der
Kontrollgruppe (2591 +/-2156 Schritte Verumgruppe vs. 1336 +/- 943,8 Schritte
Kontrollgruppe [p=0,0392]). Auch wenn keine weiteren statistisch signifikanten
Unterschiede zwischen den Studiengruppen nachgewiesen wurden, konnte dieses
Messergebnis ein Hinweis darauf sein, dass die Patienten der Verumgruppe im
kurzfristigen postoperativen Verlauf weniger Schmerzen hatten und sich daher besser
mobilisieren konnten als die Kontrollgruppe. Die Mobilisation der Patienten scheint
gerade wihrend der ersten postoperativen Tage von grofler Bedeutung zu sein, da sie in
diesem Zeitraum mit einer Verringerung der postoperativen Komplikationen assoziiert
wird [136]. Eine verldngerte postoperative Phase der Immobilisation hat hingegen auf
zahlreiche physiologische Systeme des Korpers negativen Einfluss: die Peristaltik des
Gastrointestinaltraktes ist gestort, die Lungenfunktion ist verringert, das
muskuloskelettale System ist geschwicht und das Risiko fiir ein thromboembolisches

Ereignis ist zusdtzlich erhoht [137,138].

Auch in der Arbeit von Iyer et al. wurde die postoperative Mobilitdt evaluiert, in dem der
Zeitpunkt der ersten Mobilisierung aus dem Bett in den Stand untersucht wurde [88]. Hier
konnte nachgewiesen werden, dass die Patienten mit einer KWI deutlich schneller
aufstehen konnten (meist bereits am Nachmittag des ersten postoperativen Tages) als die
Patienten der Kontrollgruppe (am Nachmittag des zweiten postoperativen Tages

[p=0,021]).

Zusammenfassend sind Riickschliisse auf die Auswirkung der KWI auf die postoperative
Lungenfunktion aus den vorliegenden Ergebnissen bei bereits praoperativ bestehenden
Unterschieden zu Gunsten der Kontrollgruppe nur unzureichend abzuleiten. Es konnte
allerdings im Hinblick auf die postoperative Mobilisierung nachgewiesen werden, dass

sich die Patienten der Verumgruppe schneller rehabilitieren konnten.

Abschlieend sollte diskutiert werden, inwiefern sich die erwahnten Arbeiten im Bereich
der bariatrischen Chirurgie aufgrund der Komplexitit der multimodalen Schmerztherapie
miteinander vergleichen lassen. Anzahl der Schmerzkatheter,
Schmerzkatheterlokalisation sowie die Wahl des applizierten Lokalanisthetikums haben

allesamt Auswirkungen auf die Wirksamkeit des multimodalen Schmerkonzeptes. Auch
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andere Faktoren wie zum Beispiel die chirurgische Technik bei der Anlage der
Anastomosen oder die ausgewdhlte analgetische Systemtherapie spielen eine Rolle,

werden jedoch teilweise in den bereits publizierten Arbeiten nicht diskutiert.

Alles in allem zeigt die vorliegende Pilotstudie auf, dass die multimodale Schmerztherapie
bei speziellen postoperativen Patientenkollektiven wie z.B. den bariatrischen Patienten
eine valide Option ist. Zwar konnte in Bezug auf den Hauptzielparameter nicht
nachgewiesen werden, dass die Patienten mit einer KWI im Zwei-Gruppen-Vergleich
weniger Schmerzen am zweiten postoperativen Tag hatten, jedoch zeigte sich, dass sich
die Verumgruppe schneller ihrem prdoperativen Zustand ndherte und einen groBeren
Bewegungsumfang hatte. Dies spricht in diesem kurzfristigen postoperativen Zeitrahmen
fiir eine bessere analgetische Abdeckung durch die multimodale Schmerztherapie mit dem

Wundinfusionskatheter.

Es bleibt allerdings offen, wie relevant diese Verbesserung der Analgesie fiir die Patienten
tatsdchlich ist. Die Notwendigkeit einer guten analgetischen Therapie im Rahmen der
bariatrischen Operationen ist vor allem im Hinblick auf die Inzidenz der postoperativen
pulmonalen und thromboembolischen Komplikationen zu werten. Um diese Fragestellung
endgiiltig zu kldren, bendtigt es Folgearbeiten mit groferen Patientenkollektiven und

langeren postoperativen Beobachtungszeitraumen.

Fraglich ist zudem, ob die KWI aus 6konomischer Sicht einen Vorteil bringt. In der Studie
von Medberry et al. konnte die KWI zwar die Anzahl an verabreichten Opioiden senken,
da sich jedoch die Lange des postoperativen Aufenthaltes nicht verkiirzte, konnte kein
statistisch signifikanter Unterschied zwischen den beiden Studiengruppen in der Kosten-
Nutzen Analyse nachgewiesen werden [87]. Auch hier sollten jedoch die moglicherweise
verhinderten postoperativen Komplikationen zur vollstindigen Kldrung der Kosten-

Nutzen Analyse mit einberechnet werden.

Insgesamt ldsst sich fiir die Fragestellung der vorliegenden Arbeit restimieren, dass die
multimodale Analgesie unter Einbezug einer lokalen Schmerzmittelapplikation fiir
Patienten nach einer RN'YGB-Operation einen zumindest kleinen Vorteil erbringt und die
Schmerzintensitidt postoperative Mobilitdt am zweiten postoperativen Tag positiv

beeinflusst.
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5 Zusammenfassung

5.1 Zusammenfassung

Um eine konsequente Durchfiihrung des ERAS ®-Konzeptes bei Patienten nach einer
Operation zu ermdglichen und somit das Risiko fiir eventuelle postoperative
Komplikationen zu minimieren, muss eine addquate Analgesie gewéhrleistet sein. Diese
ist aufgrund der zahlreichen Nebenwirkungen von nicht-steroidalen Antirheumatika
(NSAR) und Opioiden gerade bei bariatrischen Patienten nicht auf rein systemischer Basis

sinnvoll [57,64].

In der vorliegenden einfach verblindeten, prospektiv-randomisierten Studie evaluierten
wir daher ein multimodales Schmerzkonzept bei Patienten, welche sich einem proximalen
Roux-en-Y-Magenbypass unterzogen. 15 Patienten erhielten intraoperativ einen mit
Ropivacain beimpften Schmerzinfusionskatheter (Verumgruppe) und 17 Patienten
erhielten einen mit 0,9 % NaCl beimpften Schmerzinfusionskatheter (Kontrollgruppe) im
Bereich der linkslateralen Trokarinzision. Primérer Endpunkt der Studie war die
Schmerzintensitit, gemessen anhand der visual analogue scale for pain (VAS-p), am
zweiten postoperativen Tag. Sekundire Endpunkte der Studie waren die Menge der
eingenommenen systemischen Analgetika und die postoperative Rehabilitation der

Lungenfunktion und Mobilitét.

Im direkten Zwei-Gruppen Vergleich konnte bei der Auswertung des postoperativen
Schmerzlevels kein Unterschied zwischen der Verum- und der Kontrollgruppe festgestellt
werden (p=>0,05), jedoch benétigte die Kontrollgruppe einen halben Tag linger um ihr
priaoperatives Schmerzlevel wieder zu erreichen. Am Operationstag nahmen die Patienten
der Kontrollgruppe weniger NSAR zu sich als die Verumgruppe (p=0,0142). Bei der
Auswertung der Lungenfunktionsparameter zeigte sich, dass die Kontrollgruppe sowohl
pré- als auch postoperativ statistisch signifikant besser als die Verumgruppe abschnitt. Bei
der Auswertung der Differenz zwischen den jeweiligen prd- und postoperativen
Lungenfunktionswerten konnten jedoch keine statistisch signifikanten Unterschiede
zwischen den beiden Studiengruppen nachgewiesen werden. Die Verumgruppe bewegte
sich am zweiten postoperativen Tag mehr als die Kontrollgruppe (2591 +/-2156 Schritte
Verumgruppe vs. 1336 +/- 943,8 Schritte Kontrollgruppe [p=0,0392]).
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5.2 Abstract

A well-structured pain management in postoperative patients is the foundation for
implementing the ERAS ® protocol in order to minimise the risk of postoperative
complications. Due to severe side effects of systemic analgesics [57,64], a multimodal

analgesia, especially in bariatric patients, is needed.

In this prospective, single-blinded, randomised-controlled trial, a multimodal analgesia
scheme including a continuous wound infusion catheter in patients undergoing a Roux-
en-Y gastric bypass (RNYGB) is evaluated. After an initial intraoperative bolus of
Bupivacain, 15 patients received a continuous infusion of Ropivacain through a catheter
placed in proximity of the left lateral trocar incision, while 17 patients exclusively
received 0,9 % NacCl via the same catheter. The primary endpoint of the study was the
pain intensity, which was measured via the visual analogue scale for pain (VAS-p) on the
evening of the second postoperative day. Secondary endpoints were the amount of
received on-demand systemic analgesics as well as the postoperative recovery of the lung

function and mobility of the patients.

When the two study groups were compared directly, no statistically significant difference
with regards to the pain intensity was found (p > 0,05). However, the control group
required half a day longer to reach their preoperative pain levels in comparison to the

Ropivacain group.

On the day of the operation, the control group required less NSAID’s than the Ropivacain
group (p=0,0142). The parameters of the lung function test were statistically significantly
better in the control group before and after the operation. When comparing the difference
between the preoperative and postoperative values of the respective patients, there was no

difference found between the study groups.

The Ropivacain group walked statistically significantly more than the control group

(2591 +/-2156 steps Ropivacain-group vs. 1336 +/- 943,8 steps NaCL group [p=0,0392]).
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7 Anhang

7.1 Abkiirzungsverzeichnis

WHO World Health Organisation

RNYGB proximaler Roux-en-Y-Magenbypass
Ghrelin Growth Hormone Release Inducing
BMI Body Mass Index

GLP-1 Glucagon-like-Peptide-1

OXM Oxyntomodulin

Peptid YY PYY

OSAS obstruktives Schlafapnoe Syndrom
NASH nicht-alkoholische Steatohepatitis
NAFLD non-alcoholic fatty liver disease
GERD Gastroosophageale Refluxerkrankung
D.M. Diabetes Mellitus

ERAS ® Enhanced Recovery After Surgery
TVT Tiefe Venenthrombose

RR relative risk

CI confidence interval

NSAR Nicht-steroidalen Antirheumatika
CPS Chronische postoperative Schmerzen
TAP Blockade Transversus abdominis plane Blockade
M. Musculus

N. Nervus

VAS-p visual analogue scale for pain

PONV postoperative nausea and vomiting
PCA patient controlled analgesia
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7.4 Randomisierungsplan

Patientennummer 1/2 Patientennummer 1/2
1 1 26 1
2 2 27 2
3 1 28 2
4 1 29 2
5 2 30 1
6 2 31 1
7 2 32 1
8 1 33 2
9 2 34 2
10 2 35 1
11 1 36 2
12 2 37 2
13 1 38 1
14 1 39 1
15 2 40 2
16 2 41 1
17 2 42 2
18 1 43 1
19 2 44 2
20 1 45 2
21 2 46 1
22 1 47 1
23 2 48 1
24 1 49 1
25 1 50 1

1: Verumgruppe; 2: Kontrollgruppe
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