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1. Einleitung

1.1 Einfdhrung

Wahrend der letzten Jahre sind in die Klinik eine Reihe von Anasthesiemedikamenten mit
gunstigem Wirkprofil, z.B. das Andasthetikum Propofol und das Opioid Remifentanil
eingefiihrt worden. Der p-Rezeptor-Agonist Remifentanil zeichnet sich durch einen von
Leber- und Nierenfunktion unabhangigen schnellen Abbau durch gewebssténdige
Esterasen aus. Wegen seiner kurzen kontextsensitiven Halbwertszeit ist mit Remifentanil
schnelles Erwachen auch nach langen Anasthesien mdglich. Hingegen muss bei der
Verwendung anderer Opioide (z.B. Fentanyl) mit Kumulation, insbesondere nach langerer
Infusion, gerechnet werden (Scholz und Steinfath, 1996; Hanel und Werner, 1997). In
verschiedenen Studien konnte gezeigt werden, dass Patienten nach total-intravendsen
Anasthesien (TIVA) mit Propofol und Remifentanil signifikant kiirzere Aufwachzeiten
hatten als nach Propofolanasthesien, die mit anderen Opioiden kombiniert waren (Philip
et al., 1995; Witkowski et al., 1995). Nach Beendigung der Remifentanil-Infusion l&sst
aber nicht nur die sedierende, sondern auch die analgetische Wirkung schnell nach. Die
Patienten geben deshalb postoperativ friher Schmerzen an und verlangen schneller nach
Analgetika (Philip et al., 1995; Witkowski et al., 1995).

1.2 Konzepte zur Vermeidung postoperativer Schmerzen

Verschiedene Konzepte wurden entwickelt und untersucht, um die unmittelbar nach
Remifentanil-Anasthesien auftretenden Schmerzen zu behandeln oder zu verhindern.
Sowohl der intraoperative Beginn einer Schmerztherapie mit nichtsteroidalen
Antirheumatika (NSAID) oder langer wirksamen Opioiden, als auch die niedrig dosierte
Fortfihrung einer Remifentanil-Infusion wurden mit wechselndem Erfolg und teilweise
aufwendigen Behandlungsschemata eingesetzt (Thompson und Rowbotham, 1996;
Schraag et al.,1998; Schindler et al., 2000).

Neuere Losungsansatze zur Reduktion postoperativer Schmerzen beziehen nicht nur die
postoperative, sondern auch die praoperative Phase in das perioperative
Analgesiemanagement mit ein. Schon kurze intensive Schmerzphasen konnen durch
Signalubertragungen auf das Genom von Nervenzellen elektrophysiologische und
morphologische Veranderungen im Sinne einer Neuroplastizitdt auslosen, die das
eigentliche Schmerzereignis Uberdauern und auch durch Beheben des urspringlichen

Schmerzauslosers nicht mehr reversibel sind (Coderre und Melzack, 1987; Woolf, 1989;
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Woolf, 1991; Dahl und Kehlet, 1993). Eine Schmerztherapie, die mit einem frihzeitigen
Beginn versucht, durch eine komplette Blockade aller Afferenzen der Schmerzleitung
diese neurophysiologischen Veranderungen zu verhindern, wird als prdemptive Analgesie
bezeichnet (Wall, 1988; Wilder-Smith, 1995; Kissin, 1996). Verschiedene
tierexperimentelle Studien konnten die Wirksamkeit dieses Konzepts unterstreichen
(Woolf und Wall, 1986; Dickenson und Sullivan, 1987; Coderre et al., 1993). Mit einer
Studie von McQuay begann die Anwendung der praemptiven Analgesie in der Klinik
(McQuay et al., 1988). Die Ubertragung der Erfolg versprechenden Ergebnisse aus den
tierexperimentellen Versuchen in weitere klinische Studien war jedoch nicht so eindeutig
wie erhofft. Viele dieser Studien konnten keinen praemptiven Effekt nachweisen (Koskine
et al.,, 1991; Mansfield et al., 1994), andere hingegen beschrieben eine deutliche
praemptive Wirkung (Richmond et al., 1993; Griffin et al., 1997; Kundra et al., 1997). Der
Vergleich der Studien untereinander und mit den tierexperimentellen Studien gestaltet
sich schwierig. Zum Einen definierten die Autoren den Begriff ,praemptive Analgesie”
unterschiedlich, zum Anderen benutzten sie verschiedene Konzepte der postoperativen
Schmerzmessung zur Beurteilung der Ergebnisse. SchlieRlich wurde uberhaupt die
Ubertragbarkeit des Tiermodells auf den Menschen angezweifelt (McQuay, 1992; Coderre
et al., 1993; Dahl und Kehlet, 1993; Woolf und Chong, 1993; Katz, 1995; McQuay, 1995;
Kissin, 1996).

1.3 Schmerzmessung

Zur Messung von Schmerzen sind eine grof3e Anzahl verschiedener Verfahren entwickelt
worden. Der postoperative Schmerz muss dabei als komplexer, mehrdimensionaler

Prozess gesehen werden.

Die Schmerzreaktion kann in folgende Komponenten unterteilt werden (Birbaumer, 1986;
Gobel, 1988):

Tabelle 1.4.1: Komponenten der Schmerzreaktion

Komponenten der Schmerzreaktion

Physiologisch Sensorisch-diskriminativ

Vegetativ (autonom)

Subjektiv-psychologisch Affektiv (emotional)

Kognitiv (bewertend)

Verhaltensmafig Motorisch
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Das Zusammenspiel dieser Ebenen macht das Ereignis Schmerz aus (Schonecke et al.,
1993). Schmerz kann nicht nur allein durch Schmerzfragebdgen (kognitiv) oder mittels
physiologischer Reaktionen wie Blutdruck- oder Pulsverdnderungen beurteilt werden. Es
mussen vielmehr alle Ebenen nebeneinander im Sinne eines Mehrebenenansatzes der
Schmerzmessung bertcksichtigt werden, damit der Schmerz in seiner Ganzheit erfasst
wird (Huppe et al., 2000; Schonecke et al., 1993). Nichtmessbarkeit von Schmerz auf
einer Ebene bedeutet nicht, dass nicht auf einer der anderen Ebenen Schmerzen

messbar sein kdnnen.

Bei der vorliegenden Studie wurde deshalb der Mehrebenenansatz zur Erfassung von
Schmerzen bericksichtigt. Verschiedene Verfahren der Schmerzmessung wurden

herangezogen, um das Phanomen Schmerz moglichst breitgeféachert zu beschreiben.

Zur  Selbsteinschatzung der Schmerzen durch den Patienten wurde das
Schmerzkategorien-Unterteilungsverfahren als eine kombiniert verbal-numerische
Schéatzskala benutzt (Heller, 1981). Die Schmerzempfindungsskala (SES) umfasst einen
aus 24 Items bestehenden Fragebogen zur Erfassung der Schmerzqualitat und unterteilt
diese in einen affektiven und einen sensorischen Teil der Schmerzempfindung (Geissner,
1996). Diese beiden Verfahren sollten die subjektiv-psychologische Komponente der

Schmerzreaktion bewerten.

Zur Erganzung wurde eine patienten-kontrollierte Analgesie (engl. patient-controlled
analgesia oder PCA) zur Erfassung des postoperativen Schmerzmittelbedarfs als

verhaltensméfRige Komponente eingesetzt.

Die hdmodynamischen Parameter Herzfrequenz und Blutdruck wurden zur Beurteilung

der physiologischen Komponente benutzt.

1.4 Fragestellungen

Die dargelegten Uberlegungen fiihrten zur Konzeption der vorliegenden Arbeit. Unter
Berlicksichtigung des Mehrebenenansatzes der Schmerzmessung sollte die postoperative
Schmerztherapie nach Remifentanil-Anasthesien untersucht werden. Dabei ergaben sich

folgende Arbeitshypothesen:

1) Die Gabe einer Remifentanil-Infusion vor Beginn der eigentlichen An&sthesie
fuhrt zu einem verringerten Analgetikabedarf postoperativ, im Vergleich zu einer

intraoperativ begonnenen Remifentanil-Infusion.
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2) Die zeitliche Variation der praoperativen Gabe hat einen Einfluss auf die

postoperative Analgesie.

3) Die mit dem ,praemptiven“ Remifentanil-Regime erreichbare Analgesiequalitat
ist vergleichbar mit der Auspragung einer Analgesie nach Sufentanil-Propofol-

Anasthesien.
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2. Methodik

2.1 Patientengut

An der vorliegenden Studie haben 25 Frauen und 43 Mé&nner im Alter von 30 bis 60
Jahren im Zeitraum vom 03.03.1998 bis 01.06.1999 teilgenommen. Alle Patientinnen
und Patienten der Studie befanden sich aufgrund einer geplanten Laminektomie oder
Nucleotomie bei lumbalem Bandscheibenvorfall oder lumbaler Spinalkanalstenose in der
Klinik fir Neurochirurgie der Universitat zu Libeck und wurden in Allgemeinanasthesie

operiert.

Die Patienten gehorten den Risikoklassen | und Il nach der Klassifikation der American

Society of Anesthesiology (ASA) an.

Tabelle 2.1.1: ASA-Klassifikation

ASA-Klasse Klinisches Korrelat

I Gesunder Patient

Il Leichte gesundheitliche Stérung ohne Leistungseinschrankung
1 Schwere Stérung mit dauernder Leistungseinschrankung

\% Standige Lebensbedrohung

Vv Moribunder Patient

Aufgrund des Einsatzes der psychometrischen Testverfahren wurden nur Patienten

eingeschlossen, welche der deutschen Sprache méachtig waren.

Als Ausschlusskriterien galten Leber- und Nierenerkrankungen, Hinweise auf Ulcera,
Blutbildungs- und Gerinnungsstorungen, Erkrankungen des Respirationstraktes,

Analgetikatiberempfindlichkeit bzw. -allergie sowie Drogen- und Analgetikaabusus.

Die Genehmigung der Studie erfolgte durch die Ethikkommission der Medizinischen
Fakultat der Universitat zu Lubeck. Die Patienten wurden Uber die Studie mundlich und
schriftlich informiert und nach Unterzeichnung des Aufklarungsbogens und der
Einverstandniserklarung in die Studie aufgenommen. Die Patienten nahmen freiwillig an
der Studie teil und hatten jederzeit die Moglichkeit, die Teilnahme an der Studie

abzubrechen.

2.2 Untersuchungsplan

Der Studie lag ein einfaktorieller 4-stufiger Versuchsplan zu Grunde. Es handelte sich
um eine prospektive, randomisierte Doppelblindstudie. Als unabhangige Variable wurde

der variierte Applikationszeitpunkt des Analgetikums wéhrend der Anasthesie eingesetzt.
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Die Dosierungen des Analgetikums wurden in den vier Gruppen folgendermal3en variiert
(zur Ubersicht siehe Abb. 7.1 im Anhang):

Gruppe Remifentanil-frih-kurz (RFK):

Remifentanil-Bolus von 1 pg/kgKG Uber 5 min per Infusion
(0,2 pg/kgKG/min), danach 15 min Pause und anschliel3ende
Einleitung der Narkose. Wahrend der Narkose kontinuierliche
Infusion von Remifentanil 0,25 pg/kgKG/min  bis zum
Narkoseende. Steuerung der Anasthesietiefe durch

kontinuierliche Propofolinfusion.
Gruppe Remifentanil-frih-lang (RFL):

Kontinuierliche Remifentanil-Infusion von 0,05 pg/kgKG/min tber
20 min vor der Narkoseeinleitung. AnschlieRend Einleitung der
Narkose, wahrend der Narkose kontinuierliche Infusion von
Remifentanil 0,25 pg/kgkG/min bis zum Narkoseende. Die
Steuerung der Anasthesietiefe erfolgte durch kontinuierliche

Propofolinfusion.
Gruppe Remifentanil-spat (RS):

Einleitung der Narkose mit Propofol. Beginn der
Remifentanilinfusion mit 0,2 pg/kgkG/min fir 5 min erst nach
Darstellung des  Operationssitus  (Sperrer  eingesetzt).
Anschlie3end fur 55 min fortsetzen der Remifentanil-Infusion mit
0,5 pg/kgKG/min, gefolgt von 0,25 pg/kgKG/min bis zum
Narkoseende. Wahrend der gesamten Zeit der Ané&sthesie

kontinuierliche Applikation von Propofol.
Gruppe Sufentanil (S):

Kein Remifentanil, Kklinikiibliche Narkosefihrung mit bolusweiser
Applikation von Sufentanil und kontinuierlicher Infusion von

Propofol.

Der Untersuchungsplan realisierte vergleichbare Remifentanil-Mengen in den Gruppen
RFK, RFL und RS bis zum Operationsende. Die Patienten der Gruppe S erhielten eine

kliniktibliche Anasthesie ohne Remifentanil.
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Die Randomisierung der Patienten wurde vom Versuchsleiter vorgenommen, der nur
dem/der betreuenden Anasthesisten/-in die Gruppenzugehorigkeit mitteilte. Die
Ramdomisierungslisten fir Frauen und Manner wurden getrennt erstellt. Der Doktorand
und die Patienten waren wahrend der gesamten pra- und postoperativen Phase fir das

angewandte Anésthesieverfahren blind.

2.3 Verwendete Messverfahren
2.3.1 PCA-Pumpe

In der vorliegenden Studie wurde die PCA-Pumpe Lifecare PCA der Firma Abbott
(Wiesbaden) eingesetzt. Als Analgetikum wurde Piritramid in einer Dosierung von 1,5 mg
pro Bolus mit einem Sperrintervall von 5 min und einer maximalen Dosis von 30 mg in 4
Std. eingesetzt. Alle einprogrammierten Daten sowie angeforderte Boli, erhaltene Boli
und eventuelle Stdrungen wurden vom eingebauten Computer gespeichert und konnten
nach Ende des Untersuchungszeitraumes ausgedruckt werden. Zur weiteren
Verbesserung der Sicherheit wurde ein klinikiiblicher PCA-Uberwachungsbogen benutzt
(siehe Abb. 7.12 und 7.13 im Anhang), in dem fortlaufend Puls, Blutdruck, Atmung,

Schmerzen und Ubelkeit dokumentiert wurden.

Die PCA st in der Klinik fir An&sthesiologie der Universitdt zu Liubeck ein
Standardverfahren fir die postoperative Schmerztherapie, welches in allen operativen
Disziplinen zum Einsatz kommt. Die einprogrammierten Parameter bei dieser Studie

entsprechen dem Klinikiiblichen PCA-Regime.

Die Patienten wurden noch im Operationstrakt mit der PCA-Pumpe versorgt, um sicher
zu stellen, dass bereits unmittelbar postoperativ die Analgetikaanforderung stattfinden
konnte. So hatten die Patienten schon im Aufwachraum die Méglichkeit, ihre
Schmerztherapie individuell zu gestalten. Zur Auswertung kamen die kumulativen
Gesamtmengen an Piritramid in verschiedenen Zeitintervallen bis zu einem
Gesamtzeitraum von 24 Stunden postoperativ sowie die zweistindlichen

Gesamtmengen.

2.3.2 Schmerzkategorien-Unterteilungsverfahren (SKUV)

Zur Selbsteinschatzung der Schmerzen durch den Patienten wurde eine kombiniert
verbal-numerische Schéatzskala benutzt. Dabei handelt es sich um ein modifiziertes

Kategorien-Unterteilungsverfahren nach Heller (1981). Der Patient unterscheidet seine
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Schmerzen zunéchst in einer groben Einteilung: Keine, sehr schwache, schwache,
mittlere, starke und sehr starke Schmerzen. AnschlieBend ist eine weitere
Differenzierung durch drei Feinkategorien pro Grobkategorie mit Tendenzen nach oben
oder unten moglich, wodurch insgesamt eine Skala von ,0 = keine Schmerzen* bis ,15 =
sehr starke Schmerzen® entsteht (Abb. 2.3.2).

15
14 sehr stark
13
12
11 stark
10
9
8 mittel
7
6
5 schwach
4
3
2 sehr schwach
1
0 keine

Abb. 2.3.2: Schmerzkategorien-Unterteilungsverfahren

2.3.3 Schmerzempfindungsskala (SES)

Die Schmerzempfindungsskala (SES) nach Geissner (1996) umfasst einen aus 24 ltems
bestehenden Fragebogen zur Erfassung der Schmerzqualitat (Abb. 7.8 und 7.9,
Anhang). Der Fragebogen ist in einen affektiven (Teil A - 14 Items) und einen
sensorischen Aspekt (Teil B - 10 Items) der Schmerzempfindung unterteilt. Jede
Aussage beginnt mit ,Ich empfinde meine Schmerzen als* gefolgt von einem Adjektiv der
Schmerzempfindung. Tabelle 2.3.3 gibt einen Uberblick tber die ltems, Merkmale und
Globaldimensionen. Der Fragebogen ist fir Frauen und Manner aller Altersstufen
geeignet. Der Patient gibt den Grad der Ubereinstimmung der individuellen Gefiihlslage
mit der vorgegebenen Aussage an. Dazu steht ein mehrstufiger Antwortmodus mit den

Antwortmaéglichkeiten ,trifft genau zu®, trifft weitgehend zu®, ,trifft ein wenig zu“ und ,trifft
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nicht zu“ zur Auswahl. Die Patienten sollten bei der vorliegenden Studie die Fragen
bezogen auf die Schmerzen im Moment des Ausflllens des Fragebogens zu mehreren
Messzeitpunkten beantworten. Es gab keine Zeitbegrenzung bei der Bearbeitung, die

durchschnittliche Bearbeitungszeit lag bei 5 Minuten.

Tabelle 2.3.3: Uberblick zu ltems, Merkmalen und Globaldimensionen
der Schmerzempfindungsskala (SES)

ltemkurzbeschreibung : Merkmalsbezeichnung  Bezeichnung der
Globaldimension

grausam

heftig

mdrderisch

schauderhaft allgemeine affektive

scheulBlich Schmerzangabe

schwer

furchtbar

unertraglich affektive

qualend Schmerzempfindung

erschopfend

elend Schmerzangabe

entnervend der Hartnackigkeit

marternd

I&hmend

klopfend sensorische

pochend Schmerzangabe

hammernd der Rhythmik

schneidend sensorische

reillend Schmerzangabe des sensorische

stechend lokalen Eindringens Schmerzempfindung

durchstoRend

brennend sensorische

gluhend Schmerzangabe

heil} der Temperatur

durch einfache Addition der

einzelnen

ltemwerte zu

Die Auswertung erfolgt
Gesamtwerten fir eine sensorische sowie eine affektive Globaldimension, wobei ein

hoher Wert einer starken Schmerzempfindung entspricht.

2.3.4 Ramsay-Score

Mit dem Ramsay-Score (Heinrichs, 1991) kann die Sedierungstiefe auf einer

Ordinalskala beurteilt werden (Tab. 2.3.4). Der Ramsay-Score wurde im
Untersuchungszeitraum von 1 bis 6 Std. postoperativ bestimmt.
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Tabelle 2.3.4: Ramsay-Score

Score Tiefe der Sedierung

angstlich, unruhig, agitiert

kooperativ, Beatmungstoleranz, Antwort nur auf Kommando
schlafend, lebhafte Reaktion

schlafend, trage Reaktion

Reaktion nur auf schmerzhaften Stimulus

keine Reaktion

o0k, WNPRE

2.3.5 Physiologische Verfahren

Zu allen Messzeitpunkten wurden die Herzfrequenz palpatorisch und der systolische
sowie der diastolische Blutdruck mit einer Blutdruckmanschette und einem Stethoskop

nach Riva-Rocci gemessen.

2.3.6 Personalfragebogen

Die Teilnehmer an der Studie beantworteten am Tag vor der Operation einen

Personalfragebogen (Abb. 7.10 und 7.11, Anhang). Es wurden folgende Daten erhoben:

Alter,

Schulabschluss,

Haufigkeit bisheriger Krankenhausaufenthalte,

Art und Haufigkeit bisheriger Operationen,

Einschatzung der Schwere der bevorstehenden Operation,
Einschatzung der Schmerzen unmittelbar nach der Operation,
Schmerzen in der letzten Zeit,

Gebrauch von Schmerzmitteln und deren Art,
Alkoholkonsum,

Nikotinkonsum.

Die erhobenen Daten dienten als Kontrollvariablen.

2.4 Untersuchungsdurchfiihrung

Ein/e Anasthesist/-in klarte den Patienten am Nachmittag vor der Operation tber den
Ablauf der Studie auf und lud ihn zur Teilnahme an der Studie ein. Die Einweisung in

den Gebrauch der PCA-Pumpe erfolgte im Rahmen der anésthesiologischen Aufklarung.
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Wahrend der Aufklarung fur die Untersuchung wurde gegentiber dem Patienten auf die
postoperative Befindlichkeit abgehoben, die Schmerzmessung wurde nicht thematisiert.
Der/Die Anasthesist/-in erlauterte dem Patienten die Fragebdgen und die Benutzung des
Schmerzkategorien-Unterteilungsverfahrens. AnschlieBend wurden Blutdruck und Puls
gemessen. Der Patient fillte das erste Fragebogenpaket aus und gab seine Schmerzen

im Schmerzkategorien-Unterteilungsverfahren an.

Am Operationstag teilte der Versuchsleiter dem/der Anasthesisten/-in  die
Gruppeneinteilung mit. Es wurden préoperativ sowie intraoperativ. Werte fir
Herzfrequenz und Blutdruck bestimmt. Der/Die Anasthesist/-in schrieb ein klinikiibliches
Anasthesieprotokoll sowie ein gesondertes Protokoll fir die Remifentanildosierungen,

um die Blindheit auch postoperativ zu wahren.

Ab dem Zeitpunkt 60 min postoperativ bis 360 min postoperativ wurden alle 30 min
Werte fir das Schmerzkategorien-Unterteilungsverfahren, den Ramsay-Score, die
Herzfrequenz und den Blutdruck erhoben. Alle 120 min flllte der Patient den

Fragebogen SES aus.

24 Std. postoperativ wurden Werte fir das Schmerzkategorien-Unterteilungsverfahren,
die Herzfrequenz und den Blutdruck bestimmt. Aul3erdem flllte der Patient den
Fragebogen SES aus. Abschlieend bedankte sich der Doktorand fur die Teilnahme an
der Studie.

Alle bei der Studie erhobenen Daten wurden in Dokumentations- und

Uberwachungsbdgen gesammelt (siehe Anhang Abb. 7.3 - 7.7).

Zur genaueren Ubersicht Uiber den Untersuchungsablauf siehe auch Abbildung 7.1 und

7.2 im Anhang.

2.5 Auswertung

Die Daten wurden vom Doktoranden in das Statistikprogramm SPSS 8.0 fur Windows
eingegeben. Vor der Auswertung wurden die Datensatze jedes dritten Patienten
komplett Gberprift, die unabhangigen Variablen wurden bei jedem Patienten tberprift.

Anschlie3end wurden fur alle Variablen Varianzanalysen durchgefihrt.

Die  Gruppenvergleiche bezlglich Schmerzmittelverbrauch, Schmerzkategorien-
Unterteilungsverfahren, Schmerzempfindungsskala, Ramsay-Score und somatischer
Parameter wurden als nichtparametrischer Vergleich von mehr als zwei unabh&ngigen

Stichproben mit Hilfe des H-Tests nach Kruskal und Wallis vorgenommen. Ergaben sich

Methodik Seite 14



signifikante Unterschiede wurden die Gruppen paarweise mit dem U-Test nach Mann

und Whitney Uberpruft.

Verbindet man die Werte von verschiedenen Messzeitpunkten ergeben sich Verlaufe,
die sich durch statistisch unabhangige Kurvenmerkmale beschreiben lassen. Zum
Vergleich der Kurvenmerkmale des Schmerzmittelverbrauchs, des Schmerzkategorien-
Unterteilungsverfahrens, der Schmerzempfindungsskala und der somatischen Parameter
wurden orthogonale Polynome als Auswertungsverfahren benutzt. Berechnet und
verglichen wurden die Verlaufscharakteristika Niveau (H6he der Kurve), linearer Trend
(Steigung der Kurve) und quadratischer Trend (U- bzw. umgekehrter U-formiger Verlauf

der Kurve) unter Verwendung des Koeffizienten nach Fischer.

Die Befunde wurden ab einer Uberzufélligkeit p<0,05 als signifikant bewertet, im Bereich

0,05<p<0,10 als tendenziell signifikant.
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3. Ergebnisse
3.1 Beschreibung der Gesamtstichprobe

An der vorliegenden Studie nahmen 69 Frauen und Manner teil, die sich einer Operation
bei lumbalem Bandscheibenvorfall oder lumbaler Spinalkanalstenose in der Klinik far
Neurochirurgie der Universitat zu Libeck in Allgemeinanasthesie unterzogen. Ein Patient
wurde von der Studie ausgeschlossen, da die Operationsdauer unter 50 Minuten lag und
die laut Studienprotokoll erforderliche Remifentanil-Menge der entsprechenden Gruppe

nicht erreicht werden konnte (Tab. 3.1).

Tabelle 3.1: Patientenzahlen in den Gruppen

Gruppe 1 2 3 4 Gesamt

Geschlecht  mannlich 12 12 10 9 43
weiblich 4 7 6 8 25

Gesamt 16 19 16 17 68

3.2 Beschreibung und Vergleich der Ausgangslage

Die Gruppen waren hinsichtlich der ASA-Klassifikation, der soziodemographischen
Merkmale, der Ergebnisse aus dem Personalfragebogen und der Ausgangslage fur die
somatischen Parameter, das Schmerzkategorien-Unterteilungsverfahren (SKUV) und die

Schmerzempfindungsskala (SES) vergleichbar (Tab. 7.1 bis 7.5, Anhang).

Die Anéasthesiezeit war fur Patienten der Gruppe S signifikant kirzer als fur Patienten
der Gruppe RFK (Mann-Withney U-Test: Z=3,59; p=0,000). Zwischen den Remifentanil-
basierten Anéasthesien ergaben sich hinsichtlich der Lange der Anasthesien keine
Unterschiede (Tab. 7.6, Anhang).

Der Propofolverbrauch war in allen Gruppen nicht signifikant unterschiedlich wéhrend
der Anéasthesien (Kruskal-Wallis-Test: H=7,46; p=0,059). Der Vergleich der
Gesamtmengen an Remifentanil ergab in den Remifentanilbasierten Gruppen RFK, RFL
und RS keine signifikanten Unterschiede (Kruskal-Wallis-Test: H=2,08; p=0,353; Tab.
7.6, Anhang).
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3.3 Vergleich der Versuchsgruppen

3.3.1 Vergleich des postoperativen Schmerzmittelbedarfs tber die PCA-Pumpe

Die Beschreibung der Verlaufe fir den kumulativen postoperativen Piritramid-Bedarf

Uber 24 Stunden durch orthogonale Polynome zeigte keine Gruppenunterschiede (Tab.

7.15, Anhang).

Fir die ersten beiden postoperativen Stunden zeigten sich signifikante Unterschiede fur

den Piritramid-Verbrauch zwischen den Gruppen (Kruskal-Wallis-Test:

H=10,28;

p=0,016). Patienten der Sufentanil-Gruppe forderten signifikant weniger Piritramid an als

die Patienten der Remifentanil-Gruppen (Mann-Whitney U-Test: RFK vs. S: Z=2,94,
p=0,003; RFL vs. S: Z=2,38, p=0,017; RS vs. S: Z=2,43; p=0,015; Tab. 7.7, Anhang;

Abb. 3.1).

[mg]

100

80 1

60 1

40 1

20 1

V27 2 Std.

[ 14std.
] 6 Std.
[ 24 std.

post-op.

g %EE L g

1 1
RFK RFL

Abb. 3.1: Kumulativer Piritramidverbrauch in mg tber 2, 4, 6

und 24 Std. postoperativ fur die vier
Untersuchungsgruppen. Dargestellt sind die 10., 25,
50., 75. und 90. Perzentile.

Wahrend der ersten 2 postoperativen Stunden
bendtigten die Patienten der Gruppe S signifikant
weniger Piritramid als die Patienten aller anderen
Gruppen (p<0,05).
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Die Patienten der Gruppen RFK und RFL forderten wahrend der ersten 24 Stunden
postoperativ vergleichbare Piritramidmengen an (RFK 34 mg +21 mg, RFL 32 mg
+17 mg). Im gleichen Zeitraum bendétigten die Patienten der Gruppe RS deutlich mehr
Piritramid (RS 50 mg *29 mg). Die Unterschiede waren jedoch nicht signifikant
(Abb. 3.1).

Bei der weiteren Auswertung wurden die in jeweils 2 Stunden angeforderten Piritramid-
Mengen betrachtet. Die Berechnung der orthogonalen Polynome zeigte fur die Gruppen
RFK und RFL einen hoheren Wert fur den quadratischen Trend im Vergleich zur Gruppe
S (p<0,05; Tab. 7.15, Anhang). Keine Unterschiede zeigten sich im Niveau oder im
linearen Trend (Abb. 3.2).

[ma]
20

15

IR
10 4 &\
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‘‘‘‘‘‘ iy %

0-2 2-4 4-6 6-8 8-10 10-12 12-14 14-16 16-18 18-20  20-22 22-24 [h]

Abb. 3.2: 2-stundlicher Piritramidverbrauch in mg Uber 24 Std.
postoperativ.

Im Zeitraum 0-2 Std. postoperativ benttigte die Gruppe S
signifikant weniger Piritramid als die Patienten aller anderen
Gruppen (M.-W.: RFK vs. S: Z=2,94; p=0,003; RFL vs. S: Z=2,38;
p=0,017; RS vs. S: Z=2,43; p=0,015). Im Zeitraum 14-16 Std.
postoperativ lag der Piritramid-Verbrauch in Gruppe RS signifikant
héher als in allen anderen Gruppen (M.-W.: RFK vs. RS: Z=2,93;
p=0,003; RFL vs. RS: Z=2,90; p=0,004; S vs. RS: Z=2,22;
p=0,026).

Die orthogonalen Polynome zeigten fur die Gruppen RFK und
RFL einen signifikant starkeren Abfall bei den quadratischen
Trends als in der Gruppe S (M.-W.: RFK vs. S: Z=2,71; p=0,007,;
RFL vs. S: Z=2,71; p= 0,007). Bezlglich des Niveaus und des
linearen Trends waren keine signifikanten Gruppenunterschiede
erkennbar.
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Patienten der Gruppe S hatten wahrend der ersten beiden postoperativen Stunden einen
geringeren Piritramidbedarf als Patienten der Remifentanil-basierten Anasthesien
(p<0,05; Abb. 3.2; Tab. 7.8, Anhang). Patienten der Gruppe RS bendtigten ab der 10.
Stunde postoperativ mehr Piritramid als Patienten aller anderen Gruppen. Signifikant
héhere Piritramid-Dosierungen ergaben sich fur den Zeitraum 14-16 Stunden

postoperativ (p<0,05; Abb. 3.2).
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3.3.2 Schmerzkategorien-Unterteilungsverfahren (SKUV)

Die Schmerzen nahmen wahrend der ersten postoperativen Stunden bei Patienten der
Gruppe RFK schneller ab als bei Patienten der Gruppen RFL, RS und S (linearer Trend
p<0,05; Tab. 7.15, Anhang). Die Auswertung der quadratischen Trends zeigte einen
héheren Wert der Gruppe RFK gegenuber der Gruppe S (p<0,05). Keine Unterschiede
zeigten sich im Niveau (Abb. 3.3).

Entsprechend skalierten Patienten der Gruppe RFK ihre Schmerzen in der ersten
postoperativen Stunde signifikant hoher als Patienten der Gruppen RS und S (p<0,05;
Tab. 7.9, Anhang; Abb. 3.3).

Schmerzstérke

15

10

Abb. 3.3: Werte des Schmerzkategorien-Unterteilungsverfahrens
(SKUV) im Zeitraum 1 bis 24 Std. postoperativ (0 = keine
Schmerzen, 15 = sehr starke Schmerzen).

Zum Zeitpunkt 1 Std. postoperativ war das Schmerzniveau
in Gruppe RFK signifikant héher als in den Gruppe RS und
S (M.-W.: RFK vs. RS: Z=2,13; p=0,033; RFK vs. S: Z=2,55;
p=0,011).

Im Vergleich zu Gruppe RFK waren in den Gruppen RFL
(M.-W.: Z=2,07; p=0,038), RS (M.-W.: Z=3,89; p=0,000) und
S (M.-W.: Z=2,87; p=0,004) groliere Abfalle bei den lineare
Trends. Bei den quadratischen Trends zeigte sich ein
héherer Wert der Gruppe RFK gegentber der Gruppe S
(M.-W.: Z=2,83; p=0,005). Die Niveaus zeigten keine
Unterschiede.
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3.3.3 Vergleich der Daten der Schmerzempfindungsskala (SES)

Globaldimension affektive Schmerzempfindung der SES

Skalenwert

—@— RFK
.4 RFL
—&— RS
0 - oS

T T T T
2 4 6 24 [h]

Abb. 3.4: Werte der Teilskala ,affektiv‘ der SES zu den
Zeitpunkten 2, 4, 6 und 24 Std. postoperativ.

Zum Messzeitpunkt 4 Std. postoperativ lagen die Werte der
Gruppe RFL signifikant hoher als bei den Gruppen RFK
(M.-W.: Z=2,18; p=0,029) und S (M.-W.: Z=2,74; p=0,006),
bei Gruppe RS signifikant hdher als bei den Gruppen RFK
(M.-W.: Z2=2,50; p=0,012) und S (M.-W.: Z=2,97; p=0,003).
Zum Messzeitpunkt 6 Std. postoperativ zeigte sich eine
ahnliche Konstellation (M.-W.: RFL vs. RFK: Z=247;
p=0,014; RFL vs. S: Z=2,94; p=0,003; RS vs. RFK: Z=2,46;
p=0,014; RS vs. S: Z=3,09; p=0,002).

Bei der Berechnung der orthogonalen Polynome zeigten
sich Unterschiede der Niveaus zwischen den Gruppen RFL
und S sowie zwischen den Gruppen RS und S (p<0,05). Die
linearen Trends unterschieden sich zwischen den Gruppen
RFK und RS, RFK und S sowie RS und S (p<0,05).

Die Trendanalyse mittels orthogonaler Polynome zeigte Unterschiede beziglich des
Niveaus fur die Gruppen RFL und S (M.-W.: Z=3,02; p=0,002) und die Gruppen RS und
S (M.-W.: Z=2,74; p=0,006; Tab. 7.16, Anhang). Patienten der Gruppe S skalierten sich
im Verlauf am Geringsten und Patienten der Gruppe RS am Hochsten. Die Gruppe RFK
hatte im Vergleich zur Gruppe RS (M.-W.: Z=3,16; p=0,002) und S (M.-W.: Z=2,03;
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p=0,042) den niedrigsten Wert fur den linearen Trend, die Gruppe RS gegeniber der
Gruppe S einen signifikant héheren Wert (M.-W.: Z=2,00; p=0,046; Abb. 3.4; Tab. 7.16,
Anhang).

Bei den Gruppenvergleichen an den jeweiligen Messzeitpunkten zeigte sich, dass
Patienten der Gruppe RFL und RS vier und sechs Stunden postoperativ in der affektiven
Globaldimension der Schmerzempfindungsskala signifikant starkere Schmerzen
angaben als Patienten der Gruppen RFK und S (M.-W.: p<0,05; Tab. 7.10, Anhang;
Abb. 3.4).

Globaldimension sensorische Schmerzempfindung der SES

Bei der Beschreibung der Verlaufe durch orthogonale Polynome zeigten sich keine

Gruppenunterschiede (Tab. 7.16, Anhang).

Skalenwert

2 4 6 24 [h]

Abb. 3.5: Werte der Teilskala ,sensorisch“ der SES zu den
Zeitpunkten 2, 4, 6 und 24 Std. postoperativ.

Zum Messzeitpunkt 6 Std. postoperativ waren die Werte der
Gruppe S signifikant niedriger als die Werte der Gruppe
RFK (Z=2,14; p=0,032), RFL (M.-W.: Z=3,30; p=0,001) und
RS (M.-W.: Z=1,96; p=0,050).
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6 Std. postoperativ stuften Patienten der Gruppe S ihre Schmerzen in der sensorischen
Globaldimension der Schmerzempfindungsskala signifikant geringer ein als Patienten
der Remifentanil-Gruppen (p<0,05; Tab. 7.10, Anhang; Abb. 3.5).

3.3.4 Vergleich der hdAmodynamischen Parameter

In der Trendanalyse fir den Verlauf des systolischen Blutdrucks stellten sich signifikante
Niveauunterschiede zwischen den Gruppen RFK und S (M.-W.: Z=2,16; p=0,031) und
den Gruppen RFL und S (M.-W.: Z=2,81, p=0,005; Tab. 7.17, Anhang; Abb. 3.6) dar.
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Abb. 3.6: Werte des systolischen Blutdrucks fur die Ausgangslage
praoperativ. (AL) und den Zeitraum 1 bis 24 Std.
postoperativ.

Zu den Zeitpunkten 2% Std., 3 Std. und 4 Std. postoperativ
zeigten sich signifikante Unterschiede zwischen den
Gruppen (p<0,05). Die Niveaus waren zwischen den
Gruppen RFK und S sowie RFL und S unterschiedlich
(p<0,05).

Die postoperativ ermittelten systolischen Blutdruckwerte waren bei Patienten der Gruppe
RFL 2% Stunden (M.-W.: Z=2,93; p=0,003), 3 Stunden (M.-W.: Z=3,22; p=0,001) und 4
Stunden postoperativ (M.-W.: Z=2,83; p=0,005) signifikant héher als bei Patienten der
Gruppe S. Nach 2% Stunden (M.-W.: Z=2,38; p=0,017) und 3 Stunden (M.-W.: Z=3,36;
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p=0,001) zeigten Patienten der Gruppe RFK signifikant hohere Werte als die Patienten
der Gruppe S (Tab. 7.11, Anhang; Abb. 3.6).

Die Kurvenverlaufe fir die diastolischen Blutdruckwerte unterschieden sich bei der
Berechnung der orthogonalen Polynome nicht signifikant zwischen den Gruppen
(Tab. 7.17, Anhang; Abb. 3.7).

Die diastolischen Blutdruckwerte waren in den Remifentanilgruppen mit friher
Applikation 3 Std. postoperativ hoher als in der Gruppe S (p<0,05). 4 Std. postoperativ
waren die Werte der Gruppe RFL hoher als in der Gruppe RS und S (p<0,05; Tab. 7.12,
Anhang; Abb. 3.7).
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Abb. 3.7: Werte des diastolischen Blutdrucks fur die
Ausgangslage praoperativ (AL) und den Zeitraum 1 bis 24
Std. postoperativ.

Zum Zeitpunkt 3 Std. postoperativ waren die Werte der
Gruppen RFK (M.-W.: Z=2,54; p=0,011) und RFL (M.-W.:
Z=2,84; p=0,005) signifikant hoher als die Werte der Gruppe
S. Zum Zeitpunkt 4% Std. postoperativ zeigten sich flr
Gruppe RFL signifikant hohere Werte als fur die Gruppen
RS (M.-W.: Z=2,77; p=0,006) und S (M.-W., Z=3,00;
p=0,003).
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Fiar die Herzfrequenz zeigten sich keine signifikanten Unterschiede zwischen den
Gruppen (Tab. 7.13 und 7.17, Anhang; Abb. 3.8).
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3.8: Werte der Herzfrequenz fur die Ausgangslage
praoperativ. (AL) und den Zeitraum 1 bis 24 Std.
postoperativ.

Die Werte waren nicht signifikant unterschiedlich zwischen
den Gruppen.

3.3.5 Ramsay-Score

Bei der Beschreibung der Verlaufe tUber sechs Stunden mittels orthogonaler Polynome

zeigten sich keine signifikanten Unterschiede zwischen den Gruppen (Tab. 7.16,

Anhang).

Eine Stunde postoperativ lagen die Werte der Gruppe S signifikant héher als die der

Gruppe RFK (p<0,05). 2% Std. postoperativ waren die Werte der Gruppe RFL signifikant
hoéher als die Werte der Gruppe S (p<0,05; Tab. 7.14, Anhang; Abb. 3.9).
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Skalenwert

4 -

Abb.

3.9: Werte des Ramsay-Scores fur die Ausgangslage
préaoperativ (AL) und den Zeitraum 1 bis 6 Std. postoperativ.

Die Werte der Gruppe S lagen eine Stunde postoperativ
signifikant hoher als die der Gruppe RFK (M.-W.: Z=2,68;
p=0,007). 2% Std. postoperativ waren die Werte der Gruppe
RFL signifikant hoher als die Werte der Gruppe S (M.-W.:
Z=2,50; p=0,012).
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4. Diskussion

Die vorliegende Studie bearbeitet sowohl einen experimentellen als auch einen
klinischen Ansatz. Der experimentelle Teil untersucht verschiedene Anasthesie-Regime
mit dem Opioid Remifentanil unter Beriicksichtigung der Grundsatze der préemptiven
Analgesie. Durch die zeitliche Variation der Remifentanilgabe sollte der postoperative
Schmerzmittelbedarf variiert werden. Der klinische Ansatz bearbeitet die Frage, wie ein
solches Regime im Vergleich zu einem klinikiiblichen Sufentanil/Propofol-Narkoseregime

beurteilt werden kann.

Die Studie kommt zu den folgenden Ergebnissen (zur Gruppeneinteilung siehe auch
Abb. 7.1 im Anhang):

— Der kumulative postoperative Piritramidverbrauch Uber 2, 4, 6 und 24 Std. zeigte
keine signifikanten Unterschiede zwischen den Gruppen, in denen Remifentanil als
Opioid eingesetzt wurde. Der Piritramidverbrauch im 2-Stundenintervall zeigte nur
im Zeitraum 14-16 Std. postoperativ einen signifikant hoheren Anlagetikaverbrauch
der Gruppe mit spater Remifentanilgabe zum Beginn der Operation (Remifentanil-

spat) als in den anderen Remifentanil-Gruppen.

— Die Gruppe Remifentanil-spat (RS) hatte kumulativ Gber 24 Std. einen signifikant
héheren Piritramidverbrauch als die Gruppe Sufentanil (S) mit klinikiblichem

Narkoseregime.

— Innerhalb der ersten beiden postoperativen Stunden hatte die Gruppe Sufentanil
(S) den signifikant niedrigsten Piritramidverbrauch und den niedrigsten Wert des

Schmerzkategorien-Unterteilungsverfahrens (SKUV) aller untersuchten Gruppen.

Mit den Gruppen Remifentanil-frih-kurz (RFK) und Remifentanil-frih-lang (RFL) sollten
in der vorliegenden Arbeit praemptive Analgesieregime verwirklicht werden. Der Begriff
praemptive Analgesie wird sehr unterschiedlich definiert. Einfache Konzepte fordern nur
eine Schmerztherapie, die vor einer Operation durchgefuhrt werden sollte. Komplexere
Definitionen beschreiben eine Schmerztherapie, die zentrale neuronale Veranderungen
verhindern soll, welche durch das Operationstrauma selbst, aber auch durch die sich in
der postoperativen Phase anschlielende Entziindungsreaktion verursacht werden. Die
Schmerztherapie sollte dabei eine komplette antinocizeptive Blockade sicherstellen und
sich bis in die postoperative Zeit hinein erstrecken (Kissin, 1996; Kissin, 2000). Der

vorliegenden Arbeit liegt dieses Konzept einer praemptiven Analgesie zu Grunde.
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In dieser Untersuchung begann die Gabe des Opioidanalgetikums Remifentanil in den
Gruppen Remifentanil-friih-kurz (RFK) und Remifentanil-friih-lang (RFL) 20 min vor
Beginn der Anasthesieeinleitung. Trotzdem zeigte sich intraoperativ und auch in den
ersten postoperativen Stunden kein signifikant besserer analgetischer Effekt als in der
Gruppe Remifentanil-spat (RS). In dieser Gruppe wurde Remifentanil erst nach Beginn

der Operation appliziert.

Das Fehlen eines signifikanten praemptiven analgetischen Effektes in den Gruppen
Remifentanil-friih-kurz (RFK) und Remifentanil-friih-lang (RFL) kann mehrere Grinde
haben. Die antinocizeptive Blockade durch Remifentanil war maoglicherweise nicht
komplett und trotz frihem Beginn der Analgesie konnten zentrale Veranderungen auf
Ruckenmarksebene nicht verhindert werden. Die Folge sind verstarkte postoperative
Schmerzen (Katz, 1993). Trotz hoher praoperativer Remifentanil-Dosierungen kénnen
wir fur die vorliegende Studie nicht sicher sagen, ob eine komplette préoperative
Blockade afferenter Schmerzreize in den Gruppen RFK und RFL erreicht wurde. Jedoch
sind diese Dosierungen gewdahlt worden, weil eine noch héhere Dosierung zu
Nebenwirkungen wie Atemdepression, Thoraxrigiditat und Kreislaufdepression gefihrt
hatte. Deshalb nehmen wir an, dass die gewéhlten Dosierungen einen hinreichenden,

unter klinischen Bedingungen nicht steigerbaren, antinocizeptiven Effekt hatten.

Mansfield et al. untersuchten die Unterschiede zwischen hoch und niedrig dosiertem
Morphin zur praemptiven Analgesie (Mansfield et al., 1996). Dabei wurden drei Gruppen
verglichen: Gruppe pre-high erhielt 0,3 mg/kgKG (21 mg bei 70 kg) Morphin intravends
zur Einleitung, Gruppe pre-low 0,15 mg/kgkG (10,5 mg bei 70 kg) Morphin intravends
zur Einleitung und Gruppe post 0,15 mg/kgkKG Morphin intravends zum Operationsende
nach abdominaler Hysterektomie. Die Anasthesie wurde mit Propofol eingeleitet und mit
Isofluran und Lachgas aufrecht erhalten. In dieser Studie konnte gezeigt werden, dass
Patienten, welche praoperativ hoch dosiert Morphin erhalten hatten, gegeniiber den
Patienten, denen préoperativ eine geringe Morphindosis gegeben worden war,
insgesamt perioperativ signifikant weniger Morphin bendtigten. Dies galt auch, wenn die
hohere  préoperative  Morphindosis der  praemptiven  Gruppe bei  der
Gesamtmorphinmenge berlicksichtigt wurde. Die Patienten, welche praoperativ niedrig
dosiert Morphin erhalten hatten und die Patienten der postoperativen Gruppe verhielten
sich hinsichtlich des Analgetikabedarfs und der Schmerzskalierung vergleichbar.
Maoglicherweise war also nur bei den Patienten, welche praoperativ hoch dosiert Morphin
erhalten hatten, eine suffiziente Blockade der Schmerzafferenzen gewahrleistet.
Postoperativ wurden in dieser Studie keine Plasmamorphinspiegel bestimmt. Es kann

daher nicht ausgeschlossen werden, dass durch die hoch dosierte praoperative
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Morphingabe analgetisch wirksame Plasmaspiegel bis in den postoperativen Verlauf
hinein bestanden. Dariiber hinaus ist nahe liegend, dass das zum Operationsende
verabreichte Morphin in der Gruppe post den postoperativen Analgetikabedarf starker
beeinflusst hat als die friilhere Analgetikagabe zur Einleitung in den Gruppen pre-high
und pre-low. Damit ist aber ein Vergleich der pra- mit den postoperativen Gruppen in
bezug auf den postoperativen Analgetikabedarf durch die lange Wirkdauer des Morphins

nur sehr eingeschrankt maglich.

In einer Studie von Katz wurde eine niedrig dosierte Alfentanilgabe (30 pg/kgKG) zur
Narkoseeinleitung mit anschlielender Bolussupplementierung von 10-20 pg/kgKG
Alfentanil pro Stunde mit einer hoch dosierten Alfentanilgabe (100 pg/kgKG) zur
Narkoseeinleitung gefolgt von 1-2 pg/kgKG/min kontinuierlicher Alfentanilinfusion
verglichen (Katz et al., 1996). Dabei zeigte sich ein niedrigerer postoperativer
Analgesiebedarf bei der hoch dosierten gegeniber der niedriger dosierten
Alfentanilgabe. Auch hier vermutet der Autor eine inkomplette Blockade der afferenten
Schmerzreize als Grund fur die Nachteile der niedriger dosierten préemptiven
Analgesieregime. In dieser Studie wurden postoperativ nach 30 und 120 min
Plasmaspiegel des Alfentanils bestimmt. Sie zeigten, dass auch postoperativ noch
analgetisch wirksame Konzentrationen des Alfentanils vorhanden waren. Ein Vergleich
der Gruppen beziglich des postoperativen Analgetikabedarfs ist jedoch bei noch
vorhandenen Wirkspiegeln des intraoperativ verabreichten Opioids Alfentanil

problematisch.

Der Vorteil des Remifentanils in der vorliegenden Studie war die kurze kontextsensitive
Halbwertszeit von 3,7 min selbst nach 120 min kontinuierlicher Applikation (Hanel und
Werner, 1997). Damit koénnen wir auch ohne Bestimmung der postoperativen
Plasmakonzentration sicher sagen, dass sich wahrend des Untersuchungszeitraums
keine analgetisch wirksame Substanz im Korper befand, die den postoperativen
Piritramidverbrauch beeinflusst hatte. Dieser Aspekt wird jedoch bei den beiden zuvor

beschriebenen Studien von Mansfield und Katz nicht bericksichtigt.

Die zuvor gezeigten positiven Effekte einer hdheren préoperativen Dosierung der
Opioide konnten allerdings nicht immer bestatigt werden. Bei dem Vergleich zwischen
einer Gruppe mit der Gabe von 20 mg Morphin zur Einleitung gegen eine Gruppe mit 10
mg Morphin zur Einleitung plus 10 mg Morphin zur Peritonealnaht bei abdominaler
Hysterektomie zeigte sich kein Unterschied im postoperativen Morphinbedarf sowie der
Beruhrungs- und Schmerzsensitivitat im Wundbereich (Collis et al., 1995). Der Autor gibt
zu bedenken, ob es bei der praemptiven Analgesie moglicherweise eine Art Ceiling-

Effekt gibt, bei dem eine Steigerung der prdemptiven analgetischen Dosis ab einer
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bestimmten Grenze nicht mehr zu einer verbesserten Analgesie fuhrt. Ein Ceiling-Effekt
entsteht, wenn alle fur die spezifische Wirkung eines Pharmakons verantwortlichen
Rezeptoren besetzt sind und es trotz einer weiteren Dosiserhéhung nicht mehr zu einer
Steigerung der Wirkung kommen kann. Auch in dieser Studie unterscheiden sich die
beiden Untersuchungsgruppen sicherlich hinsichtlich der postoperativen Plasmaspiegel
des intraoperativ verabreichten Morphins. Die Gruppe mit zweimaliger Analgetikagabe ist
durch die zweite Morphingabe zum Operationsende postoperativ zunachst analgetisch
abgedeckt, wohingegen die andere Gruppe nur zu Beginn der Operation eine
Morphingabe erhalt. Das miusste eigentlich durch das Fehlen einer zusétzlichen
postoperativen Morphingabe in der prdoperativ héher dosierten Gruppe zu héheren
postoperativen Schmerzen fihren. Da aber beide Gruppen beziiglich des postoperativen
Schmerzes zu vergleichbaren Ergebnissen kommen, kdnnte man auch schlussfolgern,
dass durch eine erhdhte praoperative Gabe doch ein besserer prdemptiver analgetischer

Effekt postoperativ entsteht.

Andere Autoren weisen jedoch darauf hin, dass sich die praemptiven Analgesieregime
auch auf die postoperative Phase ausdehnen missen, um zentrale Veranderungen zu
verhindern, die auf postoperative entzundliche Schmerzreaktionen zuriickzufiihren sind
(Kissin, 1994; Katz, 1995; Kissin, 2000). Eine tierexperimentelle Studie kommt sogar zu
dem Schluss, dass die postoperative inflammatorische Phase den Teil der perioperativen
Schmerzreaktion darstellt, der durch praemptive Analgesieregime besser behandelt
werden kann als die direkt durch das Operationstrauma entstandenen Schmerzen
(Brennan et al., 1997). Die Wirksamkeit der prédemptiven Analgesieregime bei
inflammatorischen Schmerzreaktionen wird auch durch eine Studie an gesunden
Versuchspersonen unterstitzt (Warncke et al.,, 2000). In dieser Studie wurde den
Probanden durch eine Verbrennung ersten Grades ein kiinstlicher Schmerzreiz zugefigt.
An drei verschiedenen Tagen erhielten sie ab einer halben Stunde vor dem Schmerzreiz
bis eine Stunde danach eine Infusion entweder mit Plazebo, Morphin oder Ketamin. Es
zeigte sich, dass die auf den weitgehend entzundlichen Schmerzreiz folgende
Schmerzreaktion suffizient sowohl durch Morphin als auch durch Ketamin mit einem

praemptiven Analgesieregime reduziert werden kann.

Dem entgegen steht jedoch eine zentrale Forderung der Definitionen der prdemptiven
Analgesie, die durch eine frihe préoperative Analgesie postoperative Schmerzen und
somit auch eine sich an die Operation anschlieRende entziindliche Schmerzreaktion
moglichst zu verhindern oder wenigstens zu reduzieren versucht. Sollte dann tberhaupt
noch, nach einer suffizienten préemptiven Analgesie, eine postoperative Analgetikagabe

notwendig sein?
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In der vorliegenden Studie erhielten die Patienten der Gruppe mit spater
Remifentanilgabe (RS) dber 55 min die hochsten Remifentanilkonzentrationen
(0,5 pg/kgKG/min). Diese hoheren Konzentrationen hatten jedoch keinen positiven Effekt
auf die postoperative Analgesie. Im Gegenteil, die Gruppe Remifentanil-spat zeigte den

héchsten Piritramidbedarf aller Gruppen in 24 Std.

Eine mdgliche Erklarung fur den erhdhten Analgetikabedarf in dieser Gruppe kann der
spate Beginn der Remifentanilinfusion nach Beginn der Operation sein. Die Gruppe
Remifentanil-spét ist die einzige Gruppe, in der die Applikation des Analgetikums erst
nach Beginn der Operation gestartet wurde. Es ist somit moglich, dass erste
Schmerzreize durch eine ungehemmte Weiterleitung schon Effekte wie Sensibilisierung
auf zentraler neuronaler Ebene verursacht haben, auch wenn diese Schmerzen vom
anasthesierten Patienten nicht subjektiv wahrgenommen wurden. Erst in diesem Stadium
der Schmerzverarbeitung mit einer Remifentanilinfusion einzugreifen, ist weniger

wirksam als die zeitigere Analgetikaapplikation vor Eintritt der Schmerzen.

Manche Autoren weisen darauf hin, dass nach hoch dosierten Opioidgaben eine
Hyperalgesie entstehen kann. Dabei entsteht eine unverhaltnismalig starke
Schmerzreaktion schon auf geringe Reize. Die Hyperalgesie ist ein bekanntes
Phdnomen im Zusammenhang mit Wundschmerzen. Die Empfindlichkeit auf
Schmerzreize ist nach Operationen im Wundgebiet oft im Vergleich zur Ausgangslage
oder zu gesunden Hautarealen erhtht. Die Ursache besteht in Veranderungen auf
neuronaler Ebene, wie Sensibilisierung peripherer Nocizeptoren oder zentrale
Sensitivierung. Dies fuhrt dazu, dass auch nach Beendigung eines Traumas eine

verstarkte Reaktion auf Reize erfolgen kann (Coderre und Melzack, 1987).

Eine weitere Untersuchung soll dieses Phanomen verdeutlichen. Célerier untersuchte in
einem Tierexperiment die Entwicklung einer Hyperalgesie nach Gabe von
Opioidanalgetika (Célerier et al., 2000). Dabei zeigte sich nach mehrmaliger
Fentanylgabe eine zweiphasische Reaktion auf Schmerzreize, zunachst eine Analgesie,
dann eine Hyperalgesie. Zunachst steigt die Schmerzschwelle im Vergleich zum
Ausgangswert im Sinne einer Analgesie. Nach einigen Stunden sinkt die
Schmerzschwelle ab und fallt sogar unter den Ausgangswert. Diese moderate, aber
anhaltende Hyperalgesie bleibt Glber mehrere Tage bestehen und wird auf eine zentrale
Hypersensitivierung nach vorausgegangenen Schmerzreizen zuriickgefuhrt. Je hoher die
Opioiddosierungen in diesem Experiment waren, desto ausgepréagter war auch die
Hyperalgesie. Dies betraf mehr die zeitliche Dauer als die Starke des Effektes. In dieser
Studie wurde gezeigt, dass schon die alleinige Gabe eines Opioids zur Entstehung einer

Hyperalgesie beitragen kann. Ein weiteres interessantes Ergebnis dieser Studie war,
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dass die Gabe des NMDA-Rezeptorantagonisten Ketamin vor dem Schmerzreiz in nicht
antinocizeptiven Dosierungen einerseits zu einer verbesserten Analgesie und
andererseits im weiteren Verlauf zur Verhinderung der Entwicklung einer Hyperalgesie

nach Opioidgabe fiihren kann.

Die Gruppe Remifentanil-spat (RS) mit den am hoéchsten dosierten
Remifentanilinfusionen zeigt in der vorliegenden Studie den hochsten postoperativen
Piritramidverbrauch tber 24 Std. Auch in dieser Gruppe kénnten die postoperativen

Schmerzen durch Entwicklung einer Hyperalgesie verstarkt worden sein.

Die Wirkung von Remifentanil kann im zeitlichen Verlauf bei kontinuierlicher Infusion
starken Schwankungen unterliegen (Vinik und Kissin, 1998). In einer Studie mit
Probanden zeigte sich nach 60-90 min ein Wirkmaximum bei Infusion von
0,1 pg/kgkG/min Remifentanil. Die Schmerzschwelle fur thermische und mechanische
Reize sank bei fortgesetzter und konstanter Remifentanilinfusion kontinuierlich, bis nach
3 Std. nur noch ein Viertel des urspringlich erreichten analgetischen Effektes
nachweisbar war. Diese Verdnderungen der Wirkung einer kontinuierlichen
Remifentanilinfusion interpretieren die Autoren als Entwicklung einer akuten Toleranz auf
Remifentanil. Toleranz beschreibt die verminderte Wirkung eines Medikaments nach
kontinuierlicher oder wiederholter Gabe. Trotz fortgesetzter Gabe eines Analgetikums ist
kein oder nur ein geringerer analgetischer Effekt nachweisbar. Eine Toleranz kann sich
unter Opioid-Applikation durch eine Downregulation der Opioidrezeptoren entwickeln.
Wichtig ist in diesem Zusammenhang die Abgrenzung von der Hyperalgesie. Toleranz
entsteht durch Interaktion eines Medikaments mit Rezeptoren, wohingegen Hyperalgesie

durch zentrale neuronale Verdnderungen ausgeldst wird.

Eine Studie von Chia verglich Halothan-Narkosen mit geringer und hoher Fentanyl-
Supplementierung bei abdominalen Hysterektomien (Chia et al., 1999). Die Patienten
der Gruppe mit hoher Fentanyldosierung gaben postoperativ mehr Schmerzen an und
hatten einen hoheren patientenkontrollierten Fentanylverbrauch sowie mehr Ubelkeit und
Erbrechen als die Patienten, die nur eine geringe Dosis Fentanyl erhielten. Die Autoren
machen fur die starkeren Schmerzen nach hohen intraoperativen Dosen eine akute
Toleranz auf Fentanyl verantwortlich. Die postoperative Ubelkeit sowie das Erbrechen
hingegen unterliegen nicht der gleichen Toleranzentwicklung, da sie nicht (ber
Opioidrezeptoren, sondern Uber die Stimulation dopaminerger Rezeptoren der

chemorezeptiven Triggerzone der Area postrema im Brechzentrum ausgeldst werden.

Die These der Toleranzentwicklung wird durch eine weitere Studie, bei der wiederum

Remifentanil eingesetzt wurde, untermauert. In dieser Studie wurden 50 Patienten, die
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sich einem groReren abdominalchirurgischen Eingriff unterzogen, in zwei Gruppen
eingeteilt (Guignard et al., 2000). Die eine Gruppe erhielt Remifentanil in einer Dosierung
von 0,1 pg/kgkG/min. Die Anasthesie wurde mit Desfluran durchgefuhrt. Die andere
Gruppe erhielt eine hoher dosierte Remifentanilinfusion von durchschnittlich
0,3 pg/kgkG/min und dafiir eine geringere Dosierung Desfluran. Tatsachlich forderten
die Patienten der Gruppe mit der héher dosierten Remifentanilinfusion in den ersten 24
Std. postoperativ annahernd doppelt soviel Morphin an und berichteten tber signifikant
starkere Schmerzen als die Patienten der Vergleichsgruppe mit geringer
Remifentanilinfusion. Die in unserer Studie benutzten Remifentanildosierungen lagen
intraoperativ in den beiden Gruppen mit frihem Beginn der Remifentanilinfusion (RFK
und RFL) bei 0,25 pg/kgKG/min und somit im Bereich der hochdosierten Gruppe in der
Studie von Guignard. In der Gruppe mit spatem Beginn der Remifentanilapplikation (RS),
die auch postoperativ. den hochsten Piritramidverbrauch zeigte, war die
Remifentanildosierung mit 0,5 pg/kgKG/min Uber 55 min bei einer durchschnittlichen
Operationsdauer von 107,31 +42,02 min fur einen langen Zeitraum doppelt so hoch wie
in den anderen Remifentanilgruppen. Somit kann der erhOhte Analgesiebedarf
besonders in der Gruppe Remifentanil-spat (RS), aber auch in den Gruppen
Remifentanil-friih-kurz (RFK) und Remifentanil-frih-lang (RFL) durch eine akute

Toleranzentwicklung gegeniiber Remifentanil zumindest mit verursacht sein.

Toleranzentwicklung und Hyperalgesie sind mdglicherweise Ursachen fir die haufig
fehlenden oder nur gering erhdhten Analgesieeffekte nach hoch dosierter Opioidgabe in
Zusammenhang mit Untersuchungen zur préaemptiven Analgesie (Eisenach, 2000).
Allerdings gibt es auch hier widerspriichliche Ergebnisse. Andere Autoren fanden eine
suffiziente postoperative Analgesie durch patienten-kontrollierte Analgesie (PCA) mit
Alfentanil und auch Remifentanil (Schraag et al., 1999), ohne dass sich im zeitlichen
Verlauf die Notwendigkeit einer Dosiserh6hung oder ein anderer Anhalt fur die
Entwicklung einer akuten postoperativen Toleranz gegeniber den untersuchten

Opioiden zeigte.

Es bleibt somit fraglich, ob ein unerwiinscht hoher postoperativer Analgesiebedarf nach
hoch dosierter Opioidgabe bzw. ein Fehlen besserer Analgesie nach frithen, hohen
Opioiddosen (praemptive Regime) wie in der vorliegenden Studie wirklich durch Toleranz

und gegebenenfalls auch durch Hyperalgesie erklart werden kann.

Ein weiteres Ergebnis unserer Studie war der signifikant niedrigere Piritramidverbrauch
der Gruppe mit Sufentanil-Analgesie (S) gegenuber allen Remifentanilgruppen in den
ersten beiden postoperativen Stunden. Sufentanil hat gegentiber dem Remifentanil eine

wesentlich langere Halbwertszeit (terminale Eliminationshalbwertszeit fur Sufentanil 164
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min und fur Remifentanil 6-14 min). Unmittelbar postoperativ fuhrt Sufentanil zu einer
besseren Unterdriickung der durch die Operation verursachten entziindlichen
Schmerzreaktion. Auch eine Studie von Philip zeigte den friheren und erh6hten
Analgesiebedarf nach Remifentanilbasierten Anasthesien im Gegensatz zu Anésthesien,

welche mit Alfentanil supplementiert waren (Philip et al., 1997).

Neuere Studien zeigen weitere Aspekte auf, die die Interpretation von Untersuchungen
zur praemptiven Analgesie erschweren. Es konnte gezeigt werden, dass die praemptive
Analgesie bei Patienten mit schon lange bestehenden Schmerzen ineffektiv ist.
Andererseits war die praemptive Analgesie bei Patienten ohne vorbestehenden Schmerz
suffizient wirksam (Aida et al., 2000). In der Gruppe mit vorbestehenden Schmerzen
scheint es zu zentralen neuronalen Veranderungen der Schmerzwahrnehmung
gekommen zu sein, die durch eine Analgesie, welche sonst zu einer suffizienten

praemptiven Analgesie gefuhrt hatte, nicht mehr beeinflussbar waren.

In  unserer Studie wurden Patienten mit Operationen an degenerativen
Bandscheibenleiden oder Spinalkanalstenosen untersucht. Diese Patienten haben
grofRtenteils schon langer bestehende Schmerzen, die die durchgefiihrte Operation
erforderlich machten. Somit sind unsere Ergebnisse moglicherweise auch durch zentrale

Veranderungen der Schmerzleitung beeinflusst.

Die vielfaltigen Schwierigkeiten im Zusammenhang mit dem Konstrukt praemptive
Analgesie haben dazu gefihrt, dass die Wirksamkeit oder das Vorhandensein einer
praemptiven Analgesie beim Menschen nicht zweifelsfrei belegt werden kann. Dies gilt
sowohl flr intravends verabreichte Opioide als auch fir NSAID und lokale

Analgesieregime (Moinche et al., 2002).

Mehrere tierexperimentelle Studien kamen zu positiveren Ergebnissen beziglich der
Vorteile von praemptiven Analgesieregimen. Einige Autoren bezweifeln jedoch die
Ubertragbarkeit der Ergebnisse vom Tier auf den Menschen (McQuay, 1995). Dabei
werden verschiedene Unterschiede von Untersuchungen an Mensch und Tier aufgefiihrt,
wie unterschiedliche Schmerzreize bei Tierexperimenten gegenliber Operationen am
Menschen, Unterschiede in der Dauer des Reizes, der bei den Tierexperimenten oft viel
kiorzer ist, die Frage nach den Unterschieden der Pathophysiologie der
Schmerzwahrnehmung und -weiterleitung zwischen Tier und Mensch sowie das Problem

der Schmerzbeurteilung beim Tier (Hogan, 2002).

Wichtig scheint fur eine suffiziente postoperative Analgesie nicht nur der rechtzeitige

Beginn, sondern auch die richtige Dosierung des Opioids zu sein. Mit niedrig dosierten
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Opioiden kann keine suffiziente Analgesie durchgefuhrt werden. Hingegen kdnnen zu

hohe Opioiddosierungen zu Toleranz und Hyperalgesie fuhren.

Obwohl unsere Remifentanilregime mit friher Applikation Vorteile gegeniiber der sehr
spaten, nach Operationsbeginn gegebenen Dosierung zeigen, werden sich unsere
Applikationsregime wegen hoher Komplexitdt und hohem Zeit- sowie Personalaufwand
in der Praxis wohl nicht durchsetzen. Im Vergleich zur Narkose mit

Sufentanilsupplementierung zeigte keine der Remifentanil-Gruppen Vorteile.
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5. Zusammenfassung

Fragestellung: In der vorliegenden prospektiven, randomisierten Doppelblindstudie
sollte ein moglichst optimales Anéasthesieregime einer total-intravendsen Anésthesie
unter Verwendung von Remifentanil bezuglich der postoperativen Schmerzen gefunden
werden. Die Schmerzen sollten dabei unter Berticksichtigung des Mehrebenenansatzes
der Schmerzmessung beurteilt werden. Zusatzlich sollten die Anéasthesieregime mit
Remifentanil mit einer klinikiiblichen total-intravenésen Anasthesie mit Sufentanil

verglichen werden.

Methodik: Es wurden 68 Patienten untersucht, die sich einer Operation bei lumbalem
Bandscheibenvorfall oder lumbaler Spinalkanalstenose in der Klinik fir Neurochirurgie

der Universitat zu Libeck in Allgemeinanasthesie unterzogen.

Die Patienten wurden randomisiert in vier Gruppen aufgeteilt. Alle Gruppen erhielten
Propofol kontinuierlich intravents zur Aufrechterhaltung und Steuerung der Anasthesie.
Die Patienten der Gruppe RFK erhielten einen Bolus Remifentanil von 1 pg/kgkG uber
5 min gefolgt von einer 15 mindtigen Pause, bis die Narkose eingeleitet wurde und mit
einer Remifentanilinfusion von 0,25 pg/kgKG/min fortgefiihrt wurde. Die Gruppe RFL
erhielt den praoperativen Remifentanilbolus kontinuierlich Gber 20 min mit
0,05 pg/kgKG/min. Danach wurde die Narkose eingeleitet und mit einer
Remifentanilinfusion von 0,25 pg/kgKG/min aufrecht erhalten. Die Gruppe RS erhielt
keinen praoperativen Remifentanilbolus. Die Remifentanilinfusion wurde erst nach
Beginn der Operation gestartet und fur 5 min mit 0,2 pg/kgKG/min sowie anschlie3end
fur 55 min mit 0,5 pg/kgkG/min fortgefiihrt. Danach wurde die Remifentanilinfusion auf
0,25 pg/kgKG/min reduziert und bis zum Narkoseende weitergefihrt. Mit diesen
Remifentanilregimen sollten bei unterschiedlichen Dosierungen und Infusionsbeginn
gleiche Remifentanilgesamtmengen erreicht werden. Die Gruppe S erhielt kein

Remifentanil, sondern bolusweise Sufentanil zur Analgesie.

Die postoperative Analgesie wurde durch eine patienten-kontrollierte Pumpe mit
Piritramid gewahrleistet. Die postoperativen Schmerzen wurden systematisch mit
einer verbal-numerischen Selbsteinschatzungsskala, durch einen
Schmerzempfindungsfragebogen sowie durch die Kontrolle von Blutdruck und

Herzfrequenz beurteilt.

Ergebnisse: Die Patienten der Gruppe Sufentanil hatten in den ersten beiden

postoperativen Stunden den signifikant geringsten Piritramidverbrauch Uber die
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patienten-kontrollierte Pumpe und zeigten die niedrigsten Werte im Schmerzkategorien-
Unterteilungsverfahren wahrend der ersten postoperativen Stunden. Die Patienten der
Gruppe Remifentanil-spat (RS) benétigten im Zeitraum 14-16 Std. postoperativ

signifikant mehr Analgetikum als alle anderen Gruppen.

Diskussion: Die frihe praoperative Remifentanilgabe zeigte bei gleichen
Gesamtmengen keine Vorteile gegenlber einer spateren Gabe im Hinblick auf die
postoperativen Schmerzen. Die Patienten der Remifentanilgruppen hatten keine Vorteile
bezlglich der postoperativen Analgesie im Vergleich zur Sufentanilgruppe. Sie gaben
h6éhere Werte in den Schmerzskalierungen an und forderten mehr postoperative
Analgetika an. Die Untersuchung zeigte zudem die grof3e Bedeutung einer suffizienten
und frih einsetzenden postoperativen Schmerztherapie nach Remifentanil-basierten

Andasthesien.
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7. Anhang

7.1 Abbildungen

Anéasthesie Dosierungs- und Ablaufplan

//- //-

Gruppe RFK > ”
(10;.|2g kg/P;(KEIS ml)n 0,25 piglkgKG/mih bis zum QP-Ende
2 ug/kgKG/niin:

Gruppe RFL — >
1 ugikgKG in 20 min 0,25 g/kgKG/mia bis zum OP-Ende
(0,05 pg/kgKG/min)

A 4

Gruppe RS 7

Nur Propofol und Norgurort 1 pgfkgKG in 5 min 0,5 ug/kgKG/miniir 55 min 0,253g/kgKG/min bi§ zum:OP-Ende
bei Bedarf: Isofluran (0,2 pglkgKG/miin)

Gruppe S "

Sufentanil / Propafol - Anasthesie

e e

Einleitung Hautschnitt Anasthesie-
ende

AnschlieBend erhielten alle Patienten im Aufwachraum eine PCA-Pumpe mit
Piritramid (Bolus a 1,5 mg).

Abb. 7.1: Dosierungs- und Ablaufplan der Analgesie wahrend der Narkose
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Messzeit- | Uhrzeit (und Inhalt) Beurteilungs- somatisch
punkt verfahren
Nachmittag des pra-Op-Tages: Gesprach des/der
Anasthesisten/-in mit dem Patienten - routinemaRiges
Aufklarungsgespréach, Einladung zu unserer Studie, Hinweis auf
Mitarbeiter, Erklarung der Fragebdgen und der PCA-Pumpe,
unterschreiben der Einwilligungserklarung
T Gesprach des Versuchsleiters mit dem Patienten - Klaren weiterer | ¢  Schmerzkate- e HF
Fragen, Bedanken fir die Teilnahme, Erlauterung der gorien-Unter- ¢ RR
Schmerzkategorien-Unterteilungsskala genauerer Einfihrung in teilungsverfahren
die SES und Ubergabe des ersten Fragebogenpaketes mit e SES
genauer Anleitung als Deckblatt e Personalfrage-
bogen
T Operationstag pra-Op im Einleitungsraum der Anasthesie: e (bliches e HF
Zuordnung zur Gruppe Anasthesie- ¢ RR
Gruppe 1: Remifentanil-frih-kurz protokoll
Gruppe 2: Remifentanil-friih-lang e gesondertes
Gruppe 3: Remifentanil-spét Protokoll fir
Gruppe 4: kein Remifentanil Remifentanil
T Operationstag intra-Op e (bliches e HF
Anésthesie- ¢ RR
protokoll
e gesondertes
Protokoll fir
Remifentanil
T - Txiv Operationstag post-Op e Schmerzkate- e HF
60 min post-Op bis 360 min post-Op gorien-Unter- ¢ RR
alle 30 min Datenerhebung teilungsverfahren
e Ramsay-Score
Tl x, xiv 120 min, 240 min und 360 min post-Op zusatzlich:
e SES
Txv erster post-Op Tag e Schmerzkate- e HF
ca. 24 Std. post-Op gorien-Unter- ¢ RR
teilungsverfahren
e SES
Beim Abholen der Fragebdgen vom Patienten Bedanken fur die
Teilnahme an der Studie und Frage nach Anmerkungen seitens
des Patienten
Abb. 7.2: Ablauf der Untersuchung
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Dokumentationsbogen (pré- und intraoperativ)

Patienten-Daten

Geburtstag: .......cccocveeernenne
GroRe: .........
ASA-Wert: ......ccccveeeviinnnns

Gezogene Gruppenzugehdrigkeit:

(6] Gruppe 1: Remifentanil-frih-kurz
(6] Gruppe 2: Remifentanil-friih-lang
(6] Gruppe 3: Remifentanil-spéat
(6] Gruppe 4: kein Remifentanil
OP-Verlauf
Pra-Op: Pramedikation
abends: ...

Verbrauch sonstiger Medikamente

Datum der Operation: .........cccccevveeennes Anasthesist/-in: .........c.cccec...
Name des Patienten: ..........cccccovcueeennes Operateur/-in: .........ccceeeueeee.

Datum: ............... Uhrzeit: ....cccoceeeee Praparat: .......cccocoiiiiiiiennns Menge: ......ccoeeenen.
Datum: ................ Uhrzeit: ....cccoceeeee Praparat: .......cccocoiiiiiiiennns Menge: .......coceeeeee.
Datum: . Uhrzeit: .. Praparat: ..... .. Menge: ..
Datum: ............... Uhrzeit: ....cccoceeeee Praparat: .......cccoooeiiiiiiiiennnns Menge: .......ccceeeeen.
Intra-Op: Allgemeines
OPEration: .....cueeeiiiieeiiie et
OP-BESONAEINEITEN: ...ttt e et e e e s b e e e sibeeeaseneas
Beginn Ende Dauer
OP
Anésthesie

Abb. 7.3: pra- und intraoperativer Dokumentationsbogen - Seitel
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Intra-Op:
Narkotika-Verbrauch

Propofol: ...
0] 4151 1o | TP UUPRTTI

0,-Séttigung:

Uhrzeit:

Remifentanil-Gabe:

Gesamtdosis

Bolusgabe

Kontinuierliche Gabe ( ........... ng/kgKG/min)
Kontinuierliche Gabe ( ........... ng/kgKG/min)

Verbrauch sonstiger Medikamente

Uhrzeit: .......cccoeueee Praparat: .......ccccooiiiiiiiiiiiee Menge: .......cocveeiiieennns
Uhrzeit: . Praparat: ...... Menge: ......
Uhrzeit: . Praparat: ...... Menge: ......
Uhrzeit: . Praparat: ...... Menge: ......
Uhrzeit: . Praparat: ...... Menge: ......
Uhrzeit: .......cccoeeuee Praparat: .......ccccooiiiiiiiiiiiee Menge: .......coceveeiiieenns

Abb. 7.4: pra- und intraoperativer Dokumentationsbogen - Seite 2
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Geburtstag: ......ccocovvereeenne

Post-Op (im AWR)

0,-Séttigung:

Dokumentationsbogen (postoperativ)

Datum der Operation: .........ccccecveeennne
Name des Patienten: .............ccveeee...

Uhrzeit:

Verbrauch sonstiger Medikamente

........................ Menge: ...cocceeiiiiiiiee.

Uhrzeit: .......cccoeueee Praparat: ...........
Uhrzeit: .... ... Praparat: ...
Uhrzeit: .... ... Praparat: ...
Uhrzeit: .... .... Praparat: ...
Uhrzeit: .......cccoeuee Praparat: ...........

........................ Menge:

.. Menge: ...
.... Menge: ...
. Menge: ...

Post-Op (auf Station bis 24h post-Op)

Uhrzeit: .
Uhrzeit: ....

... Praparat:
. Praparat: ...

PCA-Pumpe

Bolusanforderungen

Insgesamt: ..........c.oe....

Uhrzeit: .......cccoeueee Praparat: ...........
Uhrzeit: .......cccoeueee Praparat: ...........

Uhrzeit: .......cccoeueee Praparat: ...........

Verbrauch sonstiger Medikamente
........................ Menge: ...oooceeiiiiiiiee.
........................ Menge: ...cocceeiiiiiiiee.

. Menge:
. Menge: ...

........................ Menge: ...cocceeiiiiiiiee.
Uhrzeit: ......ccoceeveneeenne Menge: .......coceeeee.
Uhrzeit: ......ccoceeeveeenne Menge:
Uhrzeit: .. Menge: ..
Uhrzeit: Menge:
Uhrzeit: Menge:
Uhrzeit: . Menge: ..
Uhrzeit: Menge:
Uhrzeit: Menge:
Uhrzeit: .. Menge: ..
Uhrzeit: ......ccocevveeenne Menge:

Abb. 7.5: postoperativer Dokumentationsbogen
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Uberwachungsbogen

Messzeitpunkt | Datum

Uhrzeit

RR

HF

Speichel-
probe

SKUV

Ram-
say
Score

Bemerkungen

Ti: Gesprach
am Vortag

SES, Pers.

Tu: Anéasth.-
einleitung

Tu: intra-Op

Tw: 60 min
post-Op

Tv: 90 min
post-Op

Tw: 120 min
post-Op

SES

Twi: 150 min
post-Op

Twni:180 min
post-Op

VI

Tix: 210 min
post-Op

Tx: 240 min
post-Op

Vil

SES

Tx: 270 min
post-Op

Txu: 300 min
post-Op

Vil

Txn:330 min
post-Op

Txv:360 min
post-Op

SES

TXV: 24 Std.
post-Op

SES

Lfd. Nr. :
Patientenname :

Geburtsdatum :

Code :

Geschlecht :

Abb. 7.6: postoperativer Uberwachungsbogen
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Spalten-  Zeitraum Uhrzeit Menge Anforderungen nicht erfolgte
plan Nr. Dipidolorin mg insgesamt Anforderungen
PCA-Pumpe eingeschaltet um:
1 60 min bis 30 min vor T,,
2 30 min vor Ty, bis T\
3 Ty bis Ty
4 Ty bis Ty,
5 T bis Ty,
6 Ty bis Ty
7 Ty bis Tix
8 Tix bis Tx
9 Tx bis Ty,
10 Ty bis Ty,
11 Ty bis Ty
12 Tx bis Txiv
13 Txv - 7 Std. post-Op
14 7 - 8 Std. post-Op
15 8 - 9 Std. post-Op
16 9 - 10 Std. post-Op
17 10 - 11 Std. post-Op
18 11 - 12 Std. post-Op
19 12 - 14 Std. post-Op
20 14 - 16 Std. post-Op
21 16 - 18 Std. post-Op
22 18 - 20 Std. post-Op
23 20 - 22 Std. post-Op
24 22 - 24 Std. post-Op
Abb. 7.7: PCA-Eingabe-Tabelle
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SCHMERZEMPFINDUNG SES

BEARBEITUNGSHINWEISE

Die nachfolgenden Aussagen dienen der ndheren Beschreibung lhrer Schmerzempfindung. Bitte geben Sie bei
jeder Aussage an, ob die vorgegebene Empfindung fir lhre Schmerzen stimmt. Sie haben bei jeder Aussage 4

Antwortmdglichkeiten:
4 trifft genau zu
3 trifft weitgehend zu
2 trifft ein wenig zu
1 trifft nicht zu.

Bitte machen Sie ein Kreuz auf die Zahl, die fir Sie am besten zutrifft. Bitte machen Sie in jeder Zeile ein Kreuz

und lassen Sie bei der Beantwortung keine Aussage aus.

Gemeinsam mit dem Untersuchungsleiter / der Untersuchungsleiterin wird vorher festgelegt, auf welchen

Zeitraum sich die Beurteilung lhrer Schmerzen beziehen soll.

Beziehen Sie sich bei der Beurteilung:

< aufdie typischen Schmerzen in der letzten Zeit, d.h. ca. in den letzten 3 Monaten.
< auf die typischen Schmerzen in den letzten Tagen.
< auf die Schmerzen in dem Moment, in dem Sie diesen Bogen bearbeiten.

(Zutreffendes bitte ankreuzen.)

Abb. 7.8: Schmerzempfindungsskala - Seite 1
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TEIL A trifft trifft trifft trifft
genau weit- ein nicht
zu gehend zu wenig zu

zu

1. Ich empfinde meine Schmerzen als qualend 4 3 2 1

2. Ich empfinde meine Schmerzen als grausam 4 3 2 1

3. Ich empfinde meine Schmerzen als erschépfend 4 3 2 1

4. Ich empfinde meine Schmerzen als heftig 4 3 2 1

5. Ich empfinde meine Schmerzen als mérderisch 4 3 2 1

6. Ich empfinde meine Schmerzen als elend 4 3 2 1

7. Ich empfinde meine Schmerzen als schauderhaft 4 3 2 1

8. Ich empfinde meine Schmerzen als scheuf3lich 4 3 2 1

9. Ich empfinde meine Schmerzen als schwer 4 3 2 1

10. Ich empfinde meine Schmerzen als entnervend 4 3 2 1

11. Ich empfinde meine Schmerzen als marternd 4 3 2 1

12. Ich empfinde meine Schmerzen als furchtbar 4 3 2 1

13. Ich empfinde meine Schmerzen als unertraglich 4 3 2 1

14. Ich empfinde meine Schmerzen als lahmend 4 3 2 1

TEILB

15. Ich empfinde meine Schmerzen als schneidend 4 3 2 1

16. Ich empfinde meine Schmerzen als klopfend 4 3 2 1

17. Ich empfinde meine Schmerzen als brennend 4 3 2 1

18. Ich empfinde meine Schmerzen als reil3end 4 3 2 1

19. Ich empfinde meine Schmerzen als pochend 4 3 2 1

20. Ich empfinde meine Schmerzen als glihend 4 3 2 1

21. Ich empfinde meine Schmerzen als stechend 4 3 2 1

22. Ich empfinde meine Schmerzen als hammernd 4 3 2 1

23. Ich empfinde meine Schmerzen als heil3 4 3 2 1

24, Ich empfinde meine Schmerzen als durchstol3end 4 3 2 1

Bitte Uberprufen Sie nochmals, ob Sie auch nichts ausgelassen haben.
Abb. 7.9: Schmerzempfindungsfragebogen - Seite 2
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Personalfragebogen

Es folgen nun einige Fragen zu lhrer Person, die wir fir statistische Zwecke brauchen.

Sie kénnen sich darauf verlassen, dass diese streng vertraulich bleiben.

Alter: Jahre

Kreuzen Sie im Folgenden jeweils das fur Sie Zutreffende an.

Schulabschluss: kein Schulabschluss...................... 0
Hauptschule...........ccccoccinis 0
Mittlere Reife........coeeveiviiiiiieeeennn. 0
Fachabitur.........ccooovvieeiiiiiei 0
P o 10 | G 0
Fachhochschulabschluss.............. 0
Hochschulabschluss...................... 0

Wie haufig waren Sie schon als Patient im Krankenhaus?

0 0 0 0 0
noch nie einmal zweimal dreimal mehr als dreimal

Wie haufig sind Sie schon operiert worden?
0 0 0 0 0

noch nie einmal zweimal dreimal mehr als dreimal

Wenn Sie schon operiert wurden, um welche Operationen handelte es sich?

Wie schwer schéatzen Sie die bevorstehende Operation ein?

0 0 0 0 0
sehr leicht leicht mittel eher schwer sehr schwer

Wie schmerzhaft schéatzen Sie die Zeit unmittelbar nach der Operation ein?

0 0 0 0 0
sehr schwach schwach mittel stark sehr stark

Abb. 7.10: Personalfragebogen - Seite 1
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Hatten Sie in letzter Zeit haufig Schmerzen?

0 0 0 0
regelméaiig manchmal selten nie

Nehmen Sie Schmerzmittel ein?
0 0 0 0

regelméaiig manchmal selten nie

Wenn ja, welche(s)?

Trinken Sie Alkohol?

0 0 0 0
regelmaiig manchmal selten nie

Rauchen Sie?

0 0 0 0
regelméaiig manchmal selten nie

Vielen Dank!

Abb. 7.11: Personalfragebogen - Seite 2
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Medlzinische Universitat Liibeck - Klinik fiir Anasthesiologie

Direktor: Prof. Dr.med. P.Schmucker
Protokoll fir Patienten-kontrollierte Analgesie ( PCA)

Datum:
Patientendaten Klinik: Station:
Name: Eingriff:
[Vomame: '
geb.: Anasthesist:
pra-OP PCA-Aufklarung o nein o ja durch:
Anamnese:
chron. Schmerzproblem o nein o ja welches ?
Analgetika 0 nein o gelegentlich o regelmaBig Med.:
Benzodiazepine o nein o gelegentlich o regelmaBig Med.:
ASA-Risikogruppe: o 1 o 2 o 3
fir PCA verantwortlich: erreichbar:
Gerat: 0 Abbot Lifecare PCA o Pharmmacia CADD PCA
o andere: =
Fallung: ... mIlMedlkament: ...4 Konzentration: .............. mg/ mif
Einstellung Betriebsart
Initialdosis: ...mg
Kontinuierliche Rate: .... mg/h =17 - )| L ST o PCA
Bolus: ....mg um: ... o Kontinuierlich
4- Std. Max.dosis: mg| Spemintervall: 0 PCA + Kontinuierlich &
PCA - Verlauf:
IDat. + Zeit |Verbrauch |Fiillung / Stérungen / Anderungen / Bewertung / Komplikationen Namenszeichen
Ve
Ende am:  .....ccceceeeee. Opiat-Verbrauch: verworfen: Ausdruck:
I UME suviisbocinns -, I GeedimeRiE [1110] FSS O mg|o ja o nein Unterschrift
Komplikationen: 0 nein Lo e - 4, 1o - 0 (el R e s s N U
empfohlene Begleitmedikation zusatzlich ~ur PCA:
FMedikamem Dosis Applikationsart |Zeitpunkte
empfohlene Ersatzmedikation nach Unterbrechung der PCA:
{Medikament Dosis Applikationsart
bitte Rickseite beachten !!!

PCA1.XLS Baumeier 25.12.1993

Abb. 7.12: PCA-Uberwachungsbogen - Seite 1
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Medizinische Universitat Lubeck - Klinik fiir Anasthesiologie
Direktor: Prof. Dr.med. P.Schmucker
Uberwachungsbogen fiir Patienten-kontrollierte Analgesie (PCA)
Datum: von bis Klinik: Station: .....ccceeeae
RGN . i R B Gt
-| Atemfrequenz
oder

Uhrzeit: | Schmerz | Sedation | O2-Sattigung Puls Blutdruck Ubelkeit Namenszeichen
12h
13 h
14 h
15h
16 h
17h
18 h
19h
20h
21 h 2
22 h
23h
24 h
01h
02h
03 h
04 h
05h
06 h .
07h . B
08 h
09h
10h
11 h

Achtung: Wahrend einer PCA niemals zusétzlich zentralwirkende
| Medikamente (Opioide, Schlafmittel ) verabreichen !

o,

[schmerzwert: Sedationswert: Ubelkeitswert:
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-10 1 —> wach 0 —> keine
kein <omememees > starkster|2 -—>  leicht mide 1 > Ubelkeit
Schmerz Schmerz|3 -—>  schlafrig 2 —> Ubelkeit
Patienten-Selbsteinschétzung 4 —> schiaft (!) + Erbrechen
Schmerzskala verwenden ! 5 —-—> schlaft, reagiert
nicht (!!!)

Sedierung Atemfrequenz < 8 Schmerzwert Technische
>4 02-Sattigung < 90% >4 Probleme

L
Lo QiR fri

Y
| O2-Séttigung < 85% |

: 1 |
Pumpe stoppen, Narcanti | S— Anasthesie benachrichtigen

PCA2.XLS Baumeier 25.12.:993

Abb. 7.13: PCA-Uberwachungsbogen - Seite 2
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7.2 Tabellen

Tabelle 7.1:  Verteilung der ASA (American Society of Anesthesiologists)-Werte

Gruppe RFK RFL RS S Gesamt K.-W. K.-W.
(N=16)  (N=19)  (N=16)  (N=17) (N=68) (H) 9
ASA-Wert
1 12 15 13 15 55 0,99 0,805
2 4 4 3 2 13

Anmerkungen: RFK=Gruppe Remifentanil-frih-kurz; RFL=Gruppe Remifentanil-friih-lang; RS=Gruppe Remifentanil-
spat; S=Gruppe Sufentanil; N=Anzahl der Patienten; K.-W.=Kruskal-Wallis-Test (H=Chi-Quadrat-Wert;
p=asymptotische Signifikanz)

Tabelle 7.2:  Soziodemographische Daten

Gruppe RFK RFL RS S KW. | K-W.
(N=16)  (N=19)  (N=16)  (N=17) (H) (p)
M M M M
sD sD sD sD

Alter[Jahre] | 4644 4337 4388 4394
#1150 #1010 933 821 0,84 0,840

Gewicht[kg] | 8469 8521 8325 7553
+1293 #1721 +1505  +1667 | 93 0,115

Grofe [cm] 17675 176,58 17388 172,88
+1008  +1066  +781  +1048 | 148 0,687

Anmerkungen: RFK=Gruppe Remifentanil-frih-kurz; RFL=Gruppe Remifentanil-friih-lang; RS=Gruppe Remifentanil-
spat; S=Gruppe Sufentanil; N=Anzahl der Patienten; M=arithmetisches Mittel; SD=Standardabweichung; K.-
W.=Kruskal-Wallis-Test (H=Chi-Quadrat-Wert; p=asymptotische Signifikanz)

Tabelle 7.3: Daten aus dem Personalfragebogen

Gruppe RFK RFL RS S Gesamt K.-W. K.-W.
(N=16)  (N=19)  (N=16)  (N=17)  (N=68) (H) (p)

Schulbildung

kein Schulabschluss 1 2 1 1 5

Hauptschule 7 9 10 9 35

Mittlere Reife 3 4 2 4 13

Fachabitur 1 0 1 0 2 0,93 0,818

Abitur 1 1 0 1 3

Fachhochschulabschluss 1 0 1 1 3

Hochschulabschluss 1 1 1 1 4

keine Angabe 1 2 0 0 3
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Gruppe RFK RFL RS S Gesamt K.-W. K.-W.
(N=16)  (N=19)  (N=16)  (N=17)  (N=68) (H) (p)
Haufigkeit bisheriger
Krankenhausaufenthalte
noch nie 2 1 0 2 5
einmal 5 4 2 0 1
zweimal 2 2 4 3 11 2,84 0417
dreimal 0 4 2 3 9
mehr als dreimal 6 7 8 9 30
keine Angabe 1 1 0 0 2
Haufigkeit bisheriger
Operationen
noch nie 2 3 2 2 9
einmal 6 5 5 2 18
zweimal 1 3 4 8 16 0,38 0,944
dreimal 0 2 2 1 5
mehr als dreimal 6 5 3 4 18
keine Angabe 1 1 0 0 2
Schwere der bevorstehenden
Operation
sehr leicht 0 0 0 0 0
leicht 0 1 0 2 3
mittel 9 1 9 9 38 0,47 0,925
eher schwer 6 5 6 5 22
sehr schwer 0 1 0 1 2
keine Angabe 1 1 1 0 3
Schmerzen in der Zeit
unmittelbar praoperativ
sehr schwach 1 0 0 0 1
schwach 0 0 1 0 1
mittel 9 14 11 11 45 125 0,742
stark 5 4 2 6 17
sehr stark 0 0 1 0 1
keine Angabe 1 1 1 0 3
Haufigkeit der Schmerzen in
der letzten Zeit
regelmafig 11 17 14 13 55
manchmal 4 1 2 3 10 3,46 0,326
selten 0 0 0 1 1
nie 0 0 0 0 0
keine Angabe 1 1 0 0 2
Haufigkeit der alltaglichen
Einnahme von
Schmerzmedikamenten
regelmapig
manchmal g g g ; ?i 1,13 0,771
selten 4 5 4 5 18
nie 2 3 2 0 7
keine Angabe 1 1 0 0 2
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Gruppe RFK RFL RS S Gesamt K.-W. K.-W.
(N=16)  (N=19)  (N=16)  (N=17)  (N=68) (H) (p)
Alkoholkonsum
regelmaig 1 3 1 1 6
manchmal 7 4 7 7 25
selten 5 9 7 6 27 0,29 0,962
nie 2 2 1 3 8
keine Angabe 1 1 0 0 2
Haufigkeit von
Zigarettenkonsum
regelmapig 5 6 9 6 2
manchmal 2 1 2 2 7 2,63 0,452
selten 1 4 1 2 8
nie 7 7 4 7 25
keine Angabe 1 1 0 0 2

Anmerkungen: RFK=Gruppe Remifentanil-frih-kurz; RFL=Gruppe Remifentanil-friih-lang; RS=Gruppe Remifentanil-
(H=Chi-Quadrat-Wert;

spat; S=Gruppe Sufentanil; N=Anzahl der Patienten; K.-W.=Kruskal-Wallis-Test

p=asymptotische Signifikanz)

Tabelle 7.4: Ausgangslage der somatischen Merkmale

Gruppe RFK RFL RS S KW, | KW
(N=16)  (N=19)  (N=16)  (N=17) | (H) )
M M M M
sD sD sD sD
BD systolisch | 14563 141,00 13562 13324
[mmHg] +1642 42470  +1672  +1640 | 65 | 0302
BD diastolisch | 9031 8568 7906 85,00
[mmHg] +10,87  +1441  +987  +1403 | 66 0,086
HF [min-] 7256 7926 77,88 7219
£1151  +004 4979 961 6,31 0,098

Anmerkungen: RFK=Gruppe Remifentanil-frih-kurz; RFL=Gruppe Remifentanil-friih-lang; RS=Gruppe Remifentanil-
spat; S=Gruppe Sufentanil; N=Anzahl der Patienten; M=arithmetisches Mittel; SD=Standardabweichung; K.-
W.=Kruskal-Wallis-Test (H=Chi-Quadrat-Wert; p=asymptotische Signifikanz); BD=Blutdruck; HF=Herzfrequenz
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Tabelle 7.5: Ausgangslage des Schmerzkategorien-Unterteilungsverfahrens (SKUV)
und der Schmerzempfindungsskala (SES)

Gruppe RFK RFL RS S KW, | K-W.
(N=16)  (N=19)  (N=16)  (N=17) (H) ®)
M M M M
D D sD sD
SKUV 9,00 6,95 8,38 713
£273 370 280 352 | 49 0.211
SES affektiv 1,04 2.24 223 1,02
£057  +082 082 069 | 229 0,515
SES sensorisch| 1,74 1,98 1,82 1,75
£049 058 058 059 | 192 0,678

Anmerkungen: RFK=Gruppe Remifentanil-frih-kurz; RFL=Gruppe Remifentanil-friih-lang; RS=Gruppe Remifentanil-
spat; S=Gruppe Sufentanil; N=Anzahl der Patienten; M=arithmetisches Mittel; SD=Standardabweichung; K.-
W.=Kruskal-Wallis-Test ~ (H=Chi-Quadrat-Wert;  p=asymptotische  Signifikanz); = SKUV=Schmerzkategorien-
Unterteilungsverfahren (O=keine Schmerzen bis 15=sehr starke Schmerzen); SES affektiv=Globaldimension affektive
Schmerzempfindung der Schmerzempfindungsskala (Skalenwert 1-4); SES sensorisch=Globaldimension sensorische
Schmerzempfindung der Schmerzempfindungsskala (Skalenwert 1-4)
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Anasthesiedaten und Operationszeiten
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Kumulativer Piritramidverbrauch in mg tber 2, 4, 6 und 24 Std.

postoperativ
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2-stundlicher Piritramidverbrauch in mg tGber 24 Std. postoperativ

Tabelle 7.8:

(zueyubig ayosnoidwAse=d

WBM-Z=2) 1591-N ABuypp-uuepy ="M-"N ‘(zuexuiubig syosnoidwAse=d ‘papr-lelpend-IuD=H) 1S81-SI|IEA-[BYSNIY="M-") ‘BunyoiemaepiepuelS=as BNIN SeyasHawye=|\
‘Usjuslied Jap |yezuy=N ‘uEluaNg addnio=g ‘jeds-juejuspwey addnin=8y Buel-yni-juejusiwsy addni9=14Yy ‘ZINy-yni-jiuejuspwey addnin=y4y :usbunyswuy

| | | m | | VLT | LOGF | €E1F | £9TF ~do
: : m ! ! erl'o ¢ e¥'S | L0°L ¢ 0S¥ i 0LL ¢ /8L | -sod ‘PIS ¥g-2T
m ! ! ! ! ! 7TTF ¢ 89TF | 9L'TF | 60CF ~do
: : ! m ! Zve'0 ¢ ve'e | 8L ¢ 86T ¢ 09'L i €07 |-sod ‘PSS 2z-0Z
m ! ! ! ! ! ZEVF COBL'EF | TETF ¢ vITF ~do
: : ! m ! 98¢0 ¢ ¥0'c | 6¥L  GZ'e : 90T : G9'L |-sod ‘PIS 0Z-8)
m ! ! m ! ! 6LVF | VL'EF 1 OL'EF | GT'EF do
m m m m : 061’0 ¢ 996 | 08V : ¥ i ¥eT @ 0€T |-sod ‘PiIS 8L-9)
m ! ! m ! ! [8VF | G8'TF 1 LEF | G81F do
¥00'0 : 06C | €000 : €6C | 9200 : ¢CT m m v00'0 ¢ 60l | SL'V ¢ L0 i zZ'h i €Ll | -sod PiIS 9l-pl
m m m m m : €ETF 1 C0TF 1 C0UF i €0TF do
m m m ; : 000 : 902 vl 000 ¢ €L :o el | dsod piS pl-zl
m m m m m : CeTF 1 08'CF ¢ GGLF ¢ 80CF do
: w w w | ¢Ll0 i 00 | ¥9T 85 | ¥9'L ¢ 09 | -sod PIS ZI-0L
m m m m m m €8°LF | ¥BEF | GFILF | GELF
: : : | | 9500 i 092 | ¥0T | 29Y | ¥9'L | L | dOsod iSOl
m m m m m m 9cCF | 8LTF ! 8leF | €0CF
: : : | | 010 | €Sy | 00t | I8t | lge | 0bz | "dodsod PiS g9
0SVF | PP'eF | EL'eF | pLCF
120 | O0Vy | 9T | 28% | 98¢ | 26T | "dOIsod PIS oy
VZ'EF | 9C'9F | v9'GF | GL'EF
LI60 | €50 | 98¢ i 08'G : €96 ; €9% | "dOsod IS vg
| | | | | | 8V'VF | €5OF | 96'GF | YI'OF
m m SL0'0 | €¥'T | LL0'0 : 8€'T | €000 ¥6'T | 9L0'0 | 8COL | ¢6Y | 850 ! €§'6 i GZ'ML | "do-sod PiSZ-0
[6w] sbuswpiwenuid ‘dp-1sod wneyiez
m m m m m : as ¢ a : a : as
@ : @ @ : @ @ : @ @ : @ @ : @ m W @ N W
Sy '$A 1Y SY SA MY S 'S\ SY S 'sA 1Y S 'SA MY (@ & (H | (2b=N) i (@1=N) i (61=N) : (91=N)
auyym-uue slifep-[exsniy S | S¥ ! 14d i M addnig

Seite 61

Anhang



Werte der Schmerzkategorien-Unterteilungsskala im Zeitraum 1 bis 24

Tabelle 7.9:
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Tabelle 7.10: Werte der Schmerzempfindungsskala (SES) postoperativ
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Tabelle 7.11: systolische Blutdruckwerte postoperativ

Sonipinig=ag ‘BunyolemgepepuelS=Qs ‘[ENIN SaydsiswyiLe=|\

(zuexubig ayosnoidwiAse=d ‘papy
-7=7) 1881-nN Asuyym-uuepy =m-'N :(zuexuubis syosnojdwise=d ‘pep-espend-Iyd=H) 1s8L-SIlIEA-[eNSIIY="M-"]
‘usjuaiied Jap |yezuy=N :jueiusing addnio=g ‘jeds
-juejusywey addnio=gy :Buel-yni-iuejuspwey addnio=T4Y ZINY-ynirjiuejusway addnin=y4y :usbunyiswuy

w w w BL'SIT | ZV'STF | LLBLF | GGHILE
: : 2eL0 296 | 65°0ZL ¢ Je'6zh 1 L9'tel 1 GL'gzk | "do-isod IS e
| | | EEOVF | BIOLF | ETLLF | VEBLF
! ! 1800 | ¥§'L | €Tzl | GZ'leh | 9s'sel ¢ 1glel | dorisod IS 9
m m m VOOLF | ¥B'LIF | L9'6LF | L6'QLF
| | 0sv'0 | 9LT | Zh'vel | SZhZh | LLlEL | 00'0€l | “dO-isod PIS GG
m : : 8Z'CLF | GT'LTF | LE'LLF | 8Y'6LF
: : €EY'0 : ¥LT | 6C°GCL ; ST'9CL : GBEEL : €9°0El “do-jsod PiS §
: : : VS'OLF | GL'BLF | 6T | GO'BLF
m m opL‘0 1 6E'G | 8Tk : 0GTgh 1 9k'eel 1 ge'wel | ~do-isod PiS G
m m m 99'8F | L0'QLF | PYOLF | IELLTF
5000 | €8 | 6600 | GE'8 | 0002k | 0§°TZh | T'wel | 95'0el |  “do-isod PiS Y
m m m 88°0LF : V8'LLF : LL9LF : GG6LF
: : GL0'0 : 69 | 6S0Zh : Gl'tTh : ¥8lel : 90'eel | “do-isod PIS G'E
w w w CC'OLF | LGBLF | ZOQLF | LZOLF
1000 2Z'€ | 1000 i 9€'€ | €000 i SOVl | G9'ZLL : 889z : Ze'9el : 88'9¢l |  “do-isod PiS €
m m m 00'0LF | LO'QLF | L0'ZZF | 60'GZF
€00°0 | €67 | LLO'O | 8€T | €200 | ¥§'6 | 0002k | €9'GZL | €9'.e)L | €i'gel | “dO-isod PIS T
m m m GY'ELF © €TCCF : 98°CCF : 0L9LF
; ; 9500 : v¥&'L | L¥'6LL : 90'6CL : ¥8'OEL : LEVEL “do-isod PiS Z
w w w BOVLF | OVLLF | LV'6LF | LOLLTF
m m €610 1 €L% | LLSgh 1 GZUeL tG0'ZEL ¢ 00'¢L | “do-isod IS Gl
| | | €6'LLF | TLOLF | LYLLF | 166LF
m m 981’0 | 8% | L¥'eh | 90°leL | 9L'Opk | 90kl | “dodsod PiS |
| m m [BHww] yosijoyshs ag pundyiez
m m m as | as : as | as
@ @ | @ @ m I (|
S 'S 14y S SA MY (@ ¢ (H | =N i @=N) | (6}=N) | (91=N)
Raupym-uuey slile-[exsniy S i S¥ 1 Y addni9

Seite 64

Anhang



Tabelle 7.12: diastolische Blutdruckwerte postoperativ
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Tabelle 7.13: Werte der Herzfrequenz postoperativ
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Tabelle 7.14: Werte des Ramsay-Scores 1 bis 6 Std. postoperativ
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Tabelle 7.15: Ergebnisse der Trendanalyse mittels orthogonaler Polynome - Teil 1
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Tabelle 7.16: Ergebnisse der Trendanalyse mittels orthogonaler Polynome - Teil 2
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Tabelle 7.17: Ergebnisse der Trendanalyse mittels orthogonaler Polynome - Teil 3
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