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Fragestellung

1 Fragestellung

Postoperative Ubelkeit und postoperatives Erbrechen konnen zu medizinischen,
organisatorischen und ékonomischen Problemen fiihren. Mit einer Inzidenz bis zu 92%
spielen diese eine wesentliche Rolle im Genesungsprozess und dem subjektiven
Wohlbefinden des Patienten nach einer Operation. Eine antiemetische Prophylaxe bei
Patienten vor einem operativen Eingriff sollte allerdings wegen der Kosten und
Nebenwirkungen der Antiemetika erst nach einer Risikoabschatzung in Betracht gezogen

werden.

Diese zweiteilige Anwendungsbeobachtung soll im ersten Teil klédren, inwieweit Kinder,
die sich einem allgemeinchirurgischen Eingriff in Allgemeinanésthesie unterziehen

miissen, von postoperativer Ubelkeit und postoperativem Erbrechen betroffen sind.

Ziel des zweiten Teils ist die Erfassung der prophylaktischen Wirksamkeit von
Dimenhydrinat Suppositorium bei Kindern mit einem allgemeinchirurgischen Eingriff in
Allgemeinanasthesie.
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2 Einleitung

2.1 Definition und Inzidenz von PONV

Der Begriff Ubelkeit gibt das subjektive Gefiihl wider, Erbrechen zu miissen. Es beschreibt
ein nicht schmerzhaftes Missempfinden im Pharynx und Epigastrium, das haufig von
vegetativen Symptomen wie Tachykardie, Speichelfluss und Schwitzen begleitet wird.
Diese Symptomatik kann durch eine Kontraktion von Zwerchfell und abdomineller
Wandmuskulatur zu einer retrograden Magenentleerung fiihren und dann in Wurgen und
Erbrechen Ubergehen. Die Begriffe Wirgen und Erbrechen werden als Emesis

zusammengefasst.

Treten die Beschwerden Ubelkeit und Emesis innerhalb der ersten 24 Stunden nach einem
operativen Eingriff auf, wird dies als ,Postoperative Nausea and Vomiting“ (PONV)
bezeichnet [135].

PONV gehdrt zu den haufigsten postoperativen Beschwerden. Eine der ersten
Publikationen hierzu wurde bereits 1848, ein Jahr nach Einfilhrung der Atheranasthesie,
von John Snow verdffentlicht und beschrieb die Inzidenz von PONV mit 75% bis 80% [1,
15]. Auch heute stellt PONV mit einer Gesamt-Inzidenz zwischen 20% und 30% ein
haufiges Problem dar [11, 37, 104, 132]. Bei Kindern findet sich eine gering hohere
Gesamt-Inzidenz zwischen 9,4% [129] und 70% [35].

2.2 Anatomische Grundlagen und Regelkreislaufe

Das Erbrechen ist ein relativ unspezifischer Schutzreflex, der die Eliminierung toxischer
Substanzen aus dem Korper darstellt [73]. Die Reflexauslosung ist an ein unangenehmes,
subjektives Erlebnis gekoppelt, das den Kérper vor einer weiteren Aufnahme von toxischen
Substanzen bewahren soll [2]. Im Folgenden werden bisher bekannte Grundlagen der

anatomischen Gegebenheiten und Regelkreislaufe zu Ubelkeit und Erbrechen vorgestellt.
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Anatomische Grundlagen

Der Brechreflex ist ein komplexer Schaltkreis, dessen Koordination sich im Bereich der
lateralen Formatio reticularis der Medulla oblongata vollzieht. Hier sind verschiedene
anatomische Strukturen funktionell zum so genannten Brechzentrum zusammengefasst [1,
15]. Im Brechzentrum enden Afferenzen aus dem Pharynx, Magendarmtrakt und Stimuli
aus hoheren Zentren wie dem Vestibularorgan und der Area postrema, die hier verarbeitet
und koordiniert werden. Die zwei wichtigsten Afferenzen des Brechreflexes sind die
Chemorezeptortriggerzone (CTZ) und der Gastrointestinaltrakt (GIT) [11, 91].

Der zentrale Anteil des afferenten Schenkels des Brechvorgangs, die CTZ, liegt im Bereich
der Area postrema im unteren Teil der Rautengrube am Boden des 4. Ventrikels. Im
Vergleich zu anderen Strukturen des zentralen Nervensystems (ZNS) zeigt dieser Bereich
anatomische Besonderheiten: die CTZ ist stark vaskularisiert und die umgebenden
Kapillaren weisen histologisch ein fenestriertes Endothel auf [125]. Da die PorengréRe um
ein Vielfaches vergroRert ist, konnen Molekile bis zu einer Grélze von 60.000 Dalton die
Membran passieren und direkt die Neurone der Area postrema reizen. Durch diese
funktionelle Umgehung der Blut-Hirn-Schranke kdnnen geldste Stoffe aus dem Blut und
dem Liquor cerebrospinalis schneller gefiltert werden [16]. Die Oberflache der CTZ besitzt
Bindungsstellen fiir mehr als 40 Substanzen, wobei fur die Entstehung von Erbrechen
Dopamin-, Serotonin-, Histamin- und Muskarinrezeptoren die wichtigsten Strukturen
darstellen [49].

Der periphere Anteil des afferenten Schenkels stammt aus dem GIT. An der Entstehung
von Nausea und Emesis sind Reize aus Mechano- und Chemorezeptoren beteiligt, deren
Weiterleitung ber den Nervus vagus erfolgt [15, 87]. Der Dehnungszustand der
Hohlorgane wird 0ber Spindelsensoren der Mucosa der Darmwand kontrolliert. Bei
Reizung dieser Mechanorezeptoren uber das Normale hinaus entsteht Ubelkeit. Bei den
Chemorezeptoren spielt der Serotonin (5-HT3)-Rezeptor eine besondere Rolle an der
Entstehung von Ubelkeit [91]. Serotonin wird zu 90% in den enterochromaffinen Zellen
des GIT gespeichert, bei Schadigung der Darmwand wird es aus diesen Zellen freigesetzt
und stimuliert die 5-HT3-Rezeptoren sowohl im Darm als auch im ZNS im Bereich der

Area postrema und des Brechzentrums.

Von groRer Bedeutung fir das Erbrechen sind weiterhin Informationen htéherer Zentren,

wie aus Seh-, Geruchs- und Geschmackssinn, aber auch emotionale Eindriicke aus dem
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limbischen System. Zum peripheren Anteil gehoren ferner Anteile des Nervus
glossopharyngeus aus Rachen und Zunge, sensible Teile des Nervus trigeminus aus Mund
und Auge sowie sensible Teile des Nervus vagus aus Kehlkopf, Schlund und &ulRerem
Gehorgang [11]. Uber verschiedene Efferenzen wird der komplexe Brechvorgang zu den
Erfolgsorganen geleitet, dabei werden Muskelfunktionen von Respirations- und

Gastrointestinaltrakt sowie der Bauchwand tber das Brechzentrum koordiniert.

Ablauf des Brechvorganges

Der Ablauf des Brechvorgangs lasst sich in eine Préejektionsphase und eine Ejektionsphase
unterteilen [1]. Die Praejektionsphase als Prodromalphase ist gekennzeichnet durch eine
Aktivierung des autonomen  Nervensystems mit hohem  Sympathiko- und
Parasympathikotonus. Klinisch finden sich ausgepragtes Unwohlsein, Tachykardie,
Hautblésse, KaltschweiBigkeit, vermehrter Speichelfluss und Hypersekretion im Bereich
der Luft- und Speisewege. Einzelne klinische Symptome kdnnen isoliert auftreten, ohne die

weiteren Phasen zu durchlaufen.

Dieser Phase kann sich die Ejektionsphase anschlieRen, die das Wirgen und Erbrechen
beinhaltet. Wirgen ist eine synchrone, rhythmische Bewegung des Zwerchfells und der
Interkostalmuskeln bei geschlossener Glottis. Erbrechen wird ber eine Kontraktion von
inspiratorischen thorakalen und abdominalen Muskeln eingeleitet, die einen hohen
intrathorakalen Druck erzeugen, der den Auswurf des Mageninhalts ermdglicht [3]. Diese
Entleerung ist Ziel des emetischen Reflexes und soll die Resorption des schon
aufgenommen Toxins verhindern. Um einer erneuten Aufnahme des Toxins
entgegenzusteuern stellt sich durch den emetischen Reflex eine Konditionierung ein. Die

angelernte Aversion wird eine kiinftige Aufnahme des Toxins vermeiden [2].

Teilweise wird diesen Phasen noch eine Dritte, die Postejektionsphase, angeschlossen [11].
Diese weist eine autonome, viscerale Reflexantwort des Kdrpers auf den Brechvorgang auf.
Der Korper kehrt in eine Ruhephase ein und die klinischen Parameter kehren auf

Normwerte zurick.

2.3 Einflussfaktoren fiir das Auftreten von PONV

Die Atiologie von PONV ist bei Kindern wie auch bei Erwachsenen ein komplexes und

multifaktorielles Geschehen [11, 49]. Eine Vielzahl von prognostischen Faktoren kénnen
8
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sich individuell beim Patienten addieren und potenzieren. Hierzu gehéren neben der
individuellen Pradisposition des Patienten, das Anésthesieverfahren, die Operation sowie

der postoperative Verlauf.

2.3.1 Patientenabhangige Einflussfaktoren

Patientenabhangige Risikofaktoren mit einer erhohten Inzidenz von PONV beinhalten das
Geschlecht, das Alter, eine bekannte Anamnese von PONV sowie den Nichtraucher-Status.
Es kommen weitere patientenabhéngige Einflussgréfien hinzu, deren Risiken fir PONV

bisher nicht eindeutig belegt sind.

Geschlecht

Weibliche Patienten zeigen im Erwachsenenalter eine hohere Inzidenz fir PONV als
entsprechend gleichaltrige mannliche Patienten. In der Literatur lassen sich Verhaltnisse
von 2:1 bis 4:1 finden [8, 47, 49, 71, 123]. Geschlechtshormone werden fiir die erhdhte
Pradisposition fur PONV im Erwachsenenalter diskutiert. Flr eine Beteiligung der
Geschlechtshormone in Form einer Sensibilisierung des Brechzentrums und/oder der CTZ
spricht, dass bei Kleinkindern vor und bei &lteren Patienten nach der Geschlechtsreife keine
geschlechtsspezifischen Unterschiede mehr feststellbar sind [15, 117]. Erst bei Madchen

uber 13 Jahren wird Emesis haufiger beobachtet als bei Jungen gleichen Alters [56].

Alter

PONV tritt bei Kindern haufiger als bei Erwachsenen auf. In der Altersgruppe der
Sauglinge und Kleinkinder unter 3 Jahr liegt dessen Inzidenz bei 7,9%. Sie steigt bei
Kindern bis zum 6. Lebensjahr auf 21,1% und bei Kindern zwischen 6 und 9 Jahren auf
17,4%. PONV erfahrt eine weitere Zunahme auf zwischen 24,6% und 28,8% bei Kindern
im Praadoleszentenalter von 9-16 Jahren [21]. In einer anderen Studie lagen die Werte bei
5% fir Sauglinge, 20% flr Kleinkinder unter 5 Jahren und bis zu 50% bei &lteren Kindern
[26]. Zusammenfassend findet sich PONV bei é&lteren Kinder ab dem 3. Lebensjahr
insgesamt haufiger als bei Jingeren [35, 90, 129]. Bei Patienten, die &lter als 17 Jahre sind,
betragt die Inzidenz 20-30% [8, 37, 104, 132]. Warum Kinder teilweise doppelt so haufig
betroffen sind wie Erwachsene ist noch nicht geklart. Als Ursache kann eine besondere
psychische Belastung in Frage gestellt werden [87]. Auch die im Kindesalter typisch
vorgenommenen Eingriffe, wie zum Beispiel die Strabismus-Operation, die selbst eine

hohe emetogene Potenz aufweist, kdnnten eine Rolle spielen.
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Positive Vorgeschichte von PONV

Eine positive Vorgeschichte von Ubelkeit oder Erbrechen, sei es im Sinne einer
Anfélligkeit fur Kinetosen oder bei vorangegangenen Narkosen, ist ein weiterer wichtiger
Faktor, der vor jeder Andsthesie exakt erhoben werden sollte. Diese Patienten haben ein
zwei- bis dreifach erhohtes Risiko fir Ubelkeit und Erbrechen nach Narkosen. Sie
reagieren zudem weniger auf eine prophylaktische oder therapeutische Gabe von
Antiemetika [4, 8, 49]. Wie bei Erwachsenen kann ein solcher Zusammenhang auch bei
Kindern festgestellt werden [14, 19, 35, 129]. Ob es sich bei diesem Zusammenhang um
eine Konditionierung [11, 87] oder um eine individuell unterschiedlich ausgepragte,
genetisch determinierte Empfindlichkeit des Brechreflexes handelt [94], ist noch nicht
hinreichend geklart. Aufgrund einer Untersuchung an Zwillingen ist jedoch letzterer
Zusammenhang anzunehmen, PONV Kkorreliert mit einer positiven Vorgeschichte bei

eineiigen, nicht aber bei zweieiigen Zwillingen [98].

Nichtraucherstatus

Nichtraucher leiden etwa zweimal haufiger unter Ubelkeit und Erbrechen nach Narkosen
als Raucher [4, 8, 47, 49, 71]. Als pathophysiologischer Mechanismus konnte die
Beeinflussung des Monooxygenasesystems Cytochrom P450 durch die Inhaltsstoffe des
Zigarettenrauchs eine Rolle spielen [118]. Diese aktivieren ein Isoenzym des
Monooxygenasesystem, das fur die Metabolisierung der Inhalationsanésthetika sorgt. Eine

niedrigere Inzidenz bei Rauchern wére durch diesen Mechanismus erklarbar.

Nicht eindeutig gesicherte Risikofaktoren

Wegen moglicher verldngerter Speicherung und Freisetzung fettloslicher Anésthetika ist
Ubergewicht als ein beeinflussender Faktor fir PONV vielfach untersucht und wird noch
immer kontrovers diskutiert. Frihere Untersuchungen belegen einen Zusammenhang von
Ubergewicht und erhohter PONV-Raten [15, 132]. Eine neuere Ubersichtsarbeit mit
Originaldaten aus vier Publikationen zeigt keinen Zusammenhang von PONV und
erhdhtem Body Mass Index [76].

Die Bedeutung des Menstruationszyklus als Einflussfaktor flir PONV bleibt umstritten.
Wahrend einige Untersuchungen eine erhohte Inzidenz von PONV wéhrend der
Lutealphase beobachten [13, 59, 111], finden andere dies in der Menstruationsphase [12,
89], wieder andere in der periovulatorischen Phase [59, 96, 111]. Eine zusammenfassende

Ubersichtsarbeit findet keinen eindeutigen Zusammenhang zu PONV [39].
10
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Patienten, die dem Anasthesierisiko nach in die Kategorien ASA | und Il eingestuft sind,
haben im Vergleich zu Patienten in ASA 1l und IV eine ein- bis zweifach héhere Inzidenz
fur PONV [71]. Patienten mit nur geringen Vorerkrankungen leiden hdufiger an PONV als
diejenigen mit mehr Begleiterkrankungen [27]. Eine Untersuchung von Sinclair et al.

erkennt einen solchen Zusammenhang hingegen nicht [112].

Weitere Einflussfaktoren scheinen die Angst vor der Operation und der Stress, der mit dem
ungewohnten Umfeld verbunden ist, zu sein [93]. Dabei nehmen freigesetzte
Katecholamine durch alpha-adrenerge Stimulation einen direkten Einfluss auf die CTZ
[80]. Die Folgen sind eine erhohte Magensaftsekretion und eine gestorte Magen-Darm-
Motilitat. Besonders Kinder neigen dazu, angstbedingt Luft zu verschlucken [87]. Die
damit bedingte Uberblahung des GIT fiihrt zur Reizung der Mechanorezeptoren und der

Entstehung von Ubelkeit.

2.3.2 Anasthesiologische Einflussfaktoren

VVon anasthesiologischer Seite aus beeinflussen neben der Dauer und dem
Anésthesieverfahren auch mechanische und pharmakologische Reize die Inzidenz fir
PONV.

Anasthesiedauer

Die Andsthesiedauer spielt in der Entstehung von PONV eine wesentliche Rolle [11, 47,
71, 127]. Ist die Dauer langer als 2 Stunden ist mit einem erhoéhten Risiko fur PONV zu
rechnen [25]. Eine andere Untersuchung fand hingegen keinen Einfluss der
Andsthesiedauer auf PONV [129].

Narkoseverfahren

Ein regionales Andasthesieverfahren ist in Bezug auf die Symptomatik glnstiger als eine
Allgemeinanasthesie [24, 49]. Kinder mit einer Orchidopexie, Hernioplastik oder nach
Penisoperationen zeigen unter Regionalandsthesie mit Verzicht auf Inhalationsanésthetika
reduzierte PONV-Raten [69].

Im Vergleich zu einer inhalativen oder total intravendsen Anésthesie zeigt die balancierte
Anésthesie mit einer Kombination von Lachgas, Opioiden und Muskelrelaxantien eine
hohere Inzidenz von PONV [123]. Die total intravendse Andasthesie (TIVA) geht mit einer

11
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geringeren Haufigkeit an PONV im Vergleich mit der Inhalationsandsthesie einher [1, 6, 9,
14, 113]. Neuere Studien widerlegen allerdings einen Zusammenhang von reduzierter
PONV unter TIVA [29, 83, 108, 140].

Sicherung der Atemwege

Die Intubation, das Einfuhren eines Guidel-Tubus oder das orale Absaugen kdnnen
Mechanorezeptoren im Bereich der Rachenhinterwand reizen und damit PONV ausldsen
[129]. Der Einsatz einer Larynxmaske im Vergleich mit einer orotrachealen Intubation
kann PONV bei Kindern nach einer Strabismus-Operation reduzieren [70]. Eine
Maskenbeatmung kann Uber Insufflation von Luft zu Magenuberblahung fihren und die
Haufigkeit postoperativer Emesis bei Patienten nach Anésthesie durch Berufsanfanger
erklaren [61, 63]. Eine andere Untersuchung kann dies nicht belegen [81].

Magensonde

Die Anlage einer Magensonde nach Intubation und deren Entfernung unter Sog vor Ende
der Narkose, bevor Reflexe durch pharyngeale Stimulation wieder ausgelést werden
kdnnen, zeigt keine signifikante Reduzierung der Inzidenz von PONV [66, 123, 136].

Pramedikation

Eine Prdmedikation wird angewandt, um Angst zu l6sen, eine Sedation zu erreichen und
Schmerzen zu lindern. Die bronchopulmonale Sekretion und kardiovaskuldre Reaktion auf
die spatere Einleitung soll reduziert und bei Kindern eine erleichterte Trennung von den
Eltern, wie aber auch eine bessere Akzeptanz der Maske vor der Einleitung erreicht

werden.

Zur Pramedikation werden Benzodiazepine am haufigsten eingesetzt. Bei Kindern wird vor
allem Midazolam verwendet. Studien zeigen, dass Lorazepam nach einer Strabismus-
Operation [68] und Midazolam nach einer Adenotonsillektomie PONV bei Kindern
reduziert [116]. Andererseits berichten Biedler et al. und auch Villeret et al., dass
Benzodiazepine keinen Einfluss auf PONV haben [15, 129]. Die Gabe von Opioiden zur
Prémedikation scheint einen ungunstigen Effekt auf PONV zu haben [1]. Eine Studie mit
intranasaler Gabe von Sufentanil bei Kindern ergibt eine deutlich erhdhte Inzidenz von
PONV gegeniber der Pramedikation mit Midazolam (34% fir Sufentanil versus 6% fur
Midazolam) [141].

12
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Inhalativ eingesetzte Anasthetika

Fur die historischen Anéasthetika Ather und Cyclopropan ist bekannt, dass sie eine
ausgepragte emetogene Potenz von bis zu 78% besitzen. Diese hohe Inzidenz steht im
Zusammenhang mit der Freisetzung von Katecholaminen durch diese Stoffe [135]. Das
emetogene Potential der neueren Inhalationsandsthetika Halothan, Enfluran, Isofluran und
Sevofluran ist praktisch identisch [6, 9]. Kinder mit einem allgemeinchirurgischen Eingriff
zeigen unter Halothan eine erhéhte Inzidenz flr postoperatives Erbrechen verglichen mit
Sevofluran [18, 19]. Der emetogene Effekt der Inhalationsanasthetika tritt vor allem in der
frihen postoperativen Phase auf [6, 9, 120, 122] und ist abh&ngig von der Expositionsdauer
[6]. Der Verzicht auf volatile Anasthetika vermag die Inzidenz von PONV zu senken und
ist vor allem bei Patienten mit einem erhéhten Risiko fiir das Auftreten von PONV zur
Prophylaxe besser als ein Antiemetikum geeignet [7, 9]. Inhalationsanésthetika zeigen sich
auch bei Kindern als unabhéngiger Risikofaktor fiur PONV [14].

Neue Studien Uber den Einfluss von Lachgas auf PONV brachten unterschiedliche
Resultate, weshalb der emetogene Effekt in letzter Zeit kontrovers diskutiert wird. Zwei
Metaanalysen, die kontrollierte, randomisierte Studien vergleichen, zeigen, dass das
relative Risiko zu Erbrechen unter Verwendung von Lachgas gegenuber Luft bei 1,3 liegt
und dieser Effekt vor allem bei Risikopatienten mit einer Inzidenz von PONV von (ber
50% nachweisbar ist [32, 121]. Weiterhin stellen sie fest, dass Lachgas keinen Einfluss auf
postoperative Ubelkeit hat und bei dessen Verzicht keine signifikante Reduktion der
Inzidenz nachzuweisen ist. Bei Kindern mit einer Hernioplastik oder Orchidopexie zeigt
sich eine Kombination von Lachgas und Sevofluran im Vergleich zu einer

Monoanwendung von Sevofluran als gleichwertig bezuglich der Inzidenz von PONV [6].

Etomidat

Etomidat, vor allem bei Patienten mit gestérter Hirndurchblutung und verminderter
kardiovaskularer Leistung, aber auch bei Kindern mit onkologischen Erkrankungen vor
schmerzhaften Eingriffen verwendet, hat ein héheres emetogenes Potential als Propofol
[88] und unbeliebte Nebenwirkungen wie Myoklonien und adrenale Suppression. Eine
neuere Studie beschreibt eine vergleichbare Inzidenz von PONV im Vergleich zu Propofol
[86].
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Muskelrelaxantien und Antagonisten

Unter den Muskelrelaxantien scheint Pancuronium emetogener zu sein als Vecuronium,
Atracurium oder Alcuronium [52]. Atropin soll zentrale antiemetische Wirkungen besitzen
[23]. Héaufig wird es mit Neostigmin verwendet und zeigt dann eine Abnahme von
postoperativem Erbrechen in der friihen, nicht aber in der spaten postoperativen Phase
[133].

Opioide

Opioide besitzen mit einer Inzidenz fur PONV von bis zu 58% unter den Anasthetika den
groften, schon lange bekannten Einfluss auf Nausea und Emesis [11, 15, 47, 71, 100, 103,
129]. Werden sie intraoperativ verwendet, so kommt es im Vergleich zu Anésthesien ohne
Anwendung von Opioiden mit einer PONV-Inzidenz von 11% zu einem Anstieg der
PONV auf 41% unter Opioidanalgesie [100].

Die zu Narkosezwecken eingesetzten Opioide Remifentanil, Alfentanil und Sufentanil
haben hdchstwahrscheinlich eine gleiche emetogene Potenz [65]. Fentanyl zeigt bei
Anwendung in Kombination mit einer Regionalanasthesie bei Kinder mit einer
Penisoperation eine erhohte Inzidenz von PONV gegeniiber der alleinigen
Regionalanésthesie, ohne die postoperative Schmerzen positiv zu beeinflussen [72]. Auch
bei orthopédischen Eingriffen im Kindesalter zeigt die zusétzliche, epidurale Anwendung
von Fentanyl eine erhdhte PONV-Inzidenz, bei diesen Patienten allerdings mit einer guten
Wirkung beziglich der Analgesie [82]. In der Gruppe der zur postoperativen
Schmerztherapie verwendeten Opioidanalgetika scheint Tramadol vor allem bei schneller
Injektion von Ubelkeit und Erbrechen begleitet zu sein. Danach folgt Buprenorphin vor
Morphin und Pethidin [15].

Propofol

Propofol weist im Vergleich zu anderen, intravends eingesetzten Anésthetika eine
geringere Inzidenz von PONV auf [45]. Die Wirksamkeit ist wahrscheinlich an die
Aufrechterhaltung der Narkose mit Propofol gebunden [113, 120, 122, 134]. Eine
Bolusapplikation zur Einleitung bleibt fast ohne Einfluss [110] und zeigt nur eine
Reduktion vor allem der Ubelkeit in der friihen postoperativen Phase [120, 122]. Wihrend
sich Propofol in einer nichtsedierenden Dosis nicht vom Placebo unterscheidet, fiihren
Infusionen mit hoherer Dosierung und Sedierung zu einer Reduktion von Erbrechen [64].
Es wurde daraus gefolgert, seine antiemetische Wirkung beruhe lediglich auf einen
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unspezifischen Sedierungseffekt. Dies wiirde auch erkldaren, warum Propofol in einigen
Studien nicht zu weniger PONV fuhrt, wenn es lediglich zur Einleitung gegeben wird und
die postoperative Konzentration nicht sedierend ist [120, 122]. Der Vergleich von Propofol
und Remifentanil mit Sevofluran und Remifentanil ergibt hinsichtlich PONV vergleichbare
Ergebnisse fir Unterbaucheingriffen im Kindesalter [108]. Zu einem ahnlichen Ergebnis
kam ein Vergleich von Sevofluran und Remifentanil mit Propofol, Fentanyl und
Rocuronium bei laparoskopischen Cholecystektomien an Erwachsenen [140]. Auch bei
orthopadischen Eingriffen im Kindesalter zeigt der Vergleich von Propofol und Fentanyl
mit Sevofluran und Fentanyl keine signifikanten Unterschiede im Hinblick auf PONV [82].
Diese Untersuchungen bestatigen die bereits vorher geduBerte Vermutung, dass eine
balancierte Andsthesie im Vergleich mit einer totalen intravendsen Andsthesie nicht
unbedingt mit signifikant erhdhten PONV-Raten einhergeht [29].

2.3.3 Operative Einflussfaktoren

Von der operativen Seite sind die Art des operativen Eingriffs und die Dauer der Operation

als Einflussfaktoren auf PONV zu nennen.

Operativer Eingriff

Der Einfluss des operativen Eingriffes auf PONV wird in der Literatur kontrovers
diskutiert. Apfel et al. und Gan et al. kénnen keinen eindeutigen Zusammenhang zwischen
der Inzidenz von PONV und der Art des operativen Eingriffes finden [5, 47]. Andere
Autoren berichten jedoch ber abdominelle Eingriffe als unabhéngigen emetogenen Faktor
[11, 15, 123]. Sie finden bei laparoskopischen Verfahren eine Rate fiir PONV zwischen 40
und 77% und bei intraabdominell durchgefiihrten Eingriffen bei bis zu 70% [11, 15]. Bei
Erwachsenen werden die héchsten Inzidenzen bei intraabdominellen, gynékologischen
(58%) [84], orthopadischen (40%) [74] und laparoskopischen Eingriffen (40-77%) [61]
beobachtet.

Das hochste Risiko zeigen Kinder nach einer Strabismus-Operationen mit einer Inzidenz
von bis zu 85% [35, 79, 103]. Ob dies damit zusammenhéngt, dass Kinder mit einer
erhdhten Inzidenz fir PONV operiert werden, oder ob es einen eindeutigen Zusammenhang
zum operativen Eingriff gibt, l&sst sich nicht eindeutig belegen. Im Rahmen einer
Antiemetikastudie wird bei Erwachsenen mit einem solchen Eingriff wider Erwarten eine

relativ niedrige Inzidenz gefunden [4, 119]. Allgemeinchirurgische Operationen zeigen bei
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Kindern eine Inzidenz von PONV zwischen 6,8% (Orchidopexien), 13,8%
(Circumcisionen) und 16,3% (Hernioplastiken) [21]. Villeret et al. finden keinen
Zusammenhang zwischen der durchgefiihrten Operation und PONV bei elektiven
ambulanten Eingriffen [129].

Operationsdauer

Kindern zeigen eine reduzierte Inzidenz von PONV, wenn der Eingriff kirzer als 30
Minuten ist, wohingegen ein Eingriff Gber 30 Minuten mit vermehrter PONV einhergeht
[14, 35, 103].

2.3.4 Postoperative Einflussfaktoren

Nach Ende des operativen Eingriffs beeinflusst der postoperative Wundschmerz und seine
Therapie das Auftreten von PONV. Inwieweit der Zeitpunkt der ersten Nahrungs- und
Flussigkeitsaufnahme eine Rolle spielt, ist noch nicht ausreichend geklart.

Postoperativer Wundschmerz
Der postoperative Wundschmerz kann eng mit PONV verknupft sein. Eine gegenseitige
Verstarkung ist moglich [11, 15]. Auch bei Kindern zeigt sich, dass die Inzidenz von

PONV mit der Schwere des Schmerzens zunimmt [73].

Aufnahme von Flussigkeit und Nahrung

Viele Patienten, die in der friihen postoperativen Phase erbrechen, tun dies, nachdem sie
erstmals nach der Operation trinken [124]. Dadurch dass vor allem bei ambulanten
padiatrischen Eingriffen die Entlassung erst dann gewéhrt wurde, wenn der erste Schluck
getrunken war, ohne erbrochen zu haben, wurde die Inzidenz von PONV erhoht und der
Aufenthalt im Krankenhaus verlangert [109]. Eine Nahrungskarenz von 12 Stunden nach
dem operativen Eingriff zeigt nach Tonsillektomie keine Verbesserung im Hinblick auf

PONYV oder postoperative Genesung [53].

2.4 Komplikationen von PONV

PONV ist nach dem Schmerz die haufigste postoperative Komplikation [8, 10, 28]. Fiir den
Patienten stellt das Auftreten von Erbrechen zundchst eine erhebliche Beeintrachtigung des

Wohlbefindens dar und kann unangenehmer empfunden werden als der postoperative

16



Einleitung

Schmerz [95]. Mit dem Verlauf ihrer Operation unzufriedene Patienten geben zu 71%
PONV als Grund ihrer Unzufriedenheit an. Damit steht PONV an oberster Stelle einer
Unzufriedenheitsskala [84] und neben den Schmerzen ganz oben auf einer Angstskala bei
Patienten, die sich zu einer Operation vorstellen [83, 126]. Patienten waren deshalb sogar
bereit zwischen US$56 und US$100 fiir ein antiemetische Prophylaxe zu bezahlen, wenn
PONV effektiv verhindert werden kénnte [46].

Im Verlauf des Brechvorgangs treten intraluminale Driicke von bis zu 100 mmHg auf. Es
ist daher mit Blutungskomplikationen, Nahtdehiszenzen, Osophaguseinrissen im Sinne
einer Mallory-Weiss-Lasion oder eines Boerhaave-Syndroms zu rechnen. Bei
Prédisposition sollte auch mit einer Erh6hung des intrakraniellen Drucks und mit
intraokuldren Hamatombildungen gerechnet werden [15, 123]. Schweres Erbrechen kann
besonders bei Kindern zu Stérungen des Wasser- und Elektrolythaushaltes fiihren, mit der
Entwicklung einer Dehydratation bis hin zu metabolischer Entgleisung und
Herzrhythmusstorungen [138]. Eine der seltensten, aber gleichzeitig schwerwiegendsten
Komplikationen ist die Aspiration von Mageninhalt. In der frilhen postoperativen Phase
sind die meisten Patienten noch sediert, so dass eine Restwirkung der Andsthetika den
Schutz der Atemwege im Rahmen des Brechreflexes erheblich beeintrachtigen und die
pulmonale Aspiration von Mageninhalt zur Folge haben kann [127]. Diese medizinischen
Probleme finden sich mit einer Haufigkeit von 0,1% zwar selten [42], im schlimmsten Fall
kann aber die postoperative Morbiditat und Mortalitat gesteigert werden [102]. Dadurch hat
PONYV auch fir das arztliche und pflegerische Personal eine nicht unerhebliche Bedeutung.

Vor allem in der ambulanten Andsthesie zeigt sich das Erbrechen nach Operationen auch
als ein Okonomisches Problem. Es kann durch einen verlangerten Aufenthalt im
Aufwachraum zu einer verzogerter Entlassung aus der ambulanten Einheit kommen [22,
37]. Durch eine unvorhergesehene stationdare Aufnahmen kann es zu einer Steigerung der
Behandlungskosten fiihren [48, 131]. Postoperatives Erbrechen zéhlt bei Kindern zu den
haufigsten Nebenwirkungen einer Ané&sthesie [90]. Besonders bei ihnen ist zu
berucksichtigen, dass Emesis eher in einer spaten postoperativen Phase auftritt und dadurch
bei den ambulant durchgefiihrten Eingriffen ein unvorhersehbares Problem darstellen kann
[10, 97].

Damit ist PONV auch heute noch das ,,big little problem* [67], was im deutschsprachigen

Raum auch als ,little big problem* zitiert wird [31]. Einerseits ist es mit selbstlimitierenden
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und nur geringen ernsthaften Komplikationen ein kleines Problem, andererseits geht es mit
einer hohen Inzidenz und einer erheblichen Beeintrachtigung des Wohlbefindens des

Patienten einher und stellt hier ein grof3es Problem dar.

2.5 Prophylaxe und Therapie

Zur Prophylaxe und Therapie von PONV stehen neben medikamentsen, auch nicht-
medikamenttse Verfahren zur Verfigung. Bei der Auswahl der Antiemetika spielt neben
den Wirksamkeitskriterien und der Toleranz der Nebenwirkungen fir den einzelnen
Patienten, auch der pharmakotkonomische Aspekt im Sinne von Kosten-Nutzen-
Erwadgungen eine entscheidende Rolle und sollte immer mit in den Gedankengang

einbezogen werden.

Die Wirkung der medikamentdsen Substanzen beruht auf einen Antagonismus gegen die
verschiedenen serotonergen, dopaminergen, histaminergen und muskarinergen Rezeptoren
in der Stimulation des Brechzentrums [49]. Dabei scheinen Antiemetika zu jeweils einem
oder zwei dieser vier Rezeptortypen eine deutlich hohere Affinitdt vorzuweisen: ein
Antiemetikum, das alle vier Rezeptoren mit gleicher Affinitat blockiert, ist bisher nicht
erhdltlich. Ein Brechreiz kann damit trotz Gabe eines Antiemetikums uber einen nicht
blockierten Rezeptor ausgeldst werden und kombinierte Anwendungen haben eine hohere
Effektivitat [47, 49].

Serotoninrezeptorantagonisten

Bereits bekannt aus der Prophylaxe und der Therapie von Chemotherapie-induziertem
Erbrechen werden 5-HT3-Rezeptorantagonisten heute auch bei PONV mit Erfolg eingesetzt
[34, 44, 47, 51]. lhre Wirkung beruht auf einer hoch-selektiven Blockade zentraler und
peripherer Serotonin-Rezeptoren vom Typ 3. Diese Selektivitat erklart das unterschiedliche
Nebenwirkungsspektrum im Vergleich zu anderen Medikamenten. So treten verzdgertes

Erwachen, Angstzustdnde oder extrapyramidalmotorische Nebenwirkungen nicht auf.

Ondansetron ist das erste Medikament dieser Substanzklasse, das zur Prophylaxe und
Therapie von Chemotherapie-induziertem Erbrechen zugelassen wurde. GroRe
Multicenterstudien belegen die Wirksamkeit intravends verabreichten Ondansetrons
sowohl zur Prophylaxe als auch zur Therapie von PONV [34, 44, 51]. Im Vergleich zum
Placebo kann die PONV-Rate deutlich reduziert werden [104]. Eine effektive,
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postoperative antiemetische Wirkung mit einer Reduktion der Inzidenz von PONV von
77% auf 27% lasst sich auch bei Kindern mit prophylaktischer Ondansetrongabe bei
Adenotonsillektomien erzielen [80]. Ondansetron zeigt sich in den meisten Studien als
nebenwirkungsarm. Vereinzelt sind Kopfschmerzen [105], Midigkeit und Obstipation
beschrieben worden [50]. Weitere 5-HT3;-Rezeptorantagonisten wie Granisetron und
Tropisetron zeigen wegen der Selektivitit des Antagonismus keine wesentlichen
Unterschiede auf [44]. Insgesamt haben die 5-HTs-Rezeptorantagonisten den derzeit am
besten wirkenden antiemetischen Effekt zur Prophylaxe und Therapie von PONV, obgleich
auch sie keine 100%ige Wirksamkeit bei PONV besitzen. Eine Kombinationstherapie mit
Droperidol, als auch mit Dexamethason erscheint besonders effektiv, diese zeigt sich

wirksamer als eine Monotherapie mit 5-HT3-Rezeptorantagonisten [44, 104].

Dopaminrezeptorantagonisten

Die Hauptwirkung der zur Prophylaxe und Therapie verwendeten Neuroleptika beruht auf
einer Blockade der Dopaminrezeptoren in der CTZ, daneben wirken sie anthistaminerg und
auch anticholinerg. Diese komplexen Blockaden erklaren auch ihre typischen

Nebenwirkungen wie Sedierung und extrapyramidalmotorische Stérungen.

Droperidol ist in den meisten Studien sicher antiemetisch wirksam. Im Vergleich zu
Ondansetron reduzieren beide Substanzen PONV in &dhnlicher Weise [44, 54, 70]. Eine
Kombination beider Substanzen flhrt zu einer hoheren Reduktion von PONV gegeniber
den Einzelsubstanzen [44]. Im Vergleich zu Metoclopramid ist die Anwendung von
Droperidol allein oder in Kombination mit diesem effektiver in der Prophylaxe von PONV
[92].Trotz seiner guten, antiemetischen Wirksamkeit wird es wegen seiner noch nach
Stunden vorkommenden Nebenwirkungen vor allem bei ambulanten Operationen und bei
Kindern nur begrenzt eingesetzt [30]. Zu seinen Nebenwirkungen z&hlen Midigkeit,
Sedierung und verzogertes Erwachen. Extrapyramidalmotorische Stérungen sind eher
selten, kdnnen aber auch durch eine niedrige Dosierung und nach vielen Stunden der
Anwendung auftreten, das gleiche gilt fir Dysphorie, Aufregung und innere Unruhe bis zu
Angstzustanden. Elektrokardiomyogrammverénderungen im Sinne von QT-Verldngerung
und Torsade-de-pointes fiihren zu einer eingeschrénkten Verwendung von Droperidol [41].

Eine weitere Substanzklasse mit tiberwiegender Blockade von Dopaminrezeptoren sind die
Benzamide, zu denen Metoclopramid z&hlt. Ihre antiemetische Wirkung beruht in
geringerem MaRe auch auf eine Blockierung von Histamin- und Serotoninrezeptoren. Die
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Blockade dieser Rezeptoren begriindet die auftretenden Nebenwirkungen wie
extrapyramidalmotorische Stérungen, Unruhe, Dysphorie sowie verzogertes Erwachen aus
der Narkose. Metoclopramid steigert dartber hinaus den Tonus des unteren
Osophagussphinkters und fiinrt durch eine gastrale Motilitassteigerung zu einer
beschleunigten Magenentleerung [91]. Vergleicht man verschiedene Studien, so kann der
antiemetische Effekt nur in einigen der Studien nachgewiesen werden und ist schwéacher
ausgepragt als nach Droperidol [45, 92]. In einer Studie an 90 Kindern nach Strabismus-
Operationen zeigt Metoclopramid gegentber Ondansetron keinen signifikanten
Unterschied im Vergleich zur Reduktion von PONV [101]. Die oben beschriebenen
Nebenwirkungen treten in ublicher Dosierung bei Kindern haufiger als bei Erwachsenen
auf, insgesamt aber selten, was die weite Verbreitung dieser Substanz erklaren dirfte:
Metoclopramid ist trotz unzuverléssiger Wirkung eines der meist verwendeten Antiemetika
[36, 106].

Histaminrezeptorantagonisten
Antihistaminika (ben ihre antiemetische Potenz uber zentrale Histamin- wie auch
Muskarin-Rezeptoren aus. Nebenwirkungen wie Sedierung und Mundtrockenheit beruhen

auf dem Antagonismus zu diesen Rezeptoren und treten relativ selten auf.

In einer Umfrage unter Anésthesisten, geben 71,2% an, dass sie Dimenhydrinat als effektiv
oder sehr effektiv beziglich PONV einschéatzen [36]. Seine Wirkung scheint dhnlich
effektiv wie die der Serotoninrezeptorantagonisten oder von Droperidol zu sein [77].
Aufgrund der unter Dopamin-Antagonisten Uberproportional hdufig vorkommenden
extrapyramidalmotorischen Stérungen und der Anwendungsbeschrankungen fir 5-HT;-
Antagonisten, wird Dimenhydrinat haufig auch bei Kindern angewandt. Relevante
Interaktionen mit zur Narkose verwendeten Anésthetika sind nicht bekannt.
Anwendungsbeschrankungen ergeben sich durch den anticholinergen Effekt, zum Beispiel
fur Patienten mit Uberempfindlichkeit gegen Dimenhydrinat oder andere Antihistaminika,
Patienten mit einer Anamnese fir ein Engwinkelglaukom, eine Epilepsie oder eine

Porphyrie.

In einer Metaanalyse wurden 18 randomisierte, kontrollierte Studien untersucht [77].
Insgesamt wurden 3045 Patienten, davon 1658 in einer Kontrollgruppe und 1387 in einer
Prophylaxegruppe mit Dimenhydrinat, in die Studien eingeschlossen. In der frihen
postoperativen Phase innerhalb von 6 Stunden nach der Operation zeigt sich eine
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signifikante Abnahme flrr postoperatives Erbrechen, postoperative Nausea kann nicht
signifikant reduziert werden. Auch in einem zusammengefassten Zeitraum bis 48 Stunden
nach der Operation zeigte sich eine signifikante Abnahme fir PONV. Die Analyse der
Untergruppe der Studien, die an Kindern durchgefiihrt wurden, ergibt eine Reduktion von
PONV unter intravengser Gabe um das 1,8fache und um 1,7fache unter rektaler Gabe.
Beide Anwendungsmethoden unterscheiden sich nicht signifikant hinsichtlich ihrer
Wirksamkeit. Die prdoperative, rektale Gabe von Dimenhydrinat bei Kindern nach einer
Strabismus-Operation reduziert die Inzidenz von PONV auf 30,7% im Vergleich zu einer
Inzidenz von 60,1% in der Placebogruppe [137] und in einer anderen Untersuchung von
75,0% auf 15,0% [113].

Auch andere Antihistaminika wie Cimetidin und Ranitidin reduzieren signifikant die
Inzidenz von PONV [33].

Muskarinrezeptorantagonisten

Anticholinergika sind im wesentlichen durch einen zentralen Antagonismus am Muskarin-
Rezeptor antiemetisch wirksam, in geringem Male aber auch Uber eine Blockade von
Histamin- und Dopamin-Rezeptoren. Nebenwirkungen wie Mundtrockenheit, Mydriasis,
Tachykardie oder Halluzinationen stellen sich vor allem durch die parasympatholytischen
Wirkmechanismen ein [78]. Scopolamin-Pflaster werden als Prophylaxe bei Kinetosen mit
einer signifikanten Reduzierung von PONV im Vergleich zum Placebo mit Erfolg bei
Kindern verwendet [60]. Eine parenterale Gabe von Scopolamin ist wegen der kurzen
Wirkdauer von nur einer Stunde weniger wirksam [77, 78].

Dexamethason

Dexamethason ist aus der Anwendung bei Chemotherapie-induziertem Erbrechen fir
seinen antiemetischen Effekt bekannt [99]. Flir Dexamethason liegen tber 30 kontrollierte
Studien vor, dessen Ergebnisse bereits in Ubersichtsarbeiten zusammengefasst wurden [38,
55]. In diesen Arbeiten stellt sich Dexamethason als sehr effektiv dar und hat ein
gunstigeren Einfluss auf PONV als Droperidol oder die 5-HTs-Antagonisten.
Nebenwirkungen nach einer Singledose wurden nicht beobachtet. Im Kindesalter kann eine
gute antiemetische Wirkung bei Tonsillektomien oder Strabismus-Operationen bei
alleiniger Gabe [40, 85] oder in Kombination mit einem 5-HT3-Antagonisten nachgewiesen
werden [57, 115].
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Nicht-medikamentdse Alternativen

Nicht-medikamentdse Alternativverfahren zur Prophylaxe und Therapie von PONV sind
vor allem aufgrund der zum Teil unbefriedigenden Wirkung der verschiedenen
Medikamente entwickelt worden. Zu ihnen gehdren die Verfahren der traditionellen

chinesischen Medizin und positive Suggestion.

Bei der Akupunktur oder Akupressur wird ein Punkt auf der Palmarseite proximal der
Handgelenksbeugefalten stimuliert. Dieser Punkt liegt proximal der distalen Handgelenks-
Falte zwischen den Sehnen des Flexor carpi radialis und Palmaris longus und wird P6
genannt. Die Anwendung einer Laserakupunktur an Kindern vor einer Hernioplastik,
Circumcision oder Orchidopexie ist in der Prophylaxe von PONV gleich effektiv wie
Metoclopramid [20] oder Droperidol [130]. Bei einer Zahnbehandlung an Kindern unter
Allgemeinanasthesie erweist sich die Akupunktur verglichen mit Ondansetron als ein

gleich effektives Alternativverfahren [114].

Positive Suggestion wird angewandt, um unerwiinschte Verhaltensweisen zu verandern und
Erwilinschte zu verstdrken. Eine bewusste Beeinflussung autonomer Funktionen wie
Herzfrequenz und Gesamtumsatz ist moglich. Die positive Suggestionen zur PONV-
Reduktion zeigt einen positiven Einfluss auf PONV [139].

Zusammenfassend l&sst sich feststellen, dass eine prophylaktische Gabe von Antiemetika
bei allen Patienten vor einem operativen Eingriff wegen einer Gesamt-Inzidenz von unter
30% und moglichen Nebenwirkungen der Antiemetika nicht gerechtfertigt ist [47, 49]. Der
Umgang mit postoperativer Ubelkeit und Erbrechen sollte deshalb folgende Aspekte
beinhalten: die Identifizierung von Risikofaktoren bei dem zu behandelnden Patienten, die
Reduktion der patientenunabhdngigen Risikofaktoren und die an den Patienten individuell
angepasste Applikation eines effektiven Antiemetikums im Sinne einer Prophylaxe oder

Therapie.

Apfel et al. konnten bei Erwachsenen mit den Risikofaktoren weibliches Geschlecht,
Kinetosen oder PONV in der Anamnese, Nichtraucherstatus und postoperative Analgesie
mit Opioiden einen quantitativen Risikoscore entwickeln [7]. Bei Prasenz keines, eines,
zweier, dreier oder aller vier Risikofaktoren steigt die Inzidenz fir PONV auf 10%, 20%,
40%, 60% und 80%. Die Art des operativen Eingriffs ging nicht mit in den Score ein. In
Anlehnung an diese Untersuchung weisen Sinclair et al. allerdings eine erhéhte Inzidenz
von PONV bei BrustvergrofRerungen,  Zahnoperationen,  Schulteroperationen,
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gynékologischen Laparoskopien, Varizenstripping und Strabismus-Operationen nach, so

dass diese Eingriffe bei der Anamnese berlcksichtigt werden sollten [112].

Kinder zeigen im Vergleich zu Erwachsenen hinsichtlich des Auftretens von PONV einige
Unterschiede [80]. PONV findet sich bei Ihnen héaufiger als bei Erwachsenen und ist vor
allem bei Kindern tber 3 Jahren erhoht. Es gibt keinen Einfluss des Geschlechts vor der
Pubertét. Die Art des operativen Eingriffes spielt eine hohere Rolle als bei Erwachsenen,
vor allem betroffen sind Kinder mit Tonsillektomien, Strabismus-Operationen,
Hernioplastiken, Orchidopexien und Penis-Operationen. Risikoscores, die bei Erwachsenen
evaluiert wurden, kénnen folglich nicht direkt auf Kinder Gbertragen werden [35]. Ein
vereinfachter Risikoscore von Eberhart et al. mit den vier Einflussfaktoren
Operationsdauer tber 30 Minuten, Alter tber 3 Jahren, Strabismus-Operation und positive
Vorgeschichte fir PONV kann bei Kindern eine Inzidenz fur PONV von 9%, 10%, 30%,
55% und 70% bei Anwesenheit keines, eines, zweiter, dreier oder aller vier Risikofaktoren
mit einer guten Sicherheit vorhersagen [35]. Diese Einflussfaktoren sollten bei Kindern

eine besondere Berucksichtigung finden.

Die Reduktion patientenunabhéngiger Risikofaktoren spielt in der Prophylaxe von PONV
eine wesentliche Rolle. Die Anwendung einer Regionalanésthesie sollte wenn immer
maoglich  einer  Allgemeinandsthesie  vorgezogen werden. Der Verzicht auf
Inhalationsanésthetika und Lachgas, die Anwendung von Propofol zur Induktion und
Aufrechterhaltung der Anasthesie, die Vermeidung einer neuromuskularen Blockade sowie
die Minimierung einer Opioid-Anwendung sind ein guter Ansatz zur Prophylaxe von
PONV. Zur postoperativen Analgesie stehen periphere Analgetika zur Verfligung, die im

Vergleich zu Opioiden weniger stark emetogen sind.

Patienten ohne Risikofaktoren sollten Antiemetika postoperativ bei Eintritt von mehr als
einer Episode von Erbrechen oder bei anhaltender, starker Ubelkeit erhalten. Eine
Kombination von Antiemetika mit unterschiedlichen Angriffspunkten kann einen héheren
Effektivitatsgrad besitzen als die jeweilige Monotherapie. In einigen Untersuchungen l&sst
sich dies nachweisen: Die Kombination von Droperidol und Metoclopramid [92],
Droperidol und Ondansetron [44, 50] sowie insbesondere 5-HTs-Antagonisten und
Dexamethason [44, 50, 115] scheinen wirksamer als die jeweiligen Einzelsubstanzen zu

sein.
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3 Methodik

Die Daten dieser Untersuchung wurden im Rahmen einer prospektiven

Anwendungsbeobachtung erhoben.

3.1 Ethikkommission

In Anwendungsbeobachtungen (AWB) ist eine Beurteilung der ethischen und rechtlichen
Unbedenklichkeit durch eine Ethikkommission nicht obligat [131]. Eine Begutachtung
wird vorgeschlagen, um sicherzustellen, dass in einer solchen Studie tatsachlich
wissenschaftliche und nicht primér Marketing-Interessen verfolgt werden.

In dieser Anwendungsbeobachtung werden in ihrem ersten Teil keine auf ein bestimmtes
Medikament bezogene, sondern epidemiologische Fragestellungen untersucht. Die
wissenschaftliche Ausrichtung ist hier eindeutig, eine Antragsstellung zur Beurteilung

durch die zustandige Ethikkommission erfolgte deshalb nicht.

3.2 Anwendungsbeobachtung

Diese AWB ist am routinemaligen VVorgehen und an den klinischen Notwendigkeiten des
Einzelfalls orientiert. Die Patienten wurden nach dem Stand der Wissenschaft sowie nach
den zentrumsspezifischen Richtlinien zur Durchfiihrung von Anésthesien behandelt.
Grundsétzlich war jeder Arzt im Rahmen der vorgegebenen Richtlinien vollig frei in
seiner Entscheidung, wie er die Narkose fuhrte. Das Narkoseregime wurde nicht
beeinflusst und aus dem Beobachtungsplan ergeben sich keine Vorschriften, die in die
Behandlung eingreifen wiirden. Damit ist das verbindliche Prinzip der Nicht-Intervention
fur eine AWB gewahrt.

Wegen der Nichtintervention bezlglich der Therapieentscheidung war eine tber die
ubliche arztliche Aufklarungspflicht hinausgehende Information des Patienten nicht

zwingend notwendig. Die Eltern wurden dennoch wahrend der Pramedikation vor der

24



Methodik

elektiven Operation (ber die Aspekte der Anwendungsbeobachtung informiert und ihre

schriftliche Einwilligung eingeholt.

3.3 Patientenkollektiv

Nach schriftlicher Einverstandniserklarung der Eltern wurden insgesamt 306 Kinder der
ASA-KIassen I-11 im Alter zwischen 1 und 16 Jahren, die sich von Juni 2002 bis August
2003 einem elektiven allgemeinchirurgischen Eingriff in Allgemeinandsthesie unterziehen

mussten, in die AWB eingeschlossen.

In der ersten Gruppe wurden 203 Kinder ohne eine antiemetische Prophylaxe, in der
zweiten Gruppe 103 Kinder mit einer prdoperativen antiemetischen Prophylaxe mit
Dimenhydrinat Suppositorium beobachtet.

Ausgeschlossen wurden Patienten, die eine Folgeoperation in kurzer Zeit vorwiesen,
deren Operation eine Notfalloperation war, die nach der Kilassifizierung des
Anésthesierisikos ASA > Il darboten oder eine Vorbehandlung mit Chemotherapie
und/oder Zytostatika erhalten hatten. Gruppenspezifisch wurden flr die erste Gruppe alle
Patienten mit einer antiemetischen Prophylaxe 24h préoperativ ausgeschlossen, fir die
zZweite Gruppe galten medikamentenbezogene  Ausschlusskriterien  wie
Uberempfindlichkeit gegen Dimenhydrinat oder andere Antihistaminika, Epilepsie,

Porphyrie und Engwinkelglaukom.

3.4 Beobachtungsplan

Im Beobachtungsplan zu dieser AWB wurden zwei Themenschwerpunkte festgelegt:

In der ersten Phase der AWB wurden nur Patienten untersucht, die keine spezifische
antiemetische Prophylaxe erhielten. Uber einen Zeitraum von 5 Monaten erhielten die in
diesem Intervall operierten Patienten keine PONV-Prophylaxe. Es wurden Daten von
insgesamt 203 Kindern erfasst. Hier stellt sich die epidemiologische Frage nach der
Hé&ufigkeit von PONV bei Verzicht auf eine pharmakologische Prophylaxe. Es sollten
Informationen Uber die Basisrate zur Inzidenz von PONV in der Gesamtstichprobe und in

Teilkollektiven gesammelt werden. Die Auswahl der Teilkollektive beruht auf méglichen
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Einflussfaktoren, wie sie in der Literatur beschrieben sind. Dokumentiert wurden das
Auftreten von PONV sowie alle zum Zeitpunkt der Planung bekannten und vermuteten

Informationen, die mogliche Pradiktoren von PONV sind.

Die erhobenen Basisraten von PONV stellen das Kontrollkollektiv dar, mit dem die unter
Dimenhydrinat-Prophylaxe beobachteten Inzidenzraten verglichen und im Hinblick auf
die Wirksamkeit bewertet werden sollen. Diese AWB ist nicht-vergleichend, d.h. es wird
nur eine Behandlung eingesetzt, eine andere antiemetische Therapie wurde nicht im Sinne

einer Kontrollbehandlung angewandt oder dokumentiert.

Die Beschreibung der Wirksamkeit von Dimenhydrinat Suppositorium in der Pravention
von PONV wurde in einer zweiten Kohorte untersucht und stellt einen weiteren
Schwerpunkt der AWB dar. Uber einen Zeitraum von 9 Monaten erhielten 104 Kindern
am Operationstag vor dem geplanten Eingriff Dimenhydrinat Suppositorium verabreicht.
Patienten unter 25 kg erhielten 40 mg Dimenhydrinat Suppositorium, Patienten mit einem

Korpergewicht tiber 25 kg 70 mg.

3.5 Dokumentation und Erhebung

Unter postoperativer Emesis und Nausea werden das Auftreten von Emesisepisoden
einschlieBlich Wirgen und Nausea zwischen Verlegung der Patienten in den
Aufwachraum (AWR) und dem Ende einer 24-stindigen Nachbeobachtungsperiode
verstanden. Wirgen wurde wie Erbrechen gewertet, Ubelkeit wegen subjektiven
Charakters und schlechter Erfassbarkeit dieses Phdanomens bei Kindern nicht getrennt

registriert.

Grundlage der Erhebung der Daten waren eine praoperative Befragung, das
Anésthesieprotokoll und ein Patienteninterview, das 24 Stunden nach der Andasthesie

durchgefuhrt wurde.

Ausgenommen von der Dokumentation und Auswertung waren Patienten, die keine
eindeutigen Angaben zu PONV machen konnten oder eine fehlende Patientenbefragung

24h nach der Anasthesie vorwiesen.
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3.5.1 Praoperative Befragung

Zunachst wurden uber die Routinepraxis hinausgehende Informationen in einer kurzen
Befragung der Patienten erhoben (Anhang 1). Diese Befragung wurde von einem
Anaésthesisten wahrend der Pradmedikation durchgefiihrt oder gegebenenfalls postoperativ
wahrend eines Patienteninterviews nachgeholt. Sie beinhaltet die Erfassung von PONV in
der Eigen- und der Familienanamnese, Kinetosen in der Vorgeschichte und Rauchern im
Haushalt des Kindes.

3.5.2 Anésthesieprotokoll

Ein groler Teil der ausgewerteten Daten wurde den Anésthesieprotokollen enthommen.
Hier sind die durchgefiihrten Anasthesien und das Protokoll des Aufwachraums (AWR)
mit dem Zustand des Patienten nach Verlegung in den AWR beschrieben. Zur Erfassung
des Auftretens eines PONV-Ereignisses wurden in den Unterlagen die Angaben der
behandelnden Arzte und des Pflegepersonals am Patienten im AWR sowie Angaben einer

antiemetischen Rescue-Medikation gewertet.

Die Dokumentation umfasste die Erhebung demographischer, anamnestischer und
diagnostischer Daten. Weiterhin wurden die Angaben zum Auftreten von PONV im

Aufwachraum erfasst (Anhang 2).

Demographische Daten

Jeder Patient wurde mit einer Patientenidentifikationsnummer dokumentiert, welche sich
numerisch nach der zeitlichen Aufnahme in die AWB und den ersten Buchstaben des
Vor- und Nachnamens zusammensetzte. Aus dem Anésthesieprotokoll wurden das

Geschlecht, das Alter, die KorpergrélRe und das Kérpergewicht entnommen.

Anamnestische Daten

Im Rahmen der Anamnese wurden folgende Daten aus dem Andasthesieprotokoll
ubernommen: Vorerkrankungen des Herz/Kreislaufes, der Lunge und Atemwege, der
Neurologie, des Stoffwechsels, Geburt als Frihgeborenes und andere, nicht naher
spezifizierte Erkrankungen, Allergien gegen Antibiotika, Staub und Pollen und andere,
nicht naher spezifizierte Allergien, das Anésthesierisiko anhand der ASA-Klassifizierung.
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Daten zur Durchfiihrung der Anasthesie

Durch Auswertung des Andasthesieprotokolls wurde der durchfiihrende Andsthesist, die
Anwendung von Vormedikation und Prédmedikation sowie einer antiemetischen
Prophylaxe, die Dauer der Anasthesie, das verwendete Narkoseverfahren, die Sicherung
der Atemwege, die Durchfiihrung einer Rapid Sequence Induction, die Anwendung einer
Magensonde und die verwendeten Medikamente wéhrend der Andsthesie (Atropin,
Inhalationsanasthetika, Lachgas, Etomidat, Propofol, Alfentanil, Rocuronium,
Antibiotika) erfasst.

Daten zur Durchfiihrung der Operation
Aus dem Anasthesieprotokoll ging das Operationsdatum, die Art des operativen
Eingriffes und dessen Kodierung nach ICPM, der Operationssaal und die Dauer des

operativen Eingriffes hervor.

Postoperative Datenerhebung

Aus dem AWR-Protokoll, das dem Andsthesieprotokoll anhangt, wurde die Dauer des
Aufenthaltes im Aufwachraum und die Gabe von Analgetika postoperativ entnommen.
Besonderes Interesse galt den Angaben zu Nausea und Emesis wahrend des Aufenthaltes

und der Rescue-Therapie.

3.5.3 Interview

In beiden Gruppen wurden die Patienten und ihre Eltern in einem Zeitraum von 24
Stunden postoperativ nachbefragt und PONV-relevante Daten dabei dokumentiert. Dieses
abschlieRBende Interview wurde bei ambulanten Eingriffen telefonisch oder bei stationaren
Eingriffen auf der Station durchgefiihrt (Anhang 2). Dabei wurde der
Entlassungszeitpunkt, die erste Aufnahme von Flussigkeit und Festem sowie
eingenommene Medikamente in der Zeit nach Entlassung evaluiert. Das besondere
Augenmerk lag auch hier bei der Angabe von Nausea oder Emesis nach Entlassung und
einer Rescuetherapie. Weiterhin wurde nach der Zufriedenheit mit der Anésthesie und der
subjektiven Beeintrachtigung durch aufgetretene PONV im 24 Stundenintervall nach
Anésthesieende gefragt. Dabei sollte auf einer virtuellen Skala von 1-10 angegeben

werden, wie stark sie durch das erlebte Ereignis beeintrachtig waren.
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3.6 Statistische Auswertung

Die Datenaufnahme erfolgte in der Regel taglich. Alle dokumentierten Patienten, die nicht
den Ausschlusskriterien unterlagen, wurden in die Auswertung einbezogen. Die in die

Erhebungsdatenbank eingetragene Daten wurden in einer Tabelle erfasst.

Bei qualitativ gestuften Merkmalen wie dem Hauptzielkriterium PONV oder den meisten
Einflussvariablen wurden absolute und prozentuale Haufigkeiten berichtet. Fir
kontinuierliche verteilte Variablen wurden arithmetische Mittel, Standardabweichungen,
Minimum, Maximum und der jeweils verfligbare Stichprobenumfang pro Merkmal

angegeben. Unerwiinschte Ereignisse kamen nicht vor und sind deshalb nicht aufgefihrt.

In dieser AWB wurden zunéchst die zwei PONV-Ereignisse im AWR und im 24h-
Intervall nach Andsthesie getrennt untersucht und dokumentiert. Abschlie}end wurde zur
Auswertung, wenn in mindestens einer dieser Erhebungen ein positiver Hinweis fir

Emesis oder Nausea vorlag, das Vorliegen von PONV als gegeben eingestuft.

Die Analyse wurde an allen auswertbaren Patienten durchgefiihrt. Als auswertbar wurden
alle Patienten betrachtet, bei denen Angaben zur PONV vorlagen, die flr die prédiktiven
Parameter keine fehlenden Daten aufwiesen, die die Einschlusskriterien erflllten und
keine Ausschlusskriterien hatten. Patienten mit nicht I6sbaren Rickfragen zu unklaren
oder fehlenden Angaben oder Uberhaupt fehlende Angaben zu PONV wurden nicht

beruicksichtigt und nicht der statistischen Analyse zugefiihrt

Es wurden deskriptive Analysen durchgeftihrt, in denen der Einfluss von Patienten- und
Krankheitsmerkmalen als Strata der Auswertung auf das Auftreten von PONV untersucht
wurde. Fir die einzelnen Risikofaktoren wurde der Chi-Quadrat-Test berechnet. Die
Auswertung erfolgte Uber alle Patienten einer Gruppe sowie stratifiziert nach einzelnen
Untergruppen. Angegeben war immer X2 und p, als signifikant wenn p<0,05, p<0,01 oder
p<0,001.
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4 Befunde

4.1 Unterteilung der untersuchten Patienten

In die Auswertung sind alle Patienten eingeschlossen, die sich zu einer elektiven
allgemeinchirurgischen Operation unter Allgemeinanasthesie in der Zeit von Juni 2002 bis
August 2003 in der Abteilung fur Kinderchirurgie, Klinik und Poliklinik fir Chirurgie des
Universitats-Krankenhauses Eppendorf, vorstellten und im Rahmen der AWB

dokumentiert wurden.

Abbildung 1 zeigt die Verteilung der Patienten in zwei Untergruppen. Dabei erfolgt die
Aufteilung in eine Gruppe ohne antiemetische Prophylaxe mit einer Anzahl von 203
Patienten. Diese Gruppe wird folgend als Kontrollgruppe (KG) bezeichnet. Eine zweite
Gruppe mit der prophylaktischen Gabe von Dimenhydrinat Suppositorium mit einer
Anzahl von 103 Patienten stellt das Vergleichskollektiv dar. Diese Gruppe wird folgend als
Prophylaxegruppe (PG) angefihrt. Insgesamt sind tber den oben genannten Zeitraum 306

Patienten beobachtet worden.

Anzahl der Patienten
250 203

200+
150+
100+

50+

Abbildung 1 0 KG PG

Anzahl der untersuchten Patienten unterteilt auf die Untergruppen ohne antiemetischer
Prophylaxe (KG) und mit antiemetischer Prophylaxe (PG).

Die folgenden Ergebnisse werden getrennt nach diesen beiden Untergruppen aufgezeigt
und signifikante Unterschiede werden zwischen der Kontroll- und Prophylaxegruppe

markiert.
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4.2 Beschreibung der Population

4.2.1 Biometrische Daten

Geschlechtsverteilung

Tabelle 1 zeigt die Verteilung der Patienten nach der Haufigkeit des Geschlechts. Das
Verhéltnis beider Geschlechter war innerhalb der Gruppen vergleichbar hoch, das
weibliche Geschlecht war mit 12,3% in der Kontrollgruppe und 10,7% in der

Prophylaxegruppe deutlich seltener als das Mannliche vertreten.
Tabelle 1

Geschlechtsverteilung der untersuchten Patienten aufgeteilt nach Kontrollgruppe und
Prophylaxegruppe. Anzahl der Patienten und prozentuale Haufigkeiten. *p<0,05 vs.
mannliches Geschlecht

Kontrollgruppe  Prophylaxegruppe

(n=203) (n=103)
méannlich 178 (87,7%) 92 (89,3%)
weiblich 25 (12,3%)”™ 11 (10,7%)™

Tabelle 2 zeigt die biometrischen Daten der 306 untersuchten Patienten. Alter,
Kdrpergewicht und KorpergroRe wiesen keinen signifikanten Unterschied auf.
Tabelle 2

Biometrische Daten der untersuchten Patienten aufgeteilt nach Kontrollgruppe und

Prophylaxegruppe. Mediane und Variationsbreiten.
Kontrollgruppe  Prophylaxegruppe

(n=203) (n=103)
Alter [Jahre] 5 (1-16) 5 (1-15)
Gewicht [kg] 19 (7,5-80,5) 18 (10,0-85,0)
Grole [cm] 116 (70-176) 112,5 (35-176)

Altersverteilung

Tabelle 3 zeigt die Verteilung der Patienten nach dem Alter. Eine Altersunterteilung in
einzelne Untergruppen erfolgte wegen der in Literaturangaben unterschiedlichen
Inzidenzen fir PONV in den einzelnen Altersklassen [21]. In der Kontrollgruppe waren
57,1% und in der Prophylaxegruppe 59,2% der Patienten jinger als 6 Jahre. Seltener
vertreten waren Patienten Uber 12 Jahre, hier fanden sich in der Kontrollgruppe 12,8% und

in der Prophylaxegruppe 7,8% der Patienten.
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Tabelle 3

Verteilung des Alters in Jahren in einzelnen Untergruppen aufgeteilt nach Kontrollgruppe

und Prophylaxegruppe. Anzahl der Patienten und prozentuale Haufigkeiten.
Kontrollgruppe  Prophylaxegruppe

(n=203) (n=103)
unter 3 Jahre 68 (33,5%) 35 (34,0%)
3 bis 6 Jahre 48 (23,6%) 26 (25,2%)
6 bis 9 Jahre 38 (18,7%) 18 (17,5%)
9 bis 12 Jahre 23 (11,3%) 16 (15,5%)
uber 12 Jahre 26 (12,8%) 8 (7,8%)

4.2.2 Patientenabhangige Einflussfaktoren

Vorerkrankungen
Die Héaufigkeit der Vorerkrankungen war in der Kontrollgruppe mit 22,7% tendenziell
hoher als in der Prophylaxegruppe mit einer Haufigkeit von 13,6%, allerdings statistisch

nicht signifikant.

Tabelle 4 zeigt die Verteilung der Patienten nach den Haufigkeiten von Vorerkrankungen
in einzelnen funktionellen Bereichen. Durch das Alter bedingt standen bei den potentiell
PONV-relevanten Vorerkrankungen Atemwegsverdnderungen und dermatologische
Erkrankungen im Vordergrund, sie machten in der Kontrollgruppe insgesamt 65,2% und in
der Prophylaxegruppe 42,9% der Erkrankungen aus. Am seltensten waren neurologische

Erkrankungen vertreten.

Tabelle 4

Vorerkrankungen in einzelnen funktionellen Bereichen aufgeteilt nach Kontrollgruppe und

Proghxlaxegrugge. Anzahl der Patienten und Erozentuale Héufigkeiten.
Kontrollgruppe  Prophylaxegruppe

(n=203) (n=103)
Herz/GeféRerkrankung 5 (10,9%) 2(14,3%)
Atemwegserkrankung 14 (30,4%) 2 (14,3%)
Neurologische Erkrankungen 1 (2,2%)
Stoffwechselerkrankung 7 (15,2%) 2 (14,3%)
Dermatologische Erkrankung 16 (34,8%) 4 (28,6%)
Z.n. Frihgeburt 3 (6,5% 4 (28,6%
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Allergien

Insgesamt waren Allergien mit einer Haufigkeit von 14,3% in der Kontrollgruppe und
10,7% in der Prophylaxegruppe vertreten. Tabelle 5 zeigt die Verteilung der Patienten nach
der Haufigkeiten von Allergien gegenuber einzelnen Substanzen. In beiden Gruppen
standen Allergien aus dem atopischen Formenkreis mit einer Haufigkeit von 58,6% und
63,6% im Vordergrund.

Tabelle 5

Allergien gegeniiber einzelnen Substanzen aufgeteilt nach Kontrollgruppe und
Prophylaxegruppe. Anzahl der Patienten und prozentuale Haufigkeiten.
Kontrollgruppe  Prophylaxegruppe

(n=203) (n=103)
atopischer Formenkreis 17 (58,6%) 7 (63,6%)
Antibiotika 3 (10,3%) 3 (27,3%)
nicht naher spezifiziert 9 (31,0%) 1(9,1%)

Bei Zusammenfassung von bekannten Vorerkrankungen und/oder Allergien in der
Anamnese sind 31,5% der Patienten in der Kontrollgruppe und 24,3% der Patienten in der

Prophylaxegruppe betroffen.

ASA-Klassifizierung

Tabelle 6 zeigt die Verteilung der Patienten nach der Einschatzung des Anésthesierisikos
nach der ASA-Klassifizierung. In der Kontrollgruppe waren Patienten mit einer Haufigkeit
von 81,3% im Vergleich zur Prophylaxegruppe mit 91,3% seltener als nach Zufall

anzunehmen nach ASA | eingestuft.

Tabelle 6

Anasthesierisiko nach der ASA-Klassifizierung aufgeteilt nach Kontrollgruppe und
Prophylaxegruppe. Anzahl der Patienten und prozentuale Haufigkeiten. *p<0,05 vs. ASA
I der Prophylaxegruppe

Kontrollgruppe  Prophylaxegruppe

(n=203) (n=103)
ASA | 165 (81,3%)* 94 (91,3%)
ASA I 38 (18,7%) 9 (8,7%)
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PONYV in der Anamnese

33,5% der Patienten in der Kontrollgruppe und 26,2% der Patienten in der
Prophylaxegruppe gaben an, zum Zeitpunkt der Anwendungsbeobachtung bereits in
Vollnarkose operiert worden zu sein. Tabelle 7 zeigt die Verteilung der Patienten nach der
Héufigkeit bekannter PONV bei friheren Operationen. In der Kontrollgruppe berichteten
mit 22,1% signifikant hdufiger Patienten ber ein PONV-Ereignis bei vorangegangenen

Operationen.

Tabelle 7

Bekannte PONV bei friheren Operationen aufgeteilt nach Kontrollgruppe und
Prophylaxegruppe. Anzahl der Patienten und prozentuale Haufigkeiten. **p<0,01 vs.

Kontrollgruppe
Kontrollgruppe  Prophylaxegruppe

(n=203) (n=103)
PONV bekannt 15 (22,1%) 1 (3,7%)**
kein PONV 51 (75,0%) 16 (59,3%)
PONV nicht bekannt 2 (2,9% 10 (37,0%

Kinetosen in der Anamnese

Die Eltern wurden Gber Ubelkeit wihrend langerer Bus- und Autofahrten bei ihren Kindern
befragt. Tabelle 8 zeigt die Verteilung der Ergebnisse dieser Befragung. In der
Kontrollgruppe gaben 15,3% der Eltern an, ihre Kinder wirden bei l&ngeren Bus- und
Autofahrten tiber Ubelkeit klagen, wahrend in der Prophylaxegruppe 7,8% dies angaben.

Tabelle 8

Kinetosen aufgeteilt nach Kontrollgruppe und Prophylaxegruppe. Anzahl der Patienten

und prozentuale Haufigkeiten.
Kontrollgruppe  Prophylaxegruppe

(n=203) (n=103)
Kinetosen bekannt 31 (15,3%) 8 (7,8%)
keine Kinetosen 172 (84,7%) 95 (92,2%)

Tabelle 9 zeigt die Verteilung der Patienten nach der Haufigkeit eines zusammengefassten
Parameters PONV bei vorangegangenen Operationen und/oder Kinetosen als
eigenstandigen Risikofaktor. Patienten der Kontrollgruppe waren zu 21,7% und Patienten
der Prophylaxegruppe zu 8,7% von diesem zusammengefassten Risikofaktor betroffen.

Hier bestand ein signifikanter Unterschied zwischen beiden Gruppen.
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Tabelle 9

Zusammengefasster Risikofaktor PONV u/o Kinetosen aufgeteilt nach Kontrollgruppe und
Prophylaxegruppe. Anzahl der Patienten und prozentuale Haufigkeiten. **p<0,01 vs.

Kontrollgruppe
Kontrollgruppe  Prophylaxegruppe

(n=203) (n=103)
PONV u/o Kinetosen 44 (21,7%) 9 (8,7%)**
keine PONV u/o Kinetosen 159 (78,3%) 94 (91,3%)

PONYV in der Verwandtschaft

Tabelle 10 zeigt die Verteilung der Patienten nach der Haufigkeit von PONV bei
Verwandten ersten Grades. Bei Verwandten ersten Grades der in die AWB
eingeschlossenen Patienten war PONV zu 23,6% in der Kontrollgruppe und zu 21,4% in

der Prophylaxegruppe bekannt. 24,6% und 27,2% konnten keine Angaben dazu machen.
Tabelle 10

Bekannte PONV bei Verwandten ersten Grades aufgeteilt nach Kontrollgruppe und

Prophylaxegruppe. Anzahl der Patienten und prozentuale Haufigkeiten.
Kontrollgruppe  Prophylaxegruppe

(n=203) (n=103)
PONV bei Verwandten 48 (23,6%) 22 (21,4%)
kein PONV bei Verwandten 105 (51,7%) 53 (51,5%)
PONYV nicht bekannt 50 (24,6%) 28 (27,2%)

Bei Zusammenfassung der Parameter fur PONV in der Eigenanamnese und/oder
Familienanamnese zeigte sich bei 29,1% der Patienten in der Kontrollgruppe und 21,4%
der Patienten in der Prophylaxegruppe, dass ein PONV-Ereignis aus der Anamnese bekannt
war. Beide Gruppen unterscheiden sich hinsichtlich dieses zusammengefassten
Risikofaktors nicht signifikant.

Raucher in der Umgebung des Kindes

Tabelle 11 zeigt die Verteilung der Patienten nach der Haufigkeiten der Raucher in der
Umgebung des Patienten. 27,6% der Eltern in der Kontrollgruppe und 18,4% der Eltern in
der Prophylaxegruppe gaben an, in Anwesenheit Ihres Kindes und 22,7 bzw. 23.3% nur in
dessen Abwesenheit zu rauchen. Beide Angaben wurden als Raucher in der Umgebung des

Patienten zusammengefasst.

35



Befunde

Tabelle 11

Raucher in der Umgebung des Patienten aufgeteilt nach Kontrollgruppe und

Prophylaxegruppe. Anzahl der Patienten und prozentuale Haufigkeiten.
Kontrollgruppe  Prophylaxegruppe

(n=203) (n=103)
Raucher 102 (50,2%) 43 (42,7%)
keine Raucher 101 (49,8%) 60 (58,3%)

4.2.3 Anasthesiologische Einflussfaktoren

Anasthesist
86,9% bzw. 91,3% der Anésthesien sind von einem Assistenzarzt in Weiterbildung und von
einem Arzt im Praktikum sind 11,8% bzw. 8,7% durchgefiihrt worden. 2,0% der Kinder

ohne antiemetische Prophylaxe wurden von einem Oberarzt betreut.

Pramedikation und Vormedikation

Eine Benzodiazepin-Pramedikation erhielten 94,1% der Patienten in der Kontrollgruppe
und 98,1% der Patienten in der Prophylaxegruppe. Bei 85,3% bzw. 90,1% zeigte sich eine
gute, bei 11,0% bzw. 8,9% eine maRig gute und bei 3,7% bzw. 1,0% keine Wirkung.

Im Zeitraum von 24 Stunden vor der Operation erhielten 7,9% der Patienten in der
Kontrollgruppe und 2,9% der Patienten in der Prophylaxegruppe eine Medikation. Tabelle
12 zeigt die Verteilung der Patienten nach der Haufigkeiten der einzelnen verwendeten
Medikamente. In der Kontrollgruppe waren Kortikosteroide mit 56,3% am hdaufigsten
vertreten, wahrend in der Prophylaxegruppe die verwendeten Medikamente gleich haufig

eingesetzt waren. Zwischen den Gruppen zeigte sich kein signifikanter Unterschied.

Tabelle 12

Vormedikation aufgeteilt nach Kontrollgruppe und Prophylaxegruppe. Anzahl der
Patienten mit Vormedikation und prozentuale Haufigkeiten.

Kontrollgruppe  Prophylaxegruppe

(n=203) (n=103)
Antibiose 3 (1,5%) 1 (1,0%)
Kortikosteroide 9 (4,4%) 1 (1,0%)
Nicht néher bezeichnet 4 (2,0%) 1 (1,0%)
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Anésthesiedauer

Die Dauer der Anasthesie lag zwischen 25 und 260 Minuten in der Kontrollgruppe und
zwischen 10 und 360 Minuten in der Prophylaxegruppe. Der Median betrug 60 bzw. 50
Minuten und zeigte keinen signifikanten Unterschied. Als Risikofaktor fur das Auftreten
von PONV ist in der Literatur eine lange Anésthesiedauer beschrieben [27], weshalb sie
auch in dieser AWB in zwei Untergruppen unterteilt wurde. Als Zeiteinheit wurden 120
Minuten festgelegt. Eine Andsthesiedauer von unter 120 Minuten wurde bei 95,1% in der
Kontrollgruppe und 94,2% in der Prophylaxegruppe durchgefhrt.

Narkoseverfahren

Eine Allgemeinanasthesie wurde bei allen Patienten durchgefuihrt. Das dabei angewendete
Narkoseverfahren war bei 99,5% in der Kontrollgruppe und 97,1% in der
Prophylaxegruppe eine balancierte Andsthesie und bei 0,5% und 2,9 % eine ,Total
Intraventse Anasthesie“ (TIVA). In beiden Gruppen wurde in 1,0% der Falle eine

sogenannte ,,Rapid Sequence Induction* (RSI) durchgefihrt

Sicherung der Atemwege

Tabelle 13 zeigt die Verteilung der Patienten nach der Haufigkeit der verwendeten
Intubationsart. Die Sicherung der Atemwege erfolgte in der Kontrollgruppe mit 54,7%
héaufiger Uber eine orale Intubation, wahrend die Prophylaxegruppe mit 57,3% ofter tber
eine Larynxmaske beatmet wurde. Bei 0,5% bzw. 1% war Uber eine Gesichtsmaske die
Sicherung der Atemwege erfolgt.

Tabelle 13

Sicherung der Atemwege aufgeteilt nach Kontrollgruppe und Prophylaxegruppe. Anzahl

der Patienten und prozentuale Haufigkeiten. *p<0,05 Kontroll- vs. Prophylaxegruppe
Kontrollgruppe  Prophylaxegruppe

(n=203) (n=103)
Larynnxmaske 91 (44,8%) 59 (57,3%)*
orale Intubation 111 (54,7%) 43 (41,7%)*
Gesichtsmaske 1 (0,5%) 1 (1,0%)

Magensonde
Eine Magensonde wurde bei 43,8% und 37,9% aller Patienten gelegt und mit dem Ende der

Anasthesie entfernt.
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Inhalationsanésthetika

Tabelle 14 zeigt die Verteilung der Patienten nach der Haufigkeiten der inhalativ
eingesetzten Medikamente. 99% der Patienten der Kontrollgruppe und 96,1% der Patienten
der Prophylaxegruppe erhielten inhalative Anésthetika. Diese sind damit die am haufigsten
eingesetzten Medikamente wahrend der Anésthesie. Sevofluran war mit 97,5% bzw. 100%
am haufigsten vertreten. Auch Lachgas wurde mit 62,1% bzw. 52,4% bei einem Grofiteil

der Patienten eingesetzt.

Tabelle 14

Inhalationsanésthetika aufgeteilt nach Kontrollgruppe und Prophylaxegruppe. Anzahl der

Patienten und Erozentuale Héufigkeiten.
Kontrollgruppe  Prophylaxegruppe

(n=203) (n=103)
mﬁﬁka 291 (99,5%) 99 (96,1%)
Sevofluran 196 (97,5%) 99 (100%)
Isofluran 4 (2,0%)
Desfluran 1 (0,5%)
Lachgas 126 (62,1% 54 (52,4%

Intraventse Andsthetika

Tabelle 15 zeigt die Verteilung der Patienten nach der Haufigkeiten der intravends
eingesetzten Medikamente und Tabelle 16 die Mediane und Variationsbreiten der einzelnen
Substanzen. Am hdufigsten war Propofol intravends verabreicht worden. In der
Kontrollgruppe hatten 50,7% und in der Prophylaxegruppe 62,1% der Patienten Propofol
erhalten. Atropin war in der Prophylaxegruppe mit einer Haufigkeit von 38,8% signifikant
h&ufiger als in der Kontrollgruppe mit einer Haufigkeit von 23,6% eingesetzt. Die Mediane
der Substanzen unterschieden sich zwischen den Gruppen nicht signifikant.

6,4% in der Kontrollgruppe und 3,9% in der Prophylaxegruppe erhielten intraoperativ ein
Antibiotikum. Davon waren in der Gruppe ohne antiemetischer Therapie Ampicillin (n=1),
Cefazolin (n=1) und Gentamicin (n=2) vertreten. In der Gruppe mit antiemetischer
Prophylaxe findet sich die Anwendung von Ampicillin (n=10), Cefazolin (n=1) und

Gentamicin (n=2).
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Tabelle 15

Intravends  eingesetzte  Medikamente  aufgeteilt nach  Kontrollgruppe und
Prophylaxegruppe. Anzahl der Patienten und prozentuale Haufigkeiten. *p<0,05 Kontroll-

vs. Prophylaxegruppe
Kontrollgruppe  Prophylaxegruppe

(n=203) (n=103)
Atropin 48 (23,6%) 40 (38,8%)*
Rocuronium 18 (8,9%) 10 (9,7%)
Etomidat 15 (7,4%) 7 (6,8%)
Propofol 103 (50,7% 64 (62,1%

Tabelle 16

Intravends  eingesetzte  Medikamente  aufgeteilt nach  Kontrollgruppe und

Prophylaxegruppe. Median und Variationsbreite.
Kontrollgruppe  Prophylaxegruppe

(n=203) (n=103)
Atropin [mg] 0,2 (0,02-1,00) 0,2 (0,05-0,50)
Rocuronium [mg] 30 (8-50) 15 (5-35)
Etomidat [mg] 10 (1-100) 10 (4-20)
Propofol [m 100 (30-200 85 (20-200

Tabelle 17 zeigt die Verteilung der Patienten nach der Haufigkeiten der Anwendung von
Analgetika wéhrend der Operation und im Aufwachraum. Sie wurden mit einer Haufigkeit
von 99,0% in der Kontrollgruppe und 98,0% in der Prophylaxegruppe verabreicht. Am
h&ufigsten mit 61,8% in der Kontrollgruppe und 55,9% in der Prophylaxegruppe war eine

Kombinationsanwendung aus Alfentanil, Paracetamol und Piritramid.

Tabelle 17

Analgetika aufgeteilt nach Kontrollgruppe und Prophylaxegruppe. Anzahl der Patienten

und prozentuale Haufigkeiten. *p<0,05 Kontroll-_vs. Prophylaxegruppe
Kontrollgruppe  Prophylaxegruppe

(n=203) (n=103)
Alfentanil 3 (1,5%) 4 (3,9%)
Paracetamol 1 (0,5%) 1 (1%)
Piritramid 13 (6,5%) 4 (3,9%)
Alfentanil+Paracetamol 22 (11,1%) 22 (21,6%)*
Alfentanil+Piritramid 30 (15,1%) 9 (8,8%)
Piritramid+Paracetmol 7 (3,5%) 5 (4,9%)
Alfentanil+Paracetamol+Piritramid 123 (61,8%) 57 (55,9%)
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4.2.4 Operative Einflussfaktoren

Operationsgebiet

Die Operationen wurden in zwei verschiedenen Operationssdalen durchgefiihrt, der eine
unter Kkinderchirurgischer, der andere unter urologischer Leitung. In der Gruppe ohne
antiemetische Prophylaxe sind 94,6% kinderchirurgisch und 5,4% urologisch operiert
worden, wahrend 95,1% der Kinder mit antiemetischer Prophylaxe kinderchirurgisch und

4,9% urologisch operiert worden sind.

Operationsdauer

Die Operationsdauer lag zwischen 5 und 160 Minuten in der Kontrollgruppe und zwischen
5 und 235 Minuten in der Prophylaxegruppe mit einem Mittelwert von respektive 29,3 und
28,6 Minuten. Wie bei der Dauer der Anésthesie ist auch in Bezug zur Operationsdauer in
der Literatur eine Abh&ngigkeit im Hinblick auf PONV beschrieben [106]. Deshalb ist die
Operationsdauer in zwei Untergruppen unterteilt worden, als Zeiteinheit wurden 30
Minuten festgelegt. Bei 74,4% bzw. 80,6% betrug die Operationsdauer unter 30 Minuten.

Art des operativen Eingriffes

Tabelle 18 zeigt die Verteilung der Patienten nach der Haufigkeiten der durchgefiihrten
Eingriffe. Circumcisionen wurden mit einer Haufigkeit von 40,9% in der Kontrollgruppe
und 42,7% in der Prophylaxegruppe am héaufigsten durchgefiihrt, gefolgt von der
Hernioplastik mit 35,5% bzw. 30,1%. Die ubrigen Operationseingriffe waren seltener
vertreten und in beiden Gruppen vergleichbar hoch.

Tabelle 18

Durchgefiihrte Eingriffe aufgeteilt nach Kontrollgruppe und Prophylaxegruppe. Anzahl
der Patienten und prozentuale Haufigkeiten.

Kontrollgruppe  Prophylaxegruppe

(n=203) (n=103)
Circumcision 83 (40,9%) 44 (42,7%)
Eroffnung des Peritoneum 12 (5,9%) 6 (5,8%)
Hernioplastik 72 (35,5%) 31 (30,1%)
Hypospadiekorrektur 2 (1,0%) 2 (1,9%)
Orchidopexie 34 (16,7%) 20 (19,4%)
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4.2.5 Postoperative Einflussfaktoren

AWR-Dauer, Entlassungszeitpunkt, erste Aufnahme von Trinken und Essen

Der Aufenthalt im AWR variierte zwischen 15 und 240 Minuten in der Kontrollgruppe und
15 und 155 Minuten in der Prophylaxegruppe und betrug im Mittel 68,2 und 74,7 Minuten.
Tabelle 19 zeigt die Verteilung der Patienten nach den Zeitpunkten der Entlassung und der
ersten Aufnahme von Trinken und Essen. Nach 1 bis 140 Stunden in der Kontrollgruppe
und 1,5 bis 48 Stunden in der Prophylaxegruppe waren die Patienten entlassen. Die
Mittelwerte betrugen 8,73 Stunden und 4,93 Stunden und waren signifikant
unterschiedlich.

Tabelle 19

Entlassungszeitpunkt, erste Aufnahme von Trinken und Essen aufgeteilt nach
Kontrollgruppe und Prophylaxegruppe. Anzahl der Patienten und prozentuale

Haufigkeiten. *p<0,05 und **p<0,01 Kontroll- vs. Prophylaxegruppe
Kontrollgruppe  Prophylaxegruppe

(n=203) (n=103)
Entlassung [h] 8,73 (1-140) 4,93 (1,5-48)*
1. Trinken [h] 4,44 (0,5-48) 3,06 (0,5-18)**
1. Essen [h] 6,68 (1-48) 4,91 (9,5-24)

Subjektive Beeintrachtigung durch Nausea und Emesis

Auf einer virtuellen Skala von 1-10 sollten die Kinder bzw. ihre Eltern angeben, inwieweit
sie von dem PONV beeintrachtigt waren. In der Gruppe ohne antiemetische Prophylaxe
wurde im Mittel ein Wert von 4,6 angegeben. Die Werte variierten zwischen 1 und 9 und
lagen im Median mit 4. In der Gruppe mit antiemetischer Prophylaxe liel3 sich ein Wert
von 4,2 fir die subjektive Beeintrachtigung finden. Hier variierte der Wert zwischen 1 und
10 und lag im Median bei 3. Ein signifikanter Unterschied im Hinblick auf die subjektive
Beeintrachtigung findet sich nicht.
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4.3 Postoperative Nausea und Emesis ohne antiemetische Prophylaxe

4.3.1 Haufigkeit von Nausea und Emesis in der Kontrollgruppe

%
80 67,5

PONV

Abbildung 2 ja nein

Inzidenz von PONV in der Kontrollgruppe. Prozentuale Haufigkeiten.

Tabelle 20 zeigt die zeitabhangige Inzidenz von Nausea und Emesis in der Kontrollgruppe.
66 Patienten gaben ein PONV-Ereignis an, das waren 32,5% der in dieser Gruppe
eingeschlossenen Patienten. Als PONV-Ereignis wird dabei das Auftreten von Nausea
und/oder Emesis innerhalb von 24 Stunden nach der Operation verstanden. In einer
separaten Auswertung, in der nur Ereignisse von Nausea und/oder Emesis bis zum
Zeitpunkt der Entlassung, nicht aber danach berucksichtigt wurden, betrug die Rate an
Nausea und Emesis 8,9%. Nausea und Emesis nach der Entlassung hatten 30,5%.

Tabelle 20

Zeitabhangige Inzidenz von Nausea und/oder Emesis in der Kontrollgruppe. Anzahl der
Patienten und prozentuale Haufigkeiten.

bis zur nach der

Entlassung Entlassung 24n-Intervall
Nausea und/oder Emesis 18 ( 8,9%) 62 (30,5%) 66 (32,5%)
keine Nausea und/oder Emesis 185(91,1%) 141 (69,5%) 137 (67,5%)

Von den 8,9% der Patienten mit Nausea und Emesis im Zeitraum bis zur Entlassung
erhielten 38,9% eine Rescue-Therapie im AWR. 42,9% erhielten Dimenhydrinat, 42,9%
Ondansetron und 14,3% Metoclopramid. Auf eine antiemetische Therapie nach der
Entlassung von Station griffen 3,2% der Patienten zuriick. Hier war ausnahmslos
Dimenhydrinat verabreicht worden.
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Die folgenden Auswertungen werden, soweit nicht anders angegeben, zundchst getrennt
nach Ereignissen fur Emesis und/oder Nausea wahrend des Aufenthaltes im Krankenhaus
und nach Entlassung untersucht. AbschlieBend wird PONV im 24h-Intervall berechnet.
Tabelle 20 stellt die Basisraten an Nausea und Emesis in den einzelnen Zeitraumen dar, mit
denen die folgenden Ergebnisse verglichen werden. Die prozentualen Angaben beziehen
sich auf den Anteil der Patienten pro Merkmal, bei denen PONV aufgetreten ist. Bei
signifikanten Zusammenhangen werden diese markiert, soweit nicht anders angebeben gibt
es flr die nicht markierten Ergebnisse keinen statistisch signifikanten Zusammenhang.

4.3.2 Einflussfaktoren fir das Auftreten von PONV in der Kontrollgruppe

4.3.2.1 Biometrische Daten

Geschlechtsverteilung

Tabelle 21 zeigt die Inzidenz von Nausea und Emesis in Bezug zur Geschlechtsverteilung.
Es lieR sich kein signifikanter Unterschied in der Haufigkeit von PONV feststellen. 36%
der weiblichen und 32% der mannlichen Patienten gaben PONV an. Innerhalb der ersten
Stunden nach der Anasthesie zeigt sich eine Inzidenz von PONV von 16,0% fir beide
Geschlechter, nach Entlassung im Verlauf des 24h-Intervalls zeigt sich eine hohere
Inzidenz von 29,8% fur die mé&nnlichen und 36,0% fiir die weiblichen Patienten.

Tabelle 21

Nausea und Emesis in Bezug zur Geschlechtsverteilung in der Kontrollgruppe. Anzahl der

Patienten und prozentuale Haufigkeiten.
bis zur nach der

Entlassung Entlassung 24n-Intervall
mannlich 14 (16,0%) 53 (29.8%) 57 (32,0%)
weiblich 4(160%)  9(360%) 9 (36,0%)

Altersverteilung

Tabelle 22 zeigt die Inzidenz von Nausea und Emesis in Bezug zur Altersverteilung. Ein
Zusammenhang zwischen dem Alter der Patienten und dem Auftreten von postoperativer
Nausea und/oder Emesis ist festzustellen. Das Risiko nimmt mit dem Alter zu, Patienten
bis zum 6. Lebensjahr wiesen ein niedrigeres PONV-Risiko, als in der Gesamtpopulation

zu erwarten ware, auf. In der Gruppe der Uber 12-jahrigen Kinder fand sich die hdchste
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PONV-Rate im Zeitraum bis zur Entlassung, 23,1% der Patienten gaben Nausea und

Emesis an.
Tabelle 22

Nausea und Emesis in Bezug zur Altersverteilung in der Kontrollgruppe. Anzahl der
Patienten und prozentuale Haufigkeiten. *p<0,05 vs. Basisrate Nausea und Emesis bei

allen Patienten der Kontrollgruppe

bis zur nach der
Entlassung Entlassung  24h-Intervall
unter 3 Jahre 1 (1,5%)* 16 (23,5%) 16 (23,5%)
3 bis 6 Jahre 2 (4,2%) 13 (27,1%) 14 (29,2%)
6 bis 9 Jahre 5 (13,2%) 14 (36,8%) 15 (39,5%)
9 bis 12 Jahre 4 (17,4%)* 10 (43,5%) 10 (42,3%)
Uber 12 Jahre 6 (23,1%) 9 (34,6%) 11 (42,3%)

Korpergewicht

Tabelle 28 zeigt die Inzidenz von Nausea und Emesis in Bezug zum Gewicht und stellt eine
Unterteilung des Gewichtes in Untergruppen dar. Es findet sich eine Zunahme von PONV
mit der Zunahme des Kdrpergewichts. Die hdchste Inzidenz von PONV mit 50,0% zeigte
sich bei Patienten mit einem Korpergewicht von zwischen 45 und 60 kg. Am seltensten
gaben Patienten unter 15 kg Nausea und Emesis mit 1,8% bis zur Entlassung an. Hier fand

sich signifikant seltener Nausea und Emesis.
Tabelle 23

Nausea und Emesis in Bezug zur Gewichtsverteilung in der Kontrollgruppe. Anzahl der
Patienten und prozentuale Haufigkeiten. *p<0,05, **p<0,01 vs. Basisrate Nausea und

Emesis bei allen Patienten der Kontrollgrugge

bis zur nach der
Entlassung Entlassung  24h-Intervall
unter 15 kg 1 (1,8%)* 3 (23,2%) 13 (23,2%)
15 bis 30 kg 6 (6,1%) 30 (30,6%) 32 (32,7%)
30 bis 45 kg 8 (25,0%)™ 12 (37,5%) 13 (40,6%)
45 bis 60 kg 2 (20,0%) 4 (40,0%) 5 (50,0%)
uber 60 kg 1(14,3%) 3 (42,9%) 3 (42,9%)
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4.3.2.2 Patientenabhéngige Einflussfaktoren

Vorerkrankungen

Tabelle 24 zeigt die Inzidenz von Nausea und Emesis in Bezug zu Vorerkrankungen.
Patienten mit einer VVorerkrankung wiesen eine hohere Inzidenz fir PONV von 45,7% auf.
Ein statistischer Zusammenhang liel3 sich fir PONV im 24h-Intervall finden. Wenn keine
Vorerkrankungen bekannt waren entsprach die PONV-Rate von 28,7% derjenigen der

Gesamtstichprobe.

Tabelle 24

Nausea und Emesis in Bezug zu Vorerkrankungen in der Kontrollgruppe. Anzahl der
Patienten und prozentuale Haufigkeiten. *p<0,05 vs. Basisrate Nausea und Emesis bei
allen Patienten der Kontrollgruppe

bis zur nach der
Entlassung Entlassung 24h-Intervall
Vorerkrankung 6 (13,0%) 19 (41,3%) 21 (45,7%)

keine Vorerkrankung 12 (7,6%) 43 (27,4%) 45 (28,7%)

Tabelle 24a zeigt die Inzidenz von Nausea und Emesis in Bezug zu Vorerkrankungen aus
einzelnen funktionellen Bereichen. Atemwegsveranderungen und dermatologische
Erkrankungen standen mit einer Haufigkeit der VVorerkrankungen von 65,2% (Tabelle 4) im
Vordergrund. Diese Patienten gaben hdufiger als zu erwarten Nausea und Emesis an und
auch die Patienten mit anderen Vorerkrankungen zeigten erhdhte Werte fur Nausea und
Emesis. Ein statistisch signifikanter Unterschied innerhalb einzelner Gruppen liel3 sich

nicht finden.
Tabelle 24a

Nausea und Emesis in Bezug zu einzelnen Vorerkrankungen in der Kontrollgruppe. Anzahl
der Patienten und prozentuale Haufigkeiten.

bis zur nach der
Entlassung Entlassung  24h-Intervall
Herz/GeféRerkrankung 2 (40,0%) 2 (40,0%) 2 (40,0%)
Atemwegserkrankung 6 (42,9%) 5 (35,7%) 6 (42,9%)
Neurologische Erkrankung 1 (100%) 1 (100%) 1 (100%)
Stoffwechselerkrankung 3 (42,9%) 3 (42,9%) 3 (42,9%)
Dermatologische Erkrankung 8 (50,0%) 7 (43,8%) 8 (50,0%)
Frihgeburt 1 (33,3%) 1 (33,3%) 1 (33,3%)
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Allergien

Tabelle 25 zeigt die Inzidenz von Nausea und Emesis in Bezug zu bekannten Allergien.
Patienten mit bekannter Allergie berichteten zu 41,4% tber PONV, wahrend 31,0% PONV
angaben, wenn keine Allergien bekannt waren. Eine statistisch signifikante Zunahme der
Inzidenz von PONV bei bekannter Allergie lasst sich innerhalb der ersten Stunden nach der
Anasthesie bis zur Entlassung erkennen.

Tabelle 25

Nausea und Emesis in Bezug zu Allergien in der Kontrollgruppe. Anzahl der Patienten und
prozentuale Haufigkeiten. *p<0,05 vs. Basisrate Nausea und Emesis bei allen Patienten

der Kontrollgruppe

bis zur nach der
Entlassung Entlassung 24n-Intervall
Allergie 6 (20,7%)* 11 (37,9%) 12 (41,4%)
keine Allergie 12 (6,9%) 51 (29,3%) 54 (31,0%)

Tabelle 25a zeigt die Inzidenz von Nausea und Emesis in Abhéngigkeit zu den einzelnen
Allergien gegen einzelne Substanzen. Patienten mit Allergien aus dem atopischen

Formenkreis gaben mit 52,9% am hdufigsten PONV an.
Tabelle 25a

Nausea und Emesis in Bezug zu Allergien gegentiber einzelnen Substanzen in der
KontrollgruEEe. Anzahl der Patienten und Qrozentuale Haufigkeiten.

bis zur nach der
Entlassung Entlassung  24h-Intervall
atopischer Formenkreis 4 (23,5%) 8 (47,1%) 9 (52,9%)
Antibiotika 1 (33,3%) 1 (33,3%)
nicht naher spezifiziert 2 (22,2% 2 (22,2% 2 (22,2%

Tabelle 26 zeigt die Inzidenz von Nausea und Emesis in Abhangigkeit zu Vorerkrankungen
und/oder Allergien in der Anamnese. Bei Patienten mit Vorerkrankungen und/oder
Allergien fand sich eine Haufigkeit fur PONV von 43,8%, dieser Wert lag signifikant tber

der erwarteten Haufigkeit aus der Gesamtpopulation.
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Tabelle 26

Nausea und Emesis in Bezug zu Vorerkrankungen oder Allergien in der Kontrollgruppe.
Anzahl der Patienten und prozentuale Haufigkeiten. *p<0,05 vs. Basisrate Nausea und
Emesis bei allen Patienten der Kontrollgruppe

bis zur nach der
Entlassung Entlassung 24n-Intervall
Vorerkrankung/Allergie 9 (14,1%) 26 (40,6%)* 28 (43,8%)*
keine VVorerkrankung/Allergie 9 (6,5%) 36 (25,9%) 38 (27,3%)

ASA-Klassifizierung

Tabelle 27 zeigt die Inzidenz von Nausea und Emesis in Bezug zur Einstufung des
Anaésthesierisikos nach der ASA-Klassifizierung. Es lieBen sich anndhernd die gleichen
Werte fur das PONV-Risiko in ASA | mit 33,3% und Il mit 28,9% wie in der
Gesamtpopulation der Kontrollgruppe finden. Es fanden sich keine signifikanten
Unterschiede auf.

Tabelle 27

Nausea und Emesis in Bezug zur ASA-Klassifizierung in der Kontrollgruppe. Anzahl der

Patienten und prozentuale Haufigkeiten.
bis zur nach der

Entlassung Entlassung 24n-Intervall
ASA | 15(9,1%) 52 (315%) 55 (33,3%)
ASA I 3(7,9%)  10(26,3%) 11 (28,9%)

PONV in der Anamnese

Tabelle 28 zeigt die Inzidenz von Nausea und Emesis in Bezug zu bekannter PONV aus
Voroperationen. Es zeigte sich, dass Patienten mit einer positiven Vorgeschichte fir PONV
eine hohere Inzidenz von PONV mit 46,7%, wahrend Patienten ohne PONV in der
Anamnese mit 25,5% seltener PONV angaben. Ein statistisch signifikanter Zusammenhang
liel sich nicht finden.

Tabelle 28

Nausea und Emesis in Bezug zu bekannter PONV bei Voroperationen in der
Kontrollgruppe. Anzahl der Patienten und prozentuale Haufigkeiten.

bis zur nach der
Entlassung Entlassung 24n-Intervall
PONV in der Anamnese 2 (13,3%) 6 (40,0%) 7 (46,7%)
kein PONV 5 (9,8%) 13 (25,5%) 13 (25,5%)
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Kinetosen in der Anamnese

Tabelle 29 zeigt die Inzidenz von Nausea und Emesis in Bezug zu bekannten Kinetosen.
Bei Patienten mit diesem Risikofaktor liel? sich eine deutlich hdhere Inzidenz fur PONV
von 54,8% finden. Eine vom Zufall unabh&ngige Erh6hung der Inzidenz von Nausea und

Emesis bei Kinetosen in der Anamnese lieR sich in allen Zeitrdumen finden.
Tabelle 29

Nausea und Emesis in Bezug zu Kinetosen in der Kontrollgruppe. Anzahl der Patienten
und prozentuale Haufigkeiten. **p<0,01 vs. Basisrate Nausea und Emesis bei allen
Patienten der Kontrollgruppe

bis zur nach der
Entlassung  Entlassung 24h-Intervall
Kinetosen 9 (29,0%)** 16 (51,6%)** 17 (54,8%)"*
keine Kinetosen 0(52%)  46(26,7%) 49 (28,5%)

Tabelle 30 zeigt die Inzidenz von Nausea und Emesis in Bezug zum zusammengefassten
Risikofaktor PONV bei vorangegangenen Operationen und/oder Kinetosen in der
Vorgeschichte. Bei dessen Vorliegen stieg die Inzidenz im Vergleich zu derjenigen der

Gesamtpopulation signifikant von 32,5% auf 52,3% an.

Tabelle 30

Nausea und Emesis in Bezug zu PONV und/oder Kinetosen in der Kontrollgruppe. Anzahl
der Patienten und prozentuale Haufigkeiten. **p<0,01 vs. Basisrate Nausea und Emesis

bei allen Patienten der Kontrollgruppe

bis zur nach der
Entlassung  Entlassung 24n-Intervall
PONV/Kinetosen 10 (22,7%)** 21 (47,7%)** 23 (52,3%)**
keine PONV/Kinetosen 8 (5,0%) 41 (25,8%) 43 (27,0%)

PONYV in der Verwandtschaft

Tabelle 31 zeigt die Inzidenz von Nausea und Emesis in Bezug zu bekannter PONV bei
Verwandten ersten Grades. 51,7% der Patienten hatten Verwandte ersten Grades, die keine
PONV in der Anamnese aufwiesen (Tabelle 10). Hier entsprach die Inzidenz fiir PONV mit
30,5% etwa der aus der Gesamtpopulation der Kontrollgruppe zu erwartenden Haufigkeit.
Von den Patienten mit Verwandten, die bereits selbst ein PONV-Ereignis vorwiesen,
berichteten 37,5% Uber ein PONV-Ereignis.
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Tabelle 31

Nausea und Emesis in Bezug zu bekannter PONV bei Verwandten in der Kontrollgruppe.
Anzahl der Patienten und prozentuale Haufigkeiten.

bis zur nach der
Entlassung Entlassung  24h-Intervall
Verwandte mit PONV 5 (10,4%) 18 (37,5%) 18 (37,5%)
keine Verwandte mit PONV 9 (8,6%) 39 (28,6%) 32 (30,5%)
nicht bekannt 4 (8,0%) 14 (28,0%) 16 (32,0%)

Tabelle 32 zeigt die Inzidenz von Nausea und Emesis in Bezug zu bekannter Eigen- und
Familienanamnese im Hinblick auf PONV. Bei Vorliegen dieses zusammengefassten
Risikofaktors lieR sich eine H&ufigkeit fur PONV von 40,7% finden, wéhrend 29,2% der

Patienten PONV angaben, wenn dieser Risikofaktor nicht vorlag.

Tabelle 32

Nausea und Emesis in Bezug zu bekannter PONV in der Eigen- und Familienanamnese in
der Kontrollgruppe. Anzahl der Patienten und prozentuale Haufigkeiten.

bis zur nach der

Entlassung Entlassung 24h-Intervall
PONYV in Anamnese 7 (11,9%) 23 (39,0%) 24 (40,7%)
keine PONV in Anamnese 11 (7,6%) 39 (27,1%) 42 (29,2%)

Raucher in der Umgebung des Kindes

Tabelle 33 zeigt die Inzidenz von Nausea und Emesis in Bezug zu Rauchern in der
Umgebung der Patienten. Wenn Rauchen nur in Abwesenheit des Kindes angegeben
wurde, wurde dies als Raucher in der Umgebung eingestuft. Sowohl in der Gruppe der
Raucher als auch nicht Raucher zeigte sich eine erwartete Haufigkeit von um 32%.

Tabelle 33

Nausea und Emesis in Bezug zu Rauchern in der Umgebung der Patienten der
Kontrollgruppe. Anzahl der Patienten und prozentuale Haufigkeiten.

bis zur nach der
Entlassung  Entlassung 24h-Intervall
Raucher 6 (5,9%) 31 (30,4%) 33 (32,4%)
keine Raucher 12 (11,9%) 31 (30,7%) 33 (32,7%)
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4.3.2.3 Anésthesiologische Einflussfaktoren

Anésthesist

86,9% der Andsthesien waren von einem Assistenzarzt in Weiterbildung zum Facharzt der
Andsthesie durchgefuhrt worden. Hier gaben 9,1% der Patienten bis zur Entlassung und
30,9% nach der Entlassung das Auftreten von Nausea und Emesis an. PONV war zu 33,1%
aufgetreten. Die von Arzt im Praktikum bzw. einem Oberarzt durchgefiihrten Andsthesien
ergaben eine Haufigkeit von 4,2% bis zur Entlassung und 20,8% PONV und 25,0% und
75,0%.

Pramedikation und Vormedikation

Tabelle 34 zeigt die Inzidenz von Nausea und Emesis in Bezug zur Gabe von Midazolam
und zur Anwendung einer Vormedikation. Die PONV-Rate von 33,5% bei Patienten mit
einer Midazolam-Pramedikation entsprach derjenigen der Gesamtpopulation. Die Patienten
ohne eine solche Pramedikation berichteten zu 16,7% tber PONV. Patienten mit einer
Vormedikation gaben zu 56,3% PONV an. Bei Patienten ohne Vormedikation entsprach
die PONV-Rate mit 30,5% derjenigen der Gesamtstichprobe.

Tabelle 34

Nausea und Emesis in Bezug zur Vormedikation und zur Gabe von Midazolam in der
Kontrollgruppe. Anzahl der Patienten und prozentuale Haufigkeiten. *p<0,05 vs. Basisrate
Nausea und Emesis bei allen Patienten der Kontrollgruppe

bis zur nach der
Entlassung Entlassung  24h-Intervall
ja 17 (8,9%) 60 (31,4%) 64 (33,5%)
Midazolam nein 1(8,3%) 2(16,7%) 2 (16,7%)
ja 4 (25,0%)* 8 (50,0%) 9 (56,3%)*
Vormedikation . 14 (75%) 54 (289%) 57 (30,5%)

Tabelle 34a zeigt die Inzidenz von Nausea und Emesis in Bezug zur verwendeten
Vormedikation. Signifikante Unterschiede zwischen einzelnen Substanzen finden sich

nicht.
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Tabelle 34a

Nausea und Emesis in Bezug zu einzelner Vormedikation in der Kontrollgruppe. Anzahl

der Patienten und prozentuale Haufigkeiten.

bis zur nach der
Entlassung Entlassung  24h-Intervall
Antibiotika 1 (33,3%) 1 (33,3%)
Kortikosteroide 4 (23,5%) 8 (47,1%) 9 (52,9%)
nicht naher bezeichnet 2 (22,2%) 2 (22,2%) 2 (22,2%)

Anasthesiedauer

Als Risikofaktor fur das Auftreten von PONV war in der Literatur vor allem eine lange
Narkosedauer beschrieben, weshalb die Anasthesiedauer in zwei Untergruppen unterteilt
worden war. In der Gruppe mit einer Anésthesiedauer von unter 120 Minuten berichteten
31,6% der Patienten Uber PONV. Bei einer Dauer von Uber 120 Minuten klagen 50% der
Patienten Gber PONV und liegen hier tber der PONV-Rate der Gesamtpopulation.

Narkoseverfahren

Unter den Narkoseverfahren war die balancierte Anasthesie am haufigsten eingesetzt, unter
diesem Verfahren wurde eine PONV-Rate von 32,7% beobachtet. Bei der Anwendung des
TIVA-Verfahrens fand sich kein Ereignis von PONV, wobei dieses Verfahren nur bei 0,5%
der Patienten angewendet wurde. Bei 1% war eine RSI durchgeflhrt worden. Hier zeigte
sich zu 50% PONV, waéhrend 32,7% PONV angaben, die kein RSI erhielten. Signifikante
Unterschiede lassen sich nicht finden.

Sicherung der Atemwege

Die beobachtete PONV-Rate von 35,1% bei oraler Intubation entsprach der Rate in der
Gesamtpopulation der Kontrollgruppe. PONV-Ereignisse bei Anwendung einer
Larynxmaske traten zu 29,7% auf. Die Anwendung einer Maske zeigte kein PONV. Eine
vom Zufall unabhéangiger Zusammenhang lasst sich fir die durchgefuhrten Verfahren nicht

nachweisen.

Magensonde
Die Patienten mit Anlage einer Magensonde berichteten zu 34,8% Uber ein PONV-Ereignis

und zu 30,7%, wenn keine Magensonde gelegt war. Ein PONV-Rate von 11,2% in den
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ersten Stunden nach der Anésthesie bis zur Entlassung konnte nicht statistisch signifikant

erhdht nachgewiesen werden.

Inhalationsanésthetika

Inhalationsandsthetika wurden am hdaufigsten als Anasthesiemedikation eingesetzt, die
PONV-Raten betrugen 33,2% fir Sevofluran und 25% fir Isofluran. Desfluran zeigte kein
PONV. Tabelle 35 zeigt die Inzidenz von Nausea und Emesis in Bezug zur Anwendung
von Lachgas. 36,5% der Patienten, die Lachgas erhielten, gaben PONV an, wéhrend nur
26% es angaben, wenn kein Lachgas verwendet wurde.

Tabelle 35

Nausea und Emesis in Bezug zur Anwendung von Lachgas in der Kontrollgruppe. Anzahl
der Patienten und prozentuale Haufigkeiten.

bis zur nach der
Entlassung Entlassung 24n-Intervall
Lachgas 15 (11,9%) 43 (34,1%) 46 (36,5%)
kein Lachgas 3 (3,9%) 19 (24,7%) 20 (26,0%)

Intravendse Anasthetika
Tabelle 36 zeigt die Inzidenz von Nausea und Emesis unter einer bestimmten intraventsen

Medikation. Folgende Zusammenhénge sind herauszuheben:

Bei Anwendung von Propofol lieR sich eine deutliche Reduktion der Inzidenz fir PONV
auf 24,3% finden. Auch Atropin zeigte, wenn verabreicht, eine verminderte Rate an PONV

von 27,1%. Dieser Unterschied war allerdings nicht signifikant.

Die Anwendung von Etomidat und Rocuronium zeigte eine Erhéhung der Haufigkeiten von
Nausea und Emesis auf 53,3% und 38,9%, was sich in den ersten Stunden nach der
Entlassung mit einer Inzidenz von Nausea und Emesis von 33,% und 22,2% hé&ufiger als
nach Zufall erwartet zeigte. Patienten mit der Anwendung eines Antibiotikums gaben mit
15,4% haufiger, als zu erwarten ware, Nausea und Emesis in den ersten Stunden bis zur

Entlassung an.
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Tabelle 36

Nausea und Emesis in Bezug zu intravends eingesetzten Medikamenten in der
Kontrollgruppe. Anzahl der Patienten und prozentuale Haufigkeiten. *p<0,05, ** p<0,01
vs. Basisrate Nausea und Emesis bei allen Patienten der Kontrollgruppe

bis zur nach der
Entlassung Entlassung  24h-Intervall
_ ja 3 (6,3%) 12 (25,0%) 13 (27,1%)
Atropin nein 15(9,7%)  50(32,3%) 53 (34,2%)
ja 7 (6,8%) 24 (23,3%)* 25 (24,3%)
Propofol nein 11 (11,0%)  38(38,0%) 41 (41,0%)
ja 5(33,3%) 7 (46,7%) 8 (53,3%)
Etomidat nein 13(6,9%)  55(29,3%) 58 (30,9%)
_ ja 4(22,2%)* 6 (33,3%) 7 (38,9%)
Rocuronium nein 14 (7,6%) 56 (30,3%) 59 (31,9%)
o ja 2 (15,4%) 5 (38,5%) 5 (38,5%)
Antibiotika nein 16 (8,4%)  57(30,0%) 61 (32,1%)

Tabelle 37 zeigt die Inzidenz von Nausea und Emesis in Bezug zur Anwendung eines
Analgetikums oder einer Analgetikakombination. Die hdchste Inzidenz fir PONV mit
40,0% fand sich bei der Kombination von Alfentanil und Dipidolor. Eine Abweichung von
der Zufallserwartung hinsichtlich der PONV-Rate findet sich nicht. Bei alleiniger
Anwendung von Alfentanil oder Paracetamol gab kein Patient Nausea und Emesis an.

Tabelle 37

Nausea und Emesis in Bezug zu intravendsen Medikamenten in der Kontrollgruppe.
Anzahl der Patienten und prozentuale Haufigkeiten.

bis zur nach der
Entlassung Entlassung  24h-Intervall
Piritramid 3(23,1%) 4 (30,8%) 5 (38,5%)
Alfentanil+Paracetamol 1 (4,5%) 6 (27,3%) 6 (27,3%)
Alfentanil+Piritramid 3 (10,0%) 12 (40,0%) 12 (40,0%)
Piritramid+Paracetamol 2 (28,6%) 2 (28,6%) 2 (28,6%)
Alfentanil+Paracetamol+Piritramid 9 (7,3%) 36 (29,3%) 39 (31,7%)
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4.3.2.4 Operative Einflussfaktoren

Operationsgebiet
Von kinderchirurgisch operierten Patienten berichten 33,3% ber PONV, wahrend 18,2%
PONV angaben, wenn sie kinderurologisch operiert waren. Ein (ber den Zufall

unabhangiger Zusammenhang findet sich hier nicht.

Operationsdauer

Es zeigt sich eine Rate fiir Nausea und Emesis von 7,3% bis und 29,8% nach der
Entlassung bei Patienten, die in weniger als 30 Minuten operiert waren. PONV gaben
31,8% dieser Patienten an. Die Patienten, die langer als 30 Minuten operiert worden waren,
gaben Nausea und Emesis zu 13,5% bis und 32,7% nach der Entlassung an. In dieser
Untergruppe findet sich PONV mit einer Haufigkeit von 34,6%. Ein signifikanter
Unterschied im Vergleich zur Gesamtpopulation der Kontrollgruppe ergab sich nicht.

Art des operativen Eingriffes

Tabelle 38 zeigt die Inzidenz von Nausea und Emesis in Bezug zur durchgefiihrten
Operation. Die hochsten Raten mit 50,0% zeigten sich bei Operationen mit Eroffnung des
Peritoneums. Vor allem in den Stunden bis zur Entlassung zeigt sich eine signifikante
Erhéhung von Nausea und Emesis auf 33,3%. Die anderen Operationen zeigten mit einer
Inzidenz von PONV um 30% ahnliche PONV-Raten, wie aus der Gesamtpopulation zu

erwarten ware.

Tabelle 38

Nausea und Emesis in Bezug zur durchgefiihrten Operation in der Kontrollgruppe. Anzahl
der Patienten und prozentuale Haufigkeiten. *p<0,05 vs. Basisrate Nausea und Emesis bei
allen Patienten der Kontrollgruppe

bis zur nach der
Entlassung Entlassung  24h-Intervall
Circumcision 6 (7,2%) 27 (32,5%) 28 (33,7%)
Er6ffnung des Peritoneums 4 (33,3%)" 6 (50,0%) 6 (50,0%)
Hernioplastik 5 (6,9%) 15 (20,8%) 18 (25,0%)
Hypospadiekorrektur 1 (50,0%) 1 (50,0%)
Orchidopexie 3 (8,8%) 13 (38,2%) 13 (38,2%)
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4.3.2.5 Postoperative Einflussfaktoren

AWR-Dauer, Entlassungszeitpunkt, erste Aufnahme von Trinken und Essen

Daten flr den Aufenthalt im AWR und den Entlassungszeitpunkt wie auch die Daten fir
die erste Aufnahme von Trinken und Essen wurden als nicht relevant fiir die Auswertung
im Hinblick auf PONV eingestuft, da diese Faktoren wesentlich durch die Klinikroutine
und die stationdren Gegebenheiten und nicht durch den Zustand des Patienten bestimmt
wurde.

Subjektive Beeintrachtigung durch Nausea und Emesis

Wurden die Patienten nach der subjektiven Beeintrachtigung durch Nausea und Emesis
befragt, gaben sie Werte zwischen 1 und 9 mit einem Mittelwert von 4,6 an. Der Median
lag bei 4. Wird danach unterschieden, ob ein Ereignis bis oder nach Entlassung auftrat,

zeigt sich ein Mittelwert von 5,1 bis und 4,7 nach Entlassung.

4.4 Postoperative Nausea und Emesis mit antiemetischer Prophylaxe

4.4.1 Haufigkeiten von Nausea und Emesis in der Prophylaxegruppe

40, 25

Abbildung 3 KG PG

Inzidenz von PONV in der Kontroll(KG)- und Prophylaxegruppe(PG). Prozentuale
Angaben. *p<0,05 vs. Kontrollgruppe

Tabelle 39 zeigt den Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen der
Kontroll- und der Prophylaxegruppe. 20 Patienten mit antiemetischer Prophylaxe
berichteten Uber ein PONV-Ereignis, das waren 19,4% der Patienten. Als PONV-Ereignis
wird das Auftreten von Nausea und/oder Emesis innerhalb 24 Stunden nach der Operation
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verstanden. Es zeigt sich ein signifikanter Unterschied im Vergleich zur Kontrollgruppe,
die zu 32,5% PONV angaben.

Bei Unterteilung des Beobachtungszeitraumes in die Zeit bis und nach Entlassung trat
Nausea und Emesis bei 4,9% nur bis zur Entlassung und bei 15,5% nur nach Entlassung.
1% der Patienten erhielten Dimenhydrinat als Rescue-Therapie im Aufwachraum. Nach der
Entlassung griff keiner auf eine Rescue-Therapie zuriick.

Tabelle 39

Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen Kontroll- und Prophylaxegruppe.
Prozentuale Haufigkeiten und Anzahl der Patienten. *p<0,05, **p<0,01 vs. Basisrate
Nausea und Emesis bei Patienten der Kontrollgruppe

bis zur nach der
Entlassung Entlassung  24h-Intervall
Kontrollgruppe 8,9% (18) 30,5% (62) 32,5% (66)
Prophylaxegruppe 4,9% (5) 15,5% (16)** 19,4% (20)*

Alle folgenden Ergebnisse werden im Vergleich zu den Ergebnissen aus der
Kontrollgruppe dargestellt. Es wird nach signifikanten Unterschieden zwischen diesen
Gruppen untersucht. Bei signifikanten Unterschieden werden diese markiert und soweit

nicht anders angegeben werden nicht signifikante Unterschiede nicht weiter dargestellt.

4.4.2 Einflussfaktoren fiir das Auftreten von PONV in der Prophylaxegruppe

4.4.2.1 Biometrische Daten

Geschlechtsverteilung

Tabelle 40 zeigt den Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen der
Kontroll- und der Prophylaxegruppe in Bezug auf die Geschlechtsverteilung. Es fand sich
eine Abnahme der Inzidenz von PONV auf 19,6% fur das mannliche und 18,2% fir das
weibliche Geschlecht, fur das mannliche Geschlecht lieR sich dies statistisch signifikant

nachweisen.
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Tabelle 40

Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen Kontroll- und Prophylaxegruppe
bezliglich der Geschlechtsverteilung. Prozentuale Haufigkeiten und Anzahl der Patienten.
*p<0,05 vs. Basisrate Nausea und Emesis bei Patienten dieser Untergruppe in der

Kontrol Igrugge

bis zur nach der
Entlassung Entlassung  24h-Intervall
Kontrollgruppe 16,0% 29,8% 32,0%
mannlich Prophylaxegruppe  4,3% (4)  16,3% (15)  19,6% (18)
Kontrollgruppe 16,0% 36,0% 36,0%
weiblich Prophylaxegruppe  9,1% (1) 9,1% (1) 18,2% (2)

Altersverteilung

Tabelle 41 zeigt den Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen der
Kontroll- und der Prophylaxegruppe in Bezug auf die Altersvertilung. Die Rate an Nausea
und Emesis konnte unter antiemetischer Prophylaxe im Vergleich zur Kontrollgruppe in
allen Altersgruppen reduziert werden. Der deutlichste Unterschied findet sich in der
Gruppe der unter 3-Jahrigen und in der Gruppe der 6- bis 9-Jahrigen. Hier zeigt sich eine
signifikante Abnahme von PONV von 23,5% auf 5,7% und von 39,5% auf 11,1%.

Tabelle 41

Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen Kontroll- und Prophylaxegruppe
bezlglich der Altersverteilung in Jahren. Prozentuale Haufigkeiten und Anzahl der
Patienten. *p<0,05, **p<0,01 vs. Basisrate Nausea und Emesis bei Patienten dieser

Untergruppe in der Kontrollgruppe

bis zur nach der
Entlassung Entlassung 24h-Intervall
Kontrollgruppe 1,5% 23,5% 23,5%
unter 3 Jahre Prophylaxegruppe  2,9% (1) 57% (2)™* 5,7% (2)**
_ Kontrollgruppe 4,2% 27,1% 29,2%
3 bis 6 Jahre Prophylaxegruppe 26,9% (7) 26,9% (7)
Kontrollgruppe 13,2% 36,8% 39,5%
6 bis 9 Jahre Prophylaxegruppe  5,6% (1) 5,6% (1)* 11,1% (2)*
Kontrollgruppe 17,4% 43,5% 43,5%

dbis1zJahre  prophylaxegruppe  125% (2)  313%(5)  438% (7)

Kontrollgruppe 23,1% 34,6% 42,3%

Uber 12 Jahre Prophylaxegruppe  12,5% (1) 12,5% (1) 25,0% (2)
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Kdrpergewicht

Tabelle 42 zeigt den Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen der
Kontroll- und der Prophylaxegruppe in Bezug auf das Korpergewicht. PONV konnte
signifikant bei einem Korpergewicht unter 30 kg reduziert werden. Hier finden sich Werte
von 3,7% gegenuber 23,2% der Patienten dieser Untergruppe in der Kontrollgruppe. Die
Patienten mit einem Kdrpergewicht tiber 30 kg zeigten mit der Kontrollgruppe vergleichbar
hohe Inzidenzen fir PONV und im Bereich von 45 bis 60 kg sogar hohere Werte von
55,6%.

Tabelle 42

Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen Kontroll- und Prophylaxegruppe
bezliglich des Kdrpergewichts in kg. Prozentuale Haufigkeiten und Anzahl der Patienten.
*p<0,05 vs. Basisrate Nausea und Emesis bei Patienten dieser Untergruppe in der

Kontrollgruppe

bis zur nach der
Entlassung Entlassung  24h-Intervall

Kontrollgruppe 1,8% 23,2% 23,2%

unter 15 kg Prophylaxegruppe 3,7% (1) 3,7% (1)* 3,7% (1)*
_ Kontrollgruppe 6,1% 30,6% 32,7%

15bis 30 kg Prophylaxegruppe 2,0% (1) 15,7% (8¥ 17,6% (9)
Kontrollgruppe 25,0% 37,5% 40,6%

30 bis 45 kg Prophylaxegruppe  8,3% (1) 33,3% (4) 41,7% (5)
_ Kontrollgruppe 20,0% 40,0% 50,0%

45 bis 60 kg Prophylaxegruppe  22.2% (2)  333% (3)  55,6% (5)
Kontrollgruppe 14,3% 42,9% 42,9%

uber 60 kg

Prophylaxegruppe

4.4.2.2 Patientenabhéngige Einflussfaktoren

Vorerkrankungen

Tabelle 43 zeigt den Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen der
Kontroll- und der Prophylaxegruppe in Bezug auf bekannte VVorerkrankungen. Verglichen
mit der Kontrollgruppe konnte eine Reduktion der Rate an Nausea und Emesis nach der
Entlassung auf 15,7% signifikant bei den Patienten erzielt werden, die keine

Vorerkrankungen in der Anamnese hatten. Patienten mit VVorerkrankungen wiesen mit einer
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PONV:-Inzidenz von 21,4% gegeniber der Kontrollgruppe mit 45,7% eine Reduktion der
PONV-Rate auf, die sich allerdings nicht statistisch signifikant darstellt.

Tabelle 43

Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen Kontroll- und Prophylaxegruppe
bezliglich bekannter Vorerkrankungen. Prozentuale Haufigkeiten und Anzahl der
Patienten. *p<0,05 vs. Basisrate Nausea und Emesis bei Patienten dieser Untergruppe in

der Kontrollgruppe

bis zur nach der
Entlassung  Entlassung  24h-Intervall
Kontrollgruppe 13,0% 41,3% 45,7%
Vorerkrankungen Prophylaxegruppe 14,.3% (2)  143% (2)  14,3% (2)
Kontrollgruppe 7,6% 27,4% 28,7%

keine Vorerkrankunger  pronnviaxegruppe 3.4% (3)  15.7% (14)¢  19,1% (17)

Allergien

Tabelle 44 zeigt den Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen der
Kontroll- und der Prophylaxegruppe in Bezug auf Allergien in der Anamnese. In der
Prophylaxegruppe fand sich eine signifikant reduzierte PONV-Rate auf 16,3% bei den
Patienten, die in der Anamnese keine Allergien aufwiesen. Bei bekannter Allergie verblieb
die Inzidenz von PONV mit 45,5% ahnlich hoch wie in der Kontrollgruppe mit 41,4%.

Tabelle 44

Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen Kontroll- und Prophylaxegruppe
bezliglich bekannter Allergien. Prozentuale Haufigkeiten und Anzahl der Patienten.
**p<0,01 vs. Basisrate Nausea und Emesis bei Patienten dieser Untergruppe in der
Kontrollgruppe

bis zur nach der
Entlassung Entlassung  24h-Intervall
_ Kontrollgruppe 20,7% 37,9% 41,4%
Allergien Prophylaxegruppe  18.2% (2)  27,3% (3)  45.5% (5)
_ _ Kontrollgruppe 6,9% 29,3% 31,0%
keine Allergien Prophylaxegruppe  3,3% (3) 14,1% (13)** 16,3% (15)**

Tabelle 45 zeigt den Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen der
Kontroll- und der Prophylaxegruppe in Bezug auf VVorerkrankung und/oder Allergien in der
Anamnese. PONV konnte von 27,3% auf 154,% reduziert werden, wenn die Anamnese

beziiglich dieses Risikofaktors leer war.
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Tabelle 45

Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen Kontroll- und Prophylaxegruppe
bezliglich bekannter Vorerkrankung oder Allergien. Prozentuale Haufigkeiten und Anzahl
der Patienten. **p<0,01 vs. Basisrate Nausea und Emesis bei Patienten dieser
Untergruppe in der Kontrollgruppe

bis zur nach der
Entlassung  Entlassung 24h-Intervell
Kontrollgruppe 14,1% 40,6% 43,8%

Vorerkrankung/Allergie
Prophylaxegruppe 16,0% (4) 20,0% (5)  32,0% (8)

Kontrollgruppe 6,5% 25,9% 27,3%
keine
Vorerkrankung/Allergie Prophylaxegruppe 1,3% (1)  14,1% (11)* 15,4% (12)*

ASA-Klassifizierung

Tabelle 46 zeigt den Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen der
Kontroll- und der Prophylaxegruppe in Bezug auf die Einstufung des Andasthesierisikos
nach der ASA-Klassifizierung. Patienten, dessen Anéasthesierisiko in ASA 1 eingestuft
wurde, berichteten mit einer Haufigkeit von 20,2% seltener tiber PONV im Vergleich zur
Kontrollgruppe. Ein solcher Zusammenhang liel? sich fur Patienten mit der Einstufung in
ASA 11 nicht statistisch signifikant nachweisen.

Tabelle 46

Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen Kontroll- und Prophylaxegruppe
bezuglich ASA-Klassifizierung. Prozentuale Haufigkeiten und Anzahl der Patienten.
*p<0,05,**p<0,01 vs. Basisrate Nausea und Emesis bei Patienten dieser Untergruppe in

der Kontrollgruppe

bis zur nach der
Entlassung  Entlassung 24h-Intervall
Kontrollgruppe 30,9% 31,5% 33,3%
ASA | Prophylaxegruppe 4,3% (4)  16,0% (15)** 20,2% (19)*
Kontrollgruppe 26,3% 26,3% 28,9%
ASA I

Prophylaxegruppe 11,1% (1) 11,1% (1) 11,1% (1)

60



Befunde

PONV in der Anamnese
Der Vergleich zwischen beiden Gruppen im Hinblick auf PONV aus der Vorgeschichte
und aktueller PONV zeigte ahnlich gleiche Haufigkeit von Nausea und Emesis. Eine

signifikante Reduktion fand sich nicht.

Kinetosen in der Anamnese

Tabelle 47 zeigt den Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen der
Kontroll- und der Prophylaxegruppe in Bezug auf Kinetosen. Patienten mit einer positiven
Anamnese hinsichtlich Kinetosen gaben in der Prophylaxegruppe mit 37,5% PONV an.
Eine statistisch signifikante Reduktion findet sich bei Patienten ohne Kinetosen mit einer

Reduktion von 26,7% auf 13,7% in den Stunden bis zur Entlassung.
Tabelle 47

Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen Kontroll- und Prophylaxegruppe
beziiglich bekannter Kinetosen. Prozentuale Haufigkeiten und Anzahl der Patienten.
*p<0,05 vs. Basisrate Nausea und Emesis bei Patienten dieser Untergruppe in der
Kontrollgruppe

bis zur nach der
Entlassung  Entlassung 24h-Intervell
_ Kontrollgruppe 29,0% 51,6% 54,8%
Kinetosen Prophylaxegruppe - 375% (3)  37,5% (3)
_ _ Kontrollgruppe 5,2% 26,7% 28,5%
keine Kinetosen Prophylaxegruppe 5,3% (5)  13,7% (13)* 17,9% (17)

Tabelle 48 zeigt den Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen der
Kontroll- und der Prophylaxegruppe in Bezug auf einen zusammengefassten Parameter fir
PONV in der Vorgeschichte und bekannte Kinetosen. Diese Patienten gaben mit 33,3% im
Vergleich zur Kontrollgruppe mit 52,3% weniger Nausea und Emesis an. Ein vom Zufall
unabhéngiger Zusammenhang lieR sich bei den Patienten ohne PONV oder Kinetosen in

der Anamnese in den Stunden nach Entlassung finden.
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Tabelle 48

Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen Kontroll- und Prophylaxegruppe
bezlglich bekannter PONV und Kinetosen. Prozentuale Haufigkeiten und Anzahl der
Patienten. *p<0,05 vs. Basisrate Nausea und Emesis bei Patienten dieser Untergruppe in
der Kontrollgruppe

bis zur nach der
Entlassung  Entlassung 24h-Intervell
Kontrollgruppe 22,7% 47,7% 52,3%
PONV/Kinetosen Prophylaxegruppe 33,3%(3) 33,3%(3)
Keine Kontrollgruppe 5,0% 25,8% 27,0%
PONV/Kinetosen Prophylaxegruppe 539%(5)  13,8%(13)* 18,1%(17)

PONV in der Verwandtschaft

Tabelle 49 zeigt den Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen der
Kontroll- und der Prophylaxegruppe in Bezug auf Patienten mit PONV in der
Familienanamnese. Bei positiver Familienanamnese hinsichtlich PONV fand sich mit einer
PONV-Inzidenz von 31,8% gegenuber 37,5% der Kontrollgruppe kein signifikanter
Unterschied zwischen beiden Gruppen. Erst bei einer leeren Familienanamnese liel3 sich
PONV von 30,5% auf 11,3% signifikant reduzieren.

Tabelle 49

Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen Kontroll- und Prophylaxegruppe
bezlglich der Familienanamnese hinsichtlich bekannter PONV. Prozentuale Haufigkeiten
und Anzahl der Patienten. *p<0,05 vs. Basisrate Nausea und Emesis bei Patienten dieser
Untergruppe in der Kontrollgruppe

bis zur nach der
Entlassung  Entlassung 24h-Intervell
positive Familien- Kontrollgruppe 10,4% 37,5% 37,5%
anamnese Prophylaxegruppe 31,8% (7)  31,8% (7)
_ N Kontrollgruppe 8,6% 28,6% 30,5%
negative Familien-
anamnese Prophylaxegruppe  57% (2)  7,5% (4  11,3%*
Kontrollgruppe 8,0% 28,0% 32,0%
nicht bekannt Prophylaxegruppe 7,1% (2) 17,9% (5)  25,0% (7)
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Tabelle 50 zeigt den Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen der
Kontroll- und der Prophylaxegruppe bei gemeinsamer Betrachtung der Eigen- und der
Familienanamnese beziiglich bekannter PONV. Eine signifikante Abnahme der Haufigkeit
von PONV auf 16,0% fand sich bei den Patienten, dessen Eigen- und Familienanamnese im
Hinblick auf PONV leer war. Bei bekannter PONV gaben mit 31,8% ahnlich viele

Patienten PONV an wie zuvor in der Kontrollgruppe mit 40,7%.
Tabelle 50

Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen Kontroll- und Prophylaxegruppe
beziiglich bekannter PONV in der Eigen- und Familienanamnese. Prozentuale
Haufigkeiten und Anzahl der Patienten. *p<0,05 vs. Basisrate Nausea und Emesis bei
Patienten dieser Untergruppe in der Kontrollgruppe

bis zur nach der
Entlassung  Entlassung 24h-Intervall
Eigen/Familien- Kontrollgruppe 11,9% 39,0% 40,7%
anamnese Prophylaxegruppe 31,8% (7) 31,8% (7)
0, 0, 0,
keine Eigen/Familien- Kontrollgruppe 7,6% 27,1% 29,2%

anamnese Prophylaxegruppe  6,2% (5)  11,1% (9)* 16,0% (13)*

Raucher in der Umgebung des Kindes

Tabelle 51 zeigt den Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen der
Kontroll- und der Prophylaxegruppe in Bezug auf Raucher in der Umgebung des Kindes.
Im Vergleich zur Kontrollgruppe zeigte sich in der Prophylaxegruppe seltener ein Ereignis
von Nausea und Emesis sowohl bei Rauchern in der Umgebung wie auch wenn keine
Raucher in der Umgebung des Patienten vorhanden waren. Es fand sich weder eine
Abweichung von der Zufallserwartung noch einen Unterschied hinsichtlich des
Risikofaktors Raucher.
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Tabelle 51

Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen Kontroll- und Prophylaxegruppe
bezliglich Rauchern in der Umgebung. Prozentuale Haufigkeiten und Anzahl der
Patienten.

bis zur nach der
Entlassung  Entlassung 24h-Intervell
Kontrollgruppe 3,6% 32,1% 32,1%
Raucher
Prophylaxegruppe 15,8%(3) 15,8%(3)
_ Kontrollgruppe 10,9% 29,9% 32,7%
keine Raucher Prophylaxegruppe  6,0%(5)  155%(13)  20,2%(17)

4.4.2.3 Anasthesiologische Einflussfaktoren

Anasthesist

Ein Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen der Kontroll- und der
Prophylaxegruppe in Bezug auf den durchfihrenden Anésthesisten zeigte ein Auftreten von
PONV bei 20,2%, wenn die Andasthesie von einem Assistenzarzt in Weiterbildung zum
Facharzt durchgefiihrt wurde und konnte im Vergleich zur Kontrollgruppe mit einer
PONV-Rate von 33,1% signifikant reduziert werden.

Pramedikation

Tabelle 52 zeigt den Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen der
Kontroll- und der Prophylaxegruppe in Bezug auf die Pramedikation in Form von
Midazolam. Diese Patienten gaben PONV mit 18,8% an, was im Vergleich zur
Kontrollgruppe mit 33,5% eine signifikante Abnahme der PONV-Rate darstellt.

Tabelle 52

Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen Kontroll- und Prophylaxegruppe
bezliglich der Anwendung von Midazolam. Prozentuale Haufigkeiten und Anzahl der
Patienten. **p<0,01 vs. Basisrate Nausea und Emesis bei Patienten dieser Untergruppe in
der Kontrollgruppe

bis zur nach der
Entlassung  Entlassung 24h-Intervall
Kontrollgruppe 8,9% 31,4% 33,5%
Midazolam Prophylaxegruppe  4,0% (4)  15,8% (16)* 18,8% (L9)*
Kontrollgruppe 8,3% 16,7% 16,7%
kein Midazolam Prophylaxegruppe 50,0% (1) 50,0% (1)
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Vormedikation

Tabelle 53 zeigt den Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen der
Kontroll- und der Prophylaxegruppe in Bezug auf die Anwendung einer Vormedikation.
Bei Patienten mit einer bestehenden Medikation zum Zeitpunkt der Operation fand sich
eine PONV-Inzidenz von 33,3%. Eine signifikante Reduktion der Inzidenz auf 19,0% im
Vergleich zur Kontrollgruppe mit 30,5% lie} sich bei den Patienten erzielen, die keine

Vormedikation bekamen.

Tabelle 53

Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen Kontroll- und Prophylaxegruppe
bezliglich der Anwendung von Vormedikationen. Prozentuale Haufigkeiten und Anzahl der
Patienten. *p<0,05, **p<0,01 vs. Basisrate Nausea und Emesis bei Patienten dieser
Untergruppe in der Kontrollgruppe

bis zur nach der
Entlassung  Entlassung 24h-Intervall
Kontrollgruppe 25,0% 50,0% 56,3%

Vormedikation Prophylaxegruppe 33,3% (1)  33,3% (1)  33,3% (1)

Kontrollgruppe 7,5% 28,9% 30,5%
keine Vormedikation Prophylaxegruppe  4,0%(4)  15,0%(15)* 19,0%(19)*
Anasthesiedauer
Tabelle 54 zeigt den Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen der
Kontroll- und der Prophylaxegruppe in Bezug auf die Andsthesiedauer. Es zeigt sich, dass
sich in der Gruppe mit einer Anasthesiedauer unter 2 Stunden eine signifikante Abnahme
von PONV auf 19,6% fand, wéhrend in Gruppe mit einer Anésthesiedauer von uber 2
Stunden die PONV-Rate von 16,7% statistisch gesehen eher zuféllig geringer als in der

Kontrollgruppe ausfiel.
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Tabelle 54

Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen Kontroll- und Prophylaxegruppe
bezlglich der Andsthesiedauer in Stunden. Prozentuale Haufigkeiten und Anzahl der
Patienten. *p<0,05 vs. Basisrate Nausea und Emesis bei Patienten dieser Untergruppe in
der Kontrollaruope

bis zur nach der
Entlassung  Entlassung 24h-Intervell
Kontrollgruppe 8,3% 29,5% 31,6%
<zh Prophylaxegruppe 4,1%(4) 16,5%(16)* 19,6% (19)*
Kontrollgruppe 20,0% 50,0% 50,0%
>2h Prophylaxegruppe 16,7%(1) 16,7%(1)
Narkoseverfahren

97,1% der Patienten erhielten eine balancierte Anésthesie, unter diesem Verfahren wurde
eine PONV-Rate von 20,0% beobachtet und im Vergleich zur Kontrollgruppe von 32,7%
signifikant reduziert (p<0,05). Bei der Anwendung einer TIVA zeigte sich wie auch in der
Kontrollgruppe kein Ereignis von Nausea und Emesis. Ein Patient erhielt in der

Prophylaxegruppe eine RSI. Dieser gab Nausea und Emesis bis zur Entlassung an.

Sicherung der Atemwege

Tabelle 55 zeigt den Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen der
Kontroll- und der Prophylaxegruppe in Bezug auf die Sicherung der Atemwege. Es zeigte
sich eine signifikante Reduktion der Haufigkeiten fur PONV auf 16,3% bei den Patienten,

die Uber eine Larynxmaske intubiert wurden.

Tabelle 55

Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen Kontroll- und Prophylaxegruppe
bezlglich endotrachealer Intubation und Insertion einer Larynxmaske. Prozentuale
Haufigkeiten und Anzahl der Patienten. *p<0,05 vs. Basisrate Nausea und Emesis bei
Patienten dieser Unteraruppe in der Kontrollaruppe

bis zur nach der
Entlassung  Entlassung 24h-Intervell
Kontrollgruppe 6,6% 28,6% 29,7%
Intubation 0 0 0A(12
Prophylaxegruppe  1,7%(4) 20,3%(12)  22,0%(13)
Kontrollgruppe 10,8% 32,4% 35,1%
Larynxmaske Prophylaxegruppe  9,3%(4) 9,3%(4)* 16,3%(7)*
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Magensonde

Tabelle 56 zeigt den Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen der
Kontroll- und der Prophylaxegruppe in Bezug auf die Anlage einer Magensonde. Patienten
mit einer Magensonde gaben in der Prophylaxegruppe seltener PONV an, in dieser

Patientengruppe reduzierte sich Nausea und Emesis signifikant von 34,8% auf 17,9%.

Tabelle 56

Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen Kontroll- und Prophylaxegruppe
bezlglich Anlage einer Magensonde. Prozentuale H&aufigkeiten und Anzahl der Patienten.
*p<0,05 vs. Basisrate Nausea und Emesis bei Patienten dieser Untergruppe in der

Kontrol Igrugge

bis zur nach der
Entlassung  Entlassung 24h-Intervall
Kontrollgruppe 11,2% 32,6% 34,8%
Magensonde Prophylaxegruppe  10,3%(4)  10,3%(4)*  17,9%(7)*
Kontrollgruppe 7,0% 28,9% 30,7%

keine Magensonde Prophylaxegruppe  1,6%(1)  18,8%(12)  20,3%(13)

Inhalationsanésthetika

Tabelle 57 zeigt den Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen der
Kontroll- und der Prophylaxegruppe in Bezug auf die Anwendung von
Inhalationsanasthetika. PONV sank bei Patienten, die volatile Inhalationsanésthetika
erhielten, signifikant auf 20,2%. Die Patienten ohne Inhalationsanésthetika gaben kein

Ereignis flr Nausea und Emesis an.

Tabelle 57

Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen Kontroll- und Prophylaxegruppe
bezuglich Verwendung von volatilen Inhalationsanéasthetika. Prozentuale Haufigkeiten und
Anzahl der Patienten. *p<0,05 vs. Basisrate Nausea und Emesis bei Patienten dieser
Untergruppe in der Kontrollgruppe

bis zur nach der
Entlassung  Entlassung 24h-Intervell
_ _ Kontrollgruppe 9,2% 31,1% 33,2%
Inhalationsanasthetike Prophylaxegruppe 5,1%(5) 16,2%(16)* 20,2%(20)*
] ] Kontrollgruppe 25,0% 25,0%
keine Inhalations-
Prophylaxegruppe

anasthetika
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Tabelle 58 zeigt den Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen der
Kontroll- und der Prophylaxegruppe in Bezug auf die Anwendung von Lachgas. Bei
Anwendung von Lachgas konnte PONV hé&ufiger als nach Zufall erwartet auf 20,4%

reduziert werden.

Tabelle 58

Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen Kontroll- und Prophylaxegruppe
bezlglich Verwendung von Lachgas. Prozentuale Haufigkeiten und Anzahl der Patienten.
*p<0,05 vs. Basisrate Nausea und Emesis bei Patienten dieser Untergruppe in der
Kontrollaruppe

bis zur nach der
Entlassung  Entlassung 24h-Intervell
Kontrollgruppe 11,9% 34,1% 36,5%

Lachgas Prophylaxegruppe  3,7%(2)  16,7%(9)*  20,4%(11)*

Kontrollgruppe 3,9% 24, 7% 26,0%

kein Lachgas Prophylaxegruppe 6,1%(3)  14,3%(7)  18,4%(9)

Intraventse Andsthetika

Die Untersuchung in der Kontrollgruppe ergab, dass einige intravends eingesetzte
Medikamente die PONV-Rate erhéhten, wahrend andere diese reduzierten (Tab. 36). Die
Ergebnisse fir die Prophylaxegruppe sind nach diesem Aspekt getrennt in den beiden

folgenden Tabellen dargestelt.

Tabelle 59 zeigt den Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen der
Kontroll- und der Prophylaxegruppe in Bezug die Anwendung von Medikamenten, deren
Anwendung PONYV steigern. Zu diesen Medikamenten zahlten Etomidat und Rocuronium.
Es zeigt sich, dass eine signifikante Reduktion von PONV auf 18,8% und 18,3% dann
vorlag, wenn die Medikamente nicht eingesetzt waren. Bei Anwendung der Medikamente
stellte sich die Reduktion von PONV auf 28,6% und 30,% nicht als vom Zufall unabhangig

dar.
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Tabelle 59

Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen Kontroll- und Prophylaxegruppe
bezlglich Verwendung von Etomidat und Rocuronium. Prozentuale H&ufigkeiten und
Anzahl der Patienten. *p<0,05 vs. Basisrate Nausea und Emesis bei Patienten dieser
Untergruppe in der Kontrollgruppe

bis zur nach der

Entlassung  Entlassung 24h-Intervall
Kontrollgruppe 33,3% 46,7% 53,3%
ja Prophylaxegruppe 14,3%(1) 14,3%(1) 28,6%(2)
Etomidat Kontrollgruppe 6,9% 29,3% 30,9%
nein  Prophylaxegruppe 4,2%(4)  15,6%(15)* 18,8%(18)*
Kontrollgruppe 22,2% 33,3% 38,9%
ja Prophylaxegruppe 20,0%(2) 10,0%(1) 30,0%(3)
Rocuronium

Kontrollgruppe 7,6% 30,3% 31,9%
nein  Prophylaxegruppe 5 5003 16 106(15)¢  18,396(17)*

Tabelle 60 zeigt den Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen der
Kontroll- und der Prophylaxegruppe in Bezug die Anwendung von Medikamenten, deren
Anwendung PONV reduziert. Zu diesen Medikamenten z&hlten Propofol und Atropin. Die
Anwendung dieser Medikamente ergab PONV-Raten von 17,2% und 15,0%, die sich
statistisch nicht signifikant von der Kontrollgruppe unterschieden. Signifikant reduzierte
Werte fur PONV auf 23,1% fanden sich bei den Patienten, die kein Propofol erhielten.
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Tabelle 60

Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen Kontroll- und Prophylaxegruppe
bezliglich Verwendung von Propofol und Atropin. Prozentuale Haufigkeiten und Anzahl
der Patienten. *p<0,05 vs. Basisrate Nausea und Emesis bei Patienten dieser Untergruppe
in der Kontrollgruppe

EnkftIIZszsliJrng ET]?::ahsde?r:g 24h-Intervell
_ Kontrollgruppe 6,8% 23,3% 24,3%
1 Prophylaxegruppe  3,1%(2)  14,1%(9)  17,2%(11)
Propofol
_ Kontrollgruppe 11,0% 38,0% 41,0%
nein Prophylaxegruppe  7,7%(3) 17,9%(7)*  23,1%(9)*
_ Kontrollgruppe 6,3% 25,0% 27,1%
Ja Prophylaxegruppe  2,5%(1)  12,5%(5)  15,0%(6)
Atropin
_ Kontrollgruppe 9,7% 32,3% 34,2%
nein

Prophylaxegruppe  6,3%(4) 17,5%(11)* 22,2%(14)

Tabelle 61 zeigt den Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen der
Kontroll- und der Prophylaxegruppe in Bezug auf die Anwendung von Analgetika und
deren Kombination. Bei Anwendung einer Kombination von Alfentanil, Dipidolor und
Paracetamol reduzierte sich die Inzidenz fir PONV von 31,7% signifikant auf 22,8%.
Andere Analgetikaanwendungen oder Kombinationsanwendungen zeigten in der

Prophylaxegruppe &hnlich hohe Werte flir PONV wie in der Kontrollgruppe.

Die alleinige Gabe von Alfentanil und Paracetamol wies sowohl in der Kontroll- als auch
der Prophylaxegruppe keine Nausea und Emesis auf und ist nicht aufgefiihrt. Bei Gabe

eines Antibiotikum gab keiner der Patienten Nausea und Emesis an.
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Tabelle 61

Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen Kontroll- und Prophylaxegruppe
bezliglich Verwendung von Alfentanil, Piritramid, Paracetamol und deren Kombination.
Prozentuale H&aufigkeiten und Anzahl der Patienten. *p<0,05 vs. Basisrate Nausea und
Emesis bei Patienten dieser Untergruppe in der Kontrollgruppe

bis zur nach der
Entlassung  Entlassung 24h-Intervell
Kontrollgruppe 23,1% 30,8% 38,5%
Dipidolor 0 0
Prophylaxegruppe 25,0%(1) 25,0%(1)
Kontrollgruppe 10,0% 40,0% 40,0%

Alfentanil+Piritramid — proghylaxegruppe 11,1%(1)  33,3%(3)  33,3%(3)

Kontrollgruppe 4,5% 27,3% 27,3%
Alfentanil+Paracetamol  Prophylaxegruppe 4,5%(1) 4,5%(1)
Kontrollgruppe 28,6% 28,6% 28,6%

Paracetamol+Piritramid — poonylavegruppe 20,0%(1)  20,0%(1)  40,0%(2)

Alfentanil+Paracetamol+ Kontrollgruppe 7,3% 29,3% 31,7%
Piritramid Prophylaxegruppe 3,5%(2) 19,3%(11) 22,8%(13)*

4.4.2.4 Operative Einflussfaktoren

Operationsgebiet

Der Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen der Kontroll- und der
Prophylaxegruppe in Bezug auf den durchfiihrenden Operateur zeigte unter chirurgischer
Leitung eine signifikant reduzierte PONV-Inzidenz auf 20,4%. Unter urologischer Leitung
fand sich eine Inzidenz fiir PONV von 18,2%.

Operationsdauer

Tabelle 62 zeigt den Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen der
Kontroll- und der Prophylaxegruppe in Bezug auf die Operationsdauer. Patienten, die in
weniger als 30 Minuten operiert waren, gaben mit 18,1% signifikant seltener als zu
erwarten PONV an. Die Reduktion von PONV auf 25,0% bei Patienten mit einer

Operationsdauer von tber 30 Minuten war statistisch gesehen eher zuféllig.
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Tabelle 62

Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen Kontroll- und Prophylaxegruppe
bezliglich der Operationsdauer. Anzahl der Patienten und prozentuale Haufigkeiten.
*p<0,05 vs. Basisrate Nausea und Emesis bei Patienten dieser Untergruppe in der

Kontrol Igrugge

bis zur nach der
Entlassung  Entlassung 24h-Intervall
_ Kontrollgruppe 7,3% 29,8% 31,8%
<30 min Prophylaxegruppe 4,8%(4) 14,5%(12)* 18,1%(15)*
Kontrollgruppe 13,5% 32, 7% 34,6%
>30 min

Prophylaxegruppe 5,0%(1) 20,0%(4) 25,0%(5)

Art des operativen Eingriffes

Tabelle 63 zeigt den Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen der
Kontroll- und der Prophylaxegruppe in Bezug auf den durchgefiihrten Eingriff. Eine
signifikante Reduktion der Inzidenz von PONV auf 15,9% fand sich bei den Patienten mit
der Durchfuhrung einer Circumcision. Andere Eingriffe zeigten im Vergleich zur

Kontrollgruppe gleiche Haufigkeiten fir PONV.
Tabelle 63

Vergleich der Inzidenz von Nausea und Emesis zwischen Kontroll- und Prophylaxegruppe
beziiglich des durchgefiihrten Eingriffes. Prozentuale Haufigkeiten und Anzahl der
Patienten. *p<0,05 vs. Basisrate Nausea und Emesis bei Patienten dieser Untergruppe in

der Kontrollgrugge

bis zur nach der
Entlassung  Entlassung 24h-Intervell
_ N Kontrollgruppe 7,2% 32,5% 33,7%
Circumision Prophylaxegruppe  2,3%(1)  15,9%(7)*  15,9%(7)*
_ ) Kontrollgruppe 33,3% 50,0% 50,0%
Peritonealerdffnung Prophylaxegruppe 33,3%(2) 33,3%(2)
Kontrollgruppe 6,9% 20,8% 25,0%
Hernioplastik Prophylaxegruppe
_ Kontrollgruppe 50,0% 50,0%
Hypospadie Prophylaxegruppe -
_ _ Kontrollgruppe 8,8% 38,2% 38,2%
Orchidopexie Prophylaxegruppe  5,0%(1)  25.0%(5)  30,0%(6)
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4.4.2.5 Postoperative Einflussfaktoren

AWR-Dauer, Entlassungszeitpunkt, erste Aufnahme von Trinken und Essen

Daten flr den Aufenthalt im AWR und den Entlassungszeitpunkt wie auch die Daten fir
die erste Aufnahme von Trinken und Essen wurden als nicht relevant fiir die Auswertung
im Hinblick auf PONV eingestuft, da diese Faktoren wesentlich durch die Klinikroutine
und die stationdren Gegebenheiten und nicht durch den Zustand des Patienten bestimmt
wurden.

Subjektive Beeintrachtigung durch Nausea und Emesis

Wurden die Patienten nach der subjektiven Beeintrachtigung durch Nausea und Emesis
befragt, gaben sie Werte zwischen 1 und 10 mit einem Mittelwert von 4,2 an. Der Median
lag bei 3. Wird danach unterschieden, ob ein Ereignis bis oder nach Entlassung auftrat,

zeigt sich ein Mittelwert von 5,3 bis und 4,5 nach Entlassung.
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5 Diskussion

Postoperative Nausea und Emesis stehen neben postoperativen Schmerzen ganz oben auf
einer préaoperativen Angstskala bei Patienten, die sich zu einer Operation vorstellen. Auch
postoperativ geben Patienten postoperative Nausea und Emesis als haufigsten Grund ihrer
Unzufriedenheit an [84].

Kinder spielen als Patientengruppe eine besondere Rolle. Sie sind von PONV teilweise
doppelt so h&ufig betroffen wie Erwachsenen [127]. Weiterhin ist zu bedenken, dass
Emesis in einer spaten postoperativen Phase auftritt und dadurch bei den haufig ambulant
durchgefuhrten Eingriffen ein unvorhersehbares Problem darstellt [97]. Hieraus ergibt sich
fiir das Erbrechen nach Operationen in der ambulanten Andsthesie auch ein 6konomisches
Problem mit gesteigerten Behandlungskosten durch einen verldngerten Aufenthalt im
Krankenhaus [48, 131]. Selbst bei hohen Beschaffungskosten fiir die neueren Antiemetika

kann daher eine antiemetische Prophylaxe somit kosteneffektiv sein [43].

Eine prophylaktische Gabe von Antiemetika vor einem operativen Eingriff bei allen
Patienten ist wegen einer Gesamt-Inzidenz von unter 30% und moglichen Nebenwirkungen
der Antiemetika nicht gerechtfertigt und sollte deshalb erst nach einer Risikoabschétzung in
Betracht gezogen werden [132]. PONV lasst sich allerdings nicht anhand eines einzelnen
Risikofaktors einschatzen. Es ist ein komplexes und multifaktorielles Geschehen und eine
Vielzahl von prognostischen Faktoren kénnen sich individuell beim Patienten addieren
oder auch potenzieren [8]. Die Kenntnis dieser Faktoren, die eine préoperative
Einschatzung des Patienten bezuglich der zu erwartenden postoperativen Emesis erlauben

konnen, ist im Hinblick auf eine kostengiinstige Prophylaxe von groRem Interesse.

Der erste Teil dieser Anwendungsbeobachtung klart zunéchst, inwieweit Kinder mit einem
allgemeinchirurgischen Eingriff von postoperativer Ubelkeit und postoperativem Erbrechen
betroffen sind. Einzelne Risikofaktoren werden in Anlehnung an die Literatur hinsichtlich
des PONV-Risikos diskutiert.

Aufgrund der unter Dopaminrezeptorantagonisten tberproportional haufig vorkommenden
extrapyramidalmotorischen Stérungen und der Anwendungsbeschrankungen fir 5-HTs3-

Antagonisten bei Kindern wird bei diesen Patienten hdufig Dimenhydrinat als
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Antiemetikum angewandt. In einer Metaanalyse wurden 18 randomisierte, kontrollierte
Studien zur Anwendung von Dimenhydrinat untersucht [77]. Die Analyse der Untergruppe
der Studien, die an Kindern durchgefihrt wurden, ergab eine Reduktion von PONV unter
intravendser Gabe um das 1,8fache und unter rektaler Gabe um 1,7fache. Beide
Anwendungsmethoden unterschieden sich nicht signifikant hinsichtlich ihrer Wirksamkeit.
Diese Studien waren an Kindern durchgefiihrt worden, die sich einer ophthalmologischen

Operation unterzogen.

In einem weiteren Teil der Diskussion steht deshalb die Erdrterung der prophylaktischen
Wirksamkeit von Dimenhydrinat Suppositorium bei allgemeinchirurgischen Eingriffen im
Kindesalter im Vordergrund. Hierzu erhielten 103 Patienten prdoperativ Dimenhydrinat
Suppositorium. Dieser Teil diskutiert, ob eine Reduktion der Inzidenz von PONV
besonders auch bei vorhandenen Risikofaktoren mit der prophylaktischen Gabe von
Dimenhydrinat ermdglicht wird. SchlieRlich wird eine Empfehlung zur PONV-Prophylaxe
dargelegt.

5.1 Methodik und Durchfiihrung

PONV-Studien sind in ihrer Aussagekraft nicht unumstritten, vor allem betreffend der
Durchfiihrung an Kindern [75]. Die Multikausalitdit von PONV und die subjektive

Einschatzung des Patienten und des Untersuchers spielen hierfiir eine herausragende Rolle.

Eine subjektive Wahrnehmung von PONV kann vor allem bei Kinder durch eine andere
Symptomatik wie Schmerzen oder Angst missinterpretiert und angeben werden. Dies kann
zu falsch hohen Ergebnissen bei PONV-Studien an Kindern fiihren. Unsere Untersuchung
befragte die Eltern beziliglich PONV nach Entlassung aus der ambulanten Einheit.
Tatséchlich kann die Inzidenz im 24-h-Intervall hier durch falsche Angaben und falsche
Interpretation der Eltern zu falsch hohen wie aber auch falsch niedrigen Ergebnissen
gefiihrt haben. Es ist allerdings davon auszugehen, dass sich beide Aspekte ausgleichen
und in unserer Untersuchung eine untergeordnete Rolle fiir mdgliche Fehlerquellen spielen.
PONYV zeigt sich bei Kindern vor allem in einer spaten, postoperativen Phase und deshalb
sollten Studien an Kindern einen mindestens 24-h-Verlauf vorweisen. Studien mit kiirzeren
Beobachtungszeiten kdnnen falsch niedrige Ergebnisse fir PONV aufweisen. Die

vorliegende Untersuchung umfasst als letzten Beobachtungszeitraum ein 24-h-Intervall, es
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ist daher damit zu rechnen, dass alle stattgefundenen PONV-Ereignisse erfasst wurden.
Allerdings beruhen die Angaben nach dem Entlassungszeitpunkt auf die subjektiven
Aussagen der Eltern und sind nicht objektiv erfasst. Eine 24h-Uberwachung durch eine
unabhéngige Person ware hier winschenswert, was mit einem betrachtlich Aufwand

verbunden ware und daher nicht durchfihrbar ist.

Eine ideale Untersuchung zur Feststellung einer reduzierten Inzidenz von PONV unter
prophylaktischer Gabe von Dimenhydrinat Suppositorium im Vergleich zur Inzidenz von
PONV ohne Prophylaxe sollte randomisiert und doppelblind an standardisierten Chirurgien
wéhrend standardisierter Anasthesien durchgefiinrt werden. Alle Risikofaktoren sollten
gleich zwischen den Studiengruppen verteilt sein [102]. Die hier dargestellte Untersuchung
ist eine Anwendungsbeobachtung (AWB). Die durchgefiihrten Anasthesien sind nach den
zentrumsspezifischen Richtlinien durchgefiihrt und eine Intervention im Sinne einer
Standardisierung erfolgte nicht. Ein Vergleich im Hinblick auf eine Verallgemeinbarkeit ist
dadurch fehlerbehaftet, dass die beiden Kollektive weder randomisiert gebildet noch
parallel erhoben wurden. Allerdings ist der mogliche Fehler dieses Vergleichs deutlich
geringer als der eines Vergleichs mit historischen Daten oder Literaturdaten zu PONV, weil
das epidemiologische, nicht-behandelte Kontrollkollektiv in einem kurzen zeitlichen
Abstand untersucht wird wie das therapeutische Kollektiv, das eine antiemetische
Prophylaxe erhalt. Der kurze zeitliche Abstand gewéhrt eine gewisse Konstanz der
Operateure, Anéasthesisten und Pflegepersonals und damit eine Konstanz der Technik der

durchgefuhrten Operationen und Anésthesien sowie der postoperativen Gegebenheiten.

In der vorliegenden Untersuchung unterscheiden sich die beiden Gruppen statistisch
gesehen signifikant hinsichtlich der Haufigkeit der ASA-Klassifizierung (ASA 1 81,3% in
der Kontrollgruppe versus 91,3% in der Prophylaxegruppe), der bekannten PONV (22,1%
versus 3,7%), des zusammengefassten Risikofaktors PONV und Kinetosen (21,7% versus
8,7%), der Sicherung der Atemwege (Larynxmaske bei 44,8% versus 57,3% und orale
Intubation 54,7% versus 41,7%) und der Anwendung von Atropin (23,6% versus 38,8%).
Dabei spielt nur der zusammengefasste Risikofaktor PONV und Kinetosen eine
signifikante Rolle fir PONV und dessen Einfluss wird weiter unten diskutiert. Die Gruppen

sind ohne Randomisierung und Standardisierung dennoch vergleichbar.

Zur Erfassung eines PONV-Ereignisses bis zur Entlassung wurden in den Unterlagen die

Angaben der behandelnden Arzte und des Pflegepersonals im Aufwachraum und auf
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Station beriicksichtigt. Die behandelnden Arzte und das Pflegepersonal waren von der
AWB informiert, aber nicht direkt an ihr beteiligt. Eine erhohte Aufmerksamkeit dieser
Personen mit nachfolgender gesteigerter Beobachtung der Kinder, um kein PONV-Ereignis
zu versaumen, kann durch eine Uberinterpretation der Symptomatik zu falsch hohen
Ergebnissen geflihrt haben. Eine Kontrolle dieser Zahlen durch Nachfragen bei den Eltern

war nicht moglich, da diese nicht immer im Aufwachraum anwesend waren.

Das postoperative Interview war von immer derselben Person und in einem Zeitraum von
24 Stunden nach der Operation durchgefihrt worden. Es lieR das Erfassen der spaten,
postoperativen Ubelkeit, von der vor allem Kinder betroffen sind, zu. Durch das Einhalten
dieses Zeitraumes postoperativ konnte eine mdgliche Erinnerungsliicke klein gehalten
werden, die Durchfiihrung mittels nur einer Person ermdglichte, dass das Interview immer
auf die gleiche Art und Weise durchgefiihrt wurde. Dieser Ablauf birgt allerdings das
Risiko, dass Fehler in der Durchfiihrung der Untersuchung durch die durchfiihrende Person
nicht aufgedeckt und wiederholt werden. Ein Kontrolle durch eine weitere, unabhdngige

Person ware fir eine nachste Untersuchung wiinschenswert.

Die Dosierung von Dimenhydrinat wird als Standard-Dosierung gegeniber der Dosierung
in Milligramm pro Kilogramm Koépergewicht bevorzugt. Deshalb kam in der vorliegenden
Untersuchung ebenfalls eine Standard-Dosis von Dimenhydrinat Suppositorium von 40 mg
bei Patienten mit einem Korpergewicht unter 25 Kilogramm und von 70 mg bei Patienten
mit einem Korpergewicht tiber 25 Kilogramm zum Einsatz. Damit ist die empfohlene Dosis

von 2 bis 5 mg/kg in fast allen Féllen erreicht.

5.2 Befunde

Die Gesamt-Inzidenz von PONV in der Kontrollgruppe dieser Untersuchung betrug 32,5%.
Unter prophylaktischer Gabe von Dimenhydrinat Suppositorium zeigte sich in der
vorliegenden Untersuchung eine signifikante Reduktion der Inzidenz auf 19,4%.

Die Gesamt-Inzidenz von PONV unserer Untersuchung liegt im Bereich der Haufigkeiten
aus Literaturangaben von Cohen et al. mit einer Inzidenz von 24% und Rowley et al. von
42% [26, 103]. Die signifikante Reduktion von PONV auf 19,4% bei Kindern der

Prophylaxegruppe bestétigt die bisherigen Ergebnisse der Metaanalyse von Kranke et al.
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mit reduzierten PONV-Raten unter Dimenhydrinat Suppositorium bei Kindern mit einer

Strabismus-Operation [77] in unserer Untersuchung bei allgemeinchirurgischen Eingriffen.

Im Folgenden werden Ergebnisse dieser Untersuchung dargestellt und deren Werte mit
denen aus der Literatur verglichen. Unterschiede werden diskutiert und die Wirksamkeit

von Dimenhydrinat in besonderen Risikogruppen hervorgehoben.

Geschlechtsverteilung

Das Verhdltnis zwischen dem mannlichen und dem weiblichen Geschlecht war in dieser
Untersuchung unterschiedlich, zwischen den Gruppen aber vergleichbar. In der
Kontrollgruppe waren 87,7% und in der Prophylaxegruppe 89,3% der Patienten mannlich,
das weibliche Geschlecht war mit 12,3% und 10,7% in beiden Gruppen seltener vertreten.
Dies kann in der Tatsache begriindet sein, dass bei Kindern zu den haufigsten
durchgefuhrten Eingriffen die Circumcision beim mannlichen Patienten z&hlte. In der
Kontrollgruppe dieser Untersuchung zeigte sich hinsichtlich PONV kein Unterschied,
wenn man beide Geschlechter mit der Basisrate von 32,5% fir PONV verglich. Ménnliche
Patienten gaben zu 32,0% und weibliche Patienten zu 36,0% PONV an. Die
Prophylaxegruppe zeigte eine Reduktion der Inzidenz fur PONV auf 19,6% fir das
mannliche und auf 18,2% fiir das weibliche Geschlecht.

Die vorliegende Untersuchung bestétigt die Ergebnisse der Untersuchungen, die fir das
Geschlecht bei Kindern keinen Einfluss auf PONV vorweisen [15, 117]. Die
unterschiedliche Geschlechtsverteilung dieser Untersuchung hatte demnach fir die
Gesamt-Inzidenz von PONV keinen Einfluss und konnte dahingehend vernachlassigt
werden. Die Prophylaxegruppe zeigte hinsichtlich der Reduktion von PONV keinen
Unterschied zwischen beiden Geschlechtern, so dass auch hier die unterschiedlichen
Hé&ufigkeiten fir die weitere Auswertung vernachlassigt werden konnten. Dimenhydrinat
weist bei beiden Geschlechtern gleich gute Ergebnisse auf, so dass hier keine spezielle

Risikostratifizierung erfolgen muss.

Altersverteilung
In dieser Untersuchung waren bei 57,1% der Patienten der Kontrollgruppe und 59,2% der
Patienten der Prophylaxegruppe unter 5 Jahren. Altere Patienten ab 9 Jahren waren in der

Kontrollgruppe zu 24,1% und in der Prophylaxegruppe zu 23,3% vertreten. Diese
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Verteilung l&sst sich darauf zurtickfiihren, dass Patienten, die sich einer Hernioplastik oder
einer Orchidopexie unterziehen, dies moglichst bald nach der Diagnostik, bei der
Orchidopexie noch vor dem 2. Lebensjahr durchfuhren sollen. Beide Eingriffe
zusammengefasst waren zu 52,2% in der Kontrollgruppe und 49,5% in der
Prophylaxegruppe durchgefiihrt worden. In der Kontrollgruppe der vorliegenden
Untersuchung lasst sich nachvollziehen, dass PONV trotz geringerer Fallzahlen in der
Gruppe der &lteren Patienten mit 42,3% hé&ufiger vertreten war, wahrend die Patienten unter
3 Jahren mit einer Haufigkeit von 23,5% seltener PONV angaben. Die Prophylaxegruppe
zeigte eine reduzierte PONV-Rate auf 5,7% bei den unter 3-Jahrigen und auf 11,1% bei
den 6- bis 9-Jahrigen. Die Patienten mit einem Alter zwischen 9 und 12 Jahren zeigten
unter prophylaktischer Gabe von Dimenhydrinat mit einer Inzidenz von 43,8% é&hnlich
hohe Werte wie die Patienten der Kontrollgruppe.

Hinsichtlich der Altersverteilung in einzelne Untergruppen geben Byers et al. Werte fir die
Hé&ufigkeit von PONV bei 7,9% in der Altersgruppe der Sauglinge und Kleinkinder unter 3
Jahren, bei 21,1% in der Altersgruppe der Kindern bis zum 6. Lebensjahr und bei 17,4% in
der Altersgruppe der Kindern zwischen 6 und 9 Jahren, PONV steigt auf zwischen 24,6%
und 28,8% bei Kindern im Préadoleszentenalter von 9-16 Jahren [21]. Zusammenfassend
zeigt sich laut Literatur, dass Kinder bis zum 6. Lebensjahr mit um 20% seltener, wahrend
altere Kinder mit bis zu 50% héaufiger PONV aufweisen [35, 90, 129]. Unsere
Untersuchung bestétigt einen solchen Zusammenhang. Da die vorliegende Untersuchung
mehr Patienten unter 5 Jahren, die geringere PONV-Raten vorwiesen, einschlie3t, kann
vermutet werden, dass die Gesamt-Inzidenz von PONV dadurch insgesamt eher geringer
ausfiel. Waren die einzelnen Altersgruppen gleich haufig vertreten, wirden sich vermutlich
diejenigen mit geringer PONV-Inzidenz denen mit erhéhter PONV-Rate angleichen. Eine
Reduktion der PONV-Inzidenz in der Risikogruppe der alteren Patienten in der
Prophylaxegruppe lasst sich nicht nachweisen. Urséchlich konnen durch die in dieser
Gruppe geringen Fallzahlen statistische Probleme eine Rolle spielen. Andererseits wére
auch zu bedenken, dass Dimenhydrinat Suppositorium in einer Standard-Dosis bei einem
Korpergewicht tiber 25 kg verabreicht wurde. Altere Patienten mit entsprechend héherem
Korpergewicht konnten eine zu geringe Dosierung erhalten haben. Letztlich kann durch
dieses Ergebnis keine generelle Empfehlung fir die Anwendung von Dimenhydrinat bei

alteren Patienten mit erhohten PONV-Raten ausgesprochen werden.
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Kdrpergewicht

Die Mittelwerte des Korpergewichtes waren in dieser Untersuchung in beiden Gruppen mit
23,8 kg in der Kontrollgruppe und 24,5 kg in der Prophylaxegruppe vergleichbar hoch. Die
Kontrollgruppe zeigte eine mit dem Korpergewicht zunehmende Haufigkeit an PONV, was
maoglicherweise sowohl mit dem Alter der Patienten als auch mit der respektiven Zunahme
des Korpergewichts mit dem Alter zusammenhéngt. Ein Body Mass Index konnte wegen
héaufig fehlender Angaben der Korpergrolie im Andsthesieprotokoll nicht Gberall berechnet
werden, so dass PONV nicht gegen den Body Mass Index korreliert wurde. Untersuchung
von Kranke et al. zeigten in einer Ubersichtsarbeit keinen Einfluss des Habitus auf PONV

[76]. Das Kdrpergewicht spielte auch in unserer Untersuchung eine untergeordnete Rolle.

Vorerkrankungen, Allergien, ASA-Klassifizierung

Patienten mit einer Vorerkrankung oder Allergie in der Anamnese waren in dieser
Untersuchung in der Kontrollgruppe zu 31,5% und in der Prophylaxegruppe zu 24,3%
vertreten. 81,3% der Patienten der Kontrollgruppe und 91,3% der Prophylaxegruppe waren
in die Kategorie ASA | und 18,7% und 8,7% in die Kategorie ASA Il eingestuft. In der
Kontrollgruppe der vorliegenden Untersuchung gaben die Patienten mit VVorerkrankungen
oder Allergien mit 43,8% signifikant héaufiger PONV an als diejenigen ohne
Vorerkrankungen oder Allergien. Die ASA-Klassifizierung zeigte in Bezug auf PONV
keinen Unterschied zwischen | und II, hier gaben die Patienten in beiden Gruppen
vergleichbar mit der Gesamtpopulation Werte fir PONV von 33,3% und 28,9% an. Die
Prophylaxegruppe zeigte eine signifikante Reduktion der Inzidenz von PONV auf 15,4%
bei Patienten ohne Vorerkrankungen oder Allergien, wahrend die Patienten mit einem
solchen Risikofaktor PONV von 32,0% aufwiesen. Die ASA-Klassifizierung hatte keinen
wesentlichen Einfluss auf die Wirksamkeit von Dimenhydrinat, in beiden Gruppen konnte

PONV gleich gut reduziert werden.

Laut Cohen et al. leiden Patienten mit geringen Vorerkrankungen h&ufiger unter PONV
[27]. Koivuranta et al. bestatigen dies durch erhéhte PONV-Raten bei niedrigem ASA-
Status, wahrend Sinclair et al. keinen Zusammenhang fanden [71, 112]. Der statistisch
signifikante Unterschied hinsichtlich der Verteilung nach der ASA-Klassifizierung
innerhalb beider Gruppen konnte im Hinblick auf die Auswirkung auf PONV
vernachlassigt werden, da sich in der Kontrollgruppe keine Unterschiede fir PONV

zeigten. Patienten unserer Untersuchung zeigten erhdhte PONV-Raten bei positiver
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Anamnese fur Vorerkrankungen oder Allergien, die sich unter Dimenhydrinat nicht
wesentlich reduzieren lieBen. Mdglicherweise sind spezielle Stoffwechselprozesse, welche
durch Allergien induziert werden, fir dieses Ergebnis verantwortlich. Anderseits kénnte
dies auf erhohte Angst und ein Bindungsproblem bei Kindern mit Vorerkrankungen und
Allergien hinweisen, die dadurch zu erhéhten Inzidenzen und weniger Ansprechbarkeit

gegenlber Dimenhydrinat neigen.

PONV in der Vorgeschichte, Kinetosen

Patienten mit einem zusammengefassten Risikofaktor fur bekannte PONV und/oder
Kinetosen waren in der vorliegenden Untersuchung in der Kontrollgruppe zu 21,7% und in
der Prophylaxegruppe zu 8,7% vertreten. Es zeigte sich, dass signifikant weniger Patienten
in der Prophylaxegruppe betroffen waren. Der Grund mag daran liegen, dass bei der
Anamnese nach PONV bei friiheren Operationen in der Kontrollgruppe nur 2,9%, wéhrend
37,0% in der Prophylaxegruppe PONV als nicht bekannt angaben. Unter den 37,0% der
Patienten, die keine Aussage zu friherer PONV machten, waren eventuell Patienten
vertreten, die PONV hatten, es aber nicht angaben und dadurch zu falsch niedrigen
Ergebnissen im Hinblick auf bekannte PONV fihrten. In der Kontrollgruppe dieser
Untersuchung gaben die Patienten mit dem zusammengefassten Risikofaktor PONV
und/oder Kinetosen mit einer Haufigkeit von 52,3% signifikant hdufiger PONV an, als zu
erwarten ware. Die Prophylaxegruppe zeigte eine reduzierte Inzidenz von PONV auf
18,1%, wenn die Anamnese bezuglich PONV leer war. Die Patienten mit dem Risikofaktor
PONV und/oder Kinetosen in der Anamnese zeigten Werte fir PONV von 33,3%.

Patienten mit einer positiven Vorgeschichte fir PONV haben ein erhohtes Risiko fur
erneute PONV [4, 8, 49]. Diesen Zusammenhang stellten verschiedene Untersuchungen
auch bei Kindern fest [14, 19, 35, 129]. Auch ist bekannt, dass Patienten mit einer positiven
Vorgeschichte fir PONV weniger auf eine prophylaktische oder therapeutische Gabe von
Antiemetika reagieren. In der vorliegenden Untersuchung konnte der Einflussfaktor
positive Vorgeschichte fir PONV bestéatigt werden. Die Kontrollgruppe mit diesem
Risikofaktor gab PONV zu 52,3% an, nach prophylaktischer Gabe von Dimenhydrinat
fanden sich weiterhin erhohte Werte mit 33,3%. Dimenhydrinat hat bei Patienten mit
diesem Risikofaktor keine ausreichende Wirksamkeit. Madoglicherweise stellt der

Histaminrezeptor nicht den entscheidenden Angriffspunkt fir die Reduktion von PONV
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dar. In einer weiteren Untersuchung sollte deshalb ein Medikament mit einem anderen

Wirkungsprofil im Hinblick auf diese Risikogruppe untersucht werden.

Verwandte mit PONV in der Anamnese

In dieser Untersuchung war PONV in der Anamnese bei Verwandten der Kontrollgruppe
zu 23,6% und der Prophylaxegruppe zu 21,4% vorhanden. Patienten der Kontrollgruppe
mit positiver Anamnese beziiglich PONV bei Verwandten gaben zu 37,5% PONV an.
Wenn die Anamnese keine Hinweise fir PONV bei Verwandten lieferte, lag PONV bei
30,5%. Bei Zusammenfassung der Eigen- und der Familienanamnese zeigten 40,7%
PONV. Die Prophylaxegruppe zeigte eine reduzierte Inzidenz fir PONV auf 11,3%, wenn
die Anamnese beziglich Verwandte mit PONV leer war. Bei positiver Familienanamnese
trat PONV mit 31,8% &hnlich hoch wie in der Kontrollgruppe auf.

Eine Studie an Zwillingen von Reavley et al. scheint einen Zusammenhang von PONV und
genetisch determinierter Empfindlichkeit des Brechreflexes gefunden zu haben. PONV
korrelierte dort mit einer positiven Vorgeschichte bei eineiigen, nicht aber bei zweieiigen
Zwillingen [98]. Tatséchlich kdénnte auch in unserer Untersuchung ein genetischer
Hintergrund im Sinne einer Sensibilisierung eine Rolle spielen. Patienten mit positiver
Familienanamnese zeigten erhdhte Werte fiir PONV und die prophylaktische Wirksamkeit
von Dimenhydrinat war gering. Eine prophylaktische Antiemetika-Gabe bei positiver
Familien- und Eigenanamnese wére wegen der erhdhten PONV-Raten in dieser Gruppe
sicherlich sinnvoll. Bei diesen Patienten konnten Antihistaminika allerdings nicht effektiv
greifen und Alternativmedikationen sollten in weiteren Untersuchungen abgehandelt

werden.

Raucher in der Umgebung des Patienten

Diese Untersuchung versuchte auch bei Kindern einen Zusammenhang zu Rauchern in der
Umgebung des Kindes zu finden. In der Kontrollgruppe gaben 50,2% und in der
Prophylaxegruppe 42,7% der Patienten an, bei Anwesenheit des Kindes oder in dessen
Abwesenheit zu rauchen. Beide Aussagen waren als Raucher in der Umgebung
zusammengefasst. Die Anamnese nach Rauchern in der Umgebung der Patienten in der
Kontrollgruppe dieser Untersuchung ergab hinsichtlich PONV keinen Unterschied. Bei
positiver Anamnese gaben 32,4% und bei negativer 32,7% der Patienten PONV an. Die

Prophylaxegruppe zeigte beztglich der Reduktion von PONV keinen Unterschied zwischen
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den Patienten mit und denen ohne Raucher in der Umgebung. Erstere gaben Werte von
15,8% und letztere von 20,2% fur PONV an.

Aus Literaturangaben ist bekannt, dass erwachsene Nichtraucher haufiger unter PONV
leiden als Raucher [4, 8, 47, 49, 71]. Das Rauchen in der Umgebung der Kinder scheint
allerdings keinen Einfluss auf PONV zu zeigen. Das Passivrauchen scheint als protektiver
Einflussfaktor fur eine Reduktion von PONV bei Kindern nicht auszureichen. Dieser
Risikofaktor spielt in unserer Untersuchung an Kindern eine untergeordnete Rolle und ist

deshalb fur die praoperative Risikostratifizierung nicht aussagekraftig.

Anésthesiedauer

Bei 95,1% der Patienten in der Kontrollgruppe und 94,2% der Prophylaxegruppe der
vorliegenden Untersuchung ist die Anéasthesie in weniger als zwei Stunden durchgefihrt
worden. In der Kontrollgruppe zeigte sich PONV mit einer Haufigkeit von 31,6% bei einer
Anésthesiedauer unter zwei Stunden. Bei einer Anasthesiedauer (iber zwei Stunden klagten
50% der Patienten tGber PONV. Die Prophylaxegruppe zeigte eine signifikante Reduktion
fur PONV auf 19,6% bei Patienten mit einer Andsthesiedauer unter zwei Stunden. VVon den

Patienten mit einer Anéasthesiedauer tber zwei Stunden gab ein Patient (16,7%) PONV an.

Bei einer Anésthesiedauer Uber zwei Stunden ist laut Cohen et al. mit einem erhdhten
Risiko fir PONV zu rechnen [25]. Patienten mit diesem Risikofaktor zeigten in unserer
Untersuchung erhthte Werte fur PONV in der Kontrollgruppe und demgegeniiber
reduzierte Werte in der Prophylaxegruppe. Bei langer zu erwartenden Anésthesien scheint
eine prophylaktische Gabe von Dimenhydrinat sinnvoll und kénnte groRziigig angewendet

werden.

Narkoseverfahren

In dieser Untersuchung erhielten 99,5% der Patienten der Kontrollgruppe und 96,1% der
Kontrollgruppe eine balancierte Anasthesie. Die total intravendse Andasthesie (TIVA) kam
bei 0,5% der Patienten beider Gruppen zum Einsatz. In der Kontrollgruppe der
vorliegenden Untersuchung wurde eine PONV-Rate von 32,7% beobachtet. Es fand sich
kein Ereignis fur PONV unter Anwendung einer TIVA. Die Prophylaxegruppe zeigte unter
einer balancierten Anasthesie eine signifikant reduzierte Inzidenz von PONV auf 20,0%.

Bei Anwendung einer TIVA fand sich auch hier kein Ereignis flir PONV.

83



Diskussion

Laut Literaturangaben zeigt die balancierte Anésthesie im Vergleich zu einer inhalativen
oder total intravendsen Anasthesie eine héhere Inzidenz fiir PONV [123]. Die TIVA geht
mit einer geringeren Haufigkeit an PONV im Vergleich mit der Inhalationsanasthesie
einher [1, 6, 113]. Neuere Studien widerlegen allerdings einen Zusammenhang von
reduzierter PONV unter TIVA im Vergleich zu Inhalationsanésthesien. Schmidt et al.
verglichen Propofol und Remifentanil mit Sevofluran und Remifentanil hinsichtlich PONV
und erhielten fir PONV bei Unterbaucheingriffen im Kindesalter vergleichbare Ergebnisse
unter beiden Anwendung [108]. Bereits vorher hatten Davis et al. geduRert, dass eine
balancierte Anésthesie im Vergleich zu einer TIVA nicht mit signifikant erhohten PONV-
Raten einhergeht [29]. Die vorliegende Untersuchung zeigte eine PONV-Rate von 32,5%
unter balancierter Andasthesie. Dies ist mit der Rate aus der Gesamtpopulation vergleichbar.
In der Prophylaxegruppe wurde die Inzidenz auf 20,0% reduziert. Ein Vergleich zu den
Patienten mit der Durchfuhrung einer TIVA erfolgte nicht. Diese Gruppe war in der
Untersuchung von den Patientenzahlen her zu klein, um sich einem statistischen Vergleich
zu unterziehen und ist statistisch nicht zu verwerten. In einer weiteren Untersuchung sollten
beide Anésthesieverfahren mit gleich groRer Verteilung der Patienten in den Gruppen
untersucht werden, um einen abschlieBenden Wirksamkeitseffekt von Dimenhydrinat zu
finden. Es lasst sich in dieser Untersuchung allerdings bereits feststellen, dass
Dimenhydrinat unter balancierter Anésthesie eine gute Wirksamkeit aufweist und bei einer
vorliegenden Risikokonstellation zu empfehlen ist.

Sicherung der Atemwege

In der vorgestellten Untersuchung kam in der Kontrollgruppe die orale Intubation mit
54,7% und bei 44,8% die Larynxmaske als Verfahren zur Sicherung der Atemwege zum
Einsatz. Die Prophylaxegruppe war mit 57,3% Ofter tber eine Larynxmaske beatmet, die
orale Intubation erfolgte zu 41,7%. Die Kontrollgruppe dieser Untersuchung zeigte bei
oraler Intubation eine Inzidenz fir PONV von 29,7% und bei Anwendung einer
Larynxmaske von 35,1%. Die PONV-Raten reduzierten sich in der Prophylaxegruppe auf
22,0% bei oraler Intubation und auf 16,3% bei Anwendung einer Larynxmaske.

Klockgether et al. wiesen unter Einsatz einer Larynxmaske bei Kindern nach Strabismus-
Operation im Vergleich mit der oralen Intubation reduzierte PONV-Raten nach [70].
Unsere Untersuchung zeigt in der Kontrollgruppe beziiglich der Atemwegssicherung keine

Unterschiede fir PONV auf. Allerdings offenbarte die Prophylaxegruppe eine signifikante
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Reduktion der PONV-Rate bei Anwendung einer Larynxmaske, wahrend die PONV-Rate
bei oraler Intubation im Bereich der zu erwartenden Haufigkeit aus der Gesamtpopulation
lag. Fur eine mogliche PONV-Prophylaxe ergibt sich hierdurch zwar kein Unterschied
bezuglich der Bevorzugung einer Art der Sicherung der Atemwege, jedoch kann die
Kombination der Larynxmaske mit Dimenhydrinat einen besonders gunstigen Effekt

zeigen.

Magensonde

Patienten mit Anlage einer Magensonde in der Kontrollgruppe dieser Untersuchung gaben
zu 30,7% PONV. In der Prophylaxegruppe zeigte sich eine signifikante Reduktion von
PONV auf 17,9% bei Anlage einer Magensonde und eine Haufigkeit von 20,3%, wenn
keine gelegt war.

Hovorka et al. und Lerman et al. wiesen unter Anlage einer Magensonde nach Intubation
und deren Entfernung unter Sog vor Ende der Narkose keine signifikante Reduzierung der
Inzidenz von PONV nach [61, 79]. In der vorliegenden Untersuchung lag die Inzidenz flr
PONV in der Kontrollgruppe im zu erwartenden Bereich aus der Gesamtpopulation und
zeigte damit keinen Einfluss auf PONV. Die Prophylaxegruppe zeigte sowohl bei Anlage
einer Magensonde als auch bei deren Umgehen eine gleich gute Wirksamkeit fir die
Reduktion von PONV. Dimenhydrinat kann demnach unabhéngig von der Anlage einer

Magensonde eingesetzt werden.

Pramedikation, Vormedikation

In der vorliegenden Untersuchung erhielten 94,1% der Patienten der Kontrollgruppe und
98,1% der Prophylaxegruppe eine Pramedikation mit Midazolam. Die Kontrollgruppe
dieser Untersuchung zeigte Werte fiir PONV von 33,5% bei der Verordnung von
Midazolam und von 16,7% bei Patienten, die Midazolam nicht erhalten hatten. In der
Prophylaxegruppe zeigte sich eine signifikante Reduktion von PONV auf 18,8% bei
Patienten, die Midazolam erhielten, wéhrend ein Patient PONV angab, wenn es nicht

verordnet war.

Biedler et al. fanden keinen Zusammenhang zwischen einer Pramedikation und PONV
[15]. Splinter et al. wiesen indessen bei Kindern unter Midazolam nach einer

Adenotonsillektomie und Khalil et al. unter Lorazepam nach einer Strabismus-Operation
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reduzierte PONV nach [68, 116]. Die vorliegende Untersuchung zeigte unter Verordnung
von Midazolam eine von der Gesamtpopulation nicht abweichende Inzidenz von PONV in
der Kontrollgruppe und eine signifikante Reduktion von PONV in der Prophylaxegruppe.
Untersuchungen an Propofol haben bereits nachgewiesen, dass fur die Reduktion von
PONV vor allem eine Sedierung verantwortlich zu machen ist [64], deshalb kann auch in
der vorliegenden Untersuchung ein additiver Effekt beider Substanzen auf die Sedierung
des Patienten mit Reduktion von PONV in Frage gestellt werden. Bei einer Empfehlung
hinsichtlich der Anwendung von Dimenhydrinat sollte dieser Aspekt immer mit

berucksichtig werden.

Inhalationsanasthetika

In der Kontrollgruppe dieser Untersuchung zeigte sich unter Verwendung von Sevofluran
eine PONV-Rate von 33,2% und 25,0% fur Isofluran. Weiterhin zeigte sich vor allem in
der frihen postoperativen Phase eine erhdhte Rate an PONV, wenn Lachgas verwendet
wurde. Hier lag die PONV-Rate bei 11,9% im Vergleich zu 3,9% ohne Lachgas. Im 24-h-
Intervall liegt die Inzidenz von PONV mit 36,5% im zu erwartenden Bereich, bei Verzicht
auf Lachgas zeigt sich hier eine Inzidenz von 26,0%. Die Prophylaxegruppe zeigt eine
signifikant reduzierte Inzidenz fir PONV bei den Patienten die Inhalationsanésthetika

erhalten (auf 20,2%) und auch bei denen, die mit Lachgas anésthesiert wurden (auf 20,4%).

Inhalationsandsthetika zeigten sich bei Kindern als unabhéngiger Risikofaktor fir PONV
[14]. Eine Kombination von Lachgas und Sevofluran bei Kindern mit einer Hernioplastik
oder Orchidopexie war im Vergleich zu einer Monoanwendung von Sevofluran als
gleichwertig bezlglich PONV [6]. Zwei Metaanalysen, die kontrollierte, randomisierte
Studien beziiglich Lachgas und PONV verglichen, zeigten hingegen, dass das relative
Risiko zu Erbrechen unter Verwendung von Lachgas erhoht und dass dieser Effekt vor
allem bei Risikopatienten nachweisbar war [32,121]. Weiterhin stellen diese fest, dass
Lachgas keinen Einfluss auf postoperative Ubelkeit hat und bei dessen Verzicht keine
signifikante Reduktion dieser Inzidenz nachzuweisen ist. Die Inzidenz flir PONV unter
Sevofluran und Isofluran in der vorliegenden Untersuchung lag im Bereich der zu
erwartenden H&ufigkeit aus der Gesamtpopulation der Kontrollgruppe. Lachgas schien
keinen signifikanten Einfluss auf PONV zu haben und bestatigt die oben genannte
Ergebnisse der Metaanalysen. In der hier untersuchten Prophylaxegruppe zeigt sich bei der

Verwendung von Dimenhydrinat eine signifikante Reduktion von PONV bei der
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Anwendung von Lachgas und Inhalationsanésthetika. In beiden Untergruppen zeigte sich
zuvor aber keine signifikant erhohte Inzidenz von PONV, so dass hier keine generelle

Anwendungsempfehlung ausgesprochen werden kann.

Intraventse Andsthetika

Die vorliegende Untersuchung unter besondere Beachtung der intravends verabreichten
Medikamente in der Kontrollgruppe ergab, dass einige intravends eingesetzte Medikamente
die PONV-Rate erhthten. Zu ihnen z&hlten Etomidat mit einer PONV-Rate von 53,3% und
Rocuronium mit 38,9%. Andere wiederum reduzierten PONV. Zu diesen Medikamenten
zahlten Propofol mit einer PONV-Rate von 24,3% und Atropin mit 27,1%. Die
prophylaktische Gabe von Dimenhydrinat reduziert PONV in allen Fallen. Bei Anwendung
von Etomidat und Rocuronium blieben allerdings weiterhin erhohte PONV-Raten von
28,6% und 30,0% bestehen. Besonders effektiv war die Prophylaxe bei den Patienten, die
Propofol oder Atropin erhielten. In der Kontrollgruppe der vorliegenden Untersuchung
waren bei 23,2% nur die Opioide Alfentanil oder Piritramid und deren Kombination
verwendet, weitere 76,4% der Patienten erhielten eine Kombination eines oder beider
Opioide mit Paracetamol. Die hdchste Inzidenz von PONV mit 40,0% zeigte sich bei
Patienten, die eine Kombination von Alfentanil und Piritramid erhielten. Die
Prophylaxegruppe zeigte bei Anwendung der Kombination von Alfentanil, Dipidolor und
Paracetamol reduzierte PONV-Raten auf 22,8%. Andere Kombinationsanwendungen

blieben die Werte fur PONV ahnlich hoch wie in der Kontrollgruppe.

Laut Literatur haben Etomidat und Opioide ein hoheres emetogenes Potential als Propofol
[72, 88]. Atropin soll dagegen zentrale antiemetische Wirkungen besitzen und auch
Propofol weist im Vergleich zu anderen, intravends eingesetzten Andsthetika eine geringe
Rate an PONV auf [23, 45]. Die vorliegende Untersuchung bestatigt die Einflussfaktoren
der Medikamente auf PONV. Eine Reduktion von PONV bei der Anwendung der
Medikamente, denen eine emetische Wirkung zugeschrieben wird, ist nicht so wirksam,
wie die gemeinsame Anwendung mit denen, die per se als antiemetisch gelten. Eine
gegenseitige Verstarkung, vielleicht im Sinne einer vermehrten Sedierung mit reduzierter
PONV, konnte daftr in Frage gestellt werden. Bei Patienten mit erhéhtem Risiko fur
PONV sollte deshalb eher eine Narkose unter Propofol mit Verzicht auf Lachgas und
Opioide durchgefiihrt werden und eine Kombination mit Dimenhydrinat Suppositorium ist

bei ihnen als besonders effektiv anzusehen.
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Art des operativen Eingriffes

In der Kontrollgruppe dieser Untersuchung gaben Patienten mit Er6ffnung des Peritoneums
mit einer Inzidenz von 50,0% am hdufigsten PONV an. Hernioplastiken waren mit 25,0%
am seltensten mit PONV vergesellschaftet. Die Prophylaxegruppe zeigte vor allem
reduzierte Werte von PONV auf 15,9% bei den Patienten mit einer Circumcision, wahrend
Patienten mit Peritonealerdffnung und mit Orchidopexie bei einer Inzidenz von 33,3% und
30,0% blieben.

Rowley et al. wiesen bei Kindern mit einem abdominalchirurgischen Eingriff mit
Eroffnung des Peritoneums eine hohere Inzidenz als solche ohne dessen Eréffnung nach
[103]. Byers et al. gaben bei Kindern fur allgemeinchirurgische Operationen Inzidenzen
von PONV zwischen 6,8% (Orchidopexien), 13,8% (Circumcisionen) und 16,3%
(Hernioplastiken) an [21]. Die Kontrollgruppe der vorliegenden Untersuchung bestétigte
zundchst, dass oberflachliche Eingriffe seltener PONV aufweisen als solche mit Eroffnung
des Peritoneums. Unter Dimenhydrinat lieBen sich vor allem bei Circumcisionen
signifikant reduzierte Werte fur PONV finden. Eingriffe mit Eréffnung des Peritoneums
wiesen zwar reduzierte Werte fur PONV, aber noch deutlich Gber der zu erwartenden
Haufigkeit aus der Gesamtpopulation dieser Gruppe, auf. Im GIT spielt vor allem
Serotonin bei Schadigung der Darmwand eine herausragende Rolle in der Vermittlung von
Ubelkeit [91]. Es ist daher anzunehmen, dass Dimenhydrinat bei Operationen, die mit
maoglicher Beteiligung der Darmtraktes einhergehen, weniger effektiv ist. Hier sollte in
einer weiteren Untersuchung die Wirkung von Serotonin-Rezeptorantagonisten untersucht
werden. Als Empfehlung fiir Dimenhydrinat spielen deshalb eher oberflachliche Eingriffe

eine Rolle, hier kann PONV signifikant reduziert werden.

Operationsdauer

In der Kontrollgruppe gaben 34,6% der Patienten PONV an, wenn sie langer als 30
Minuten und 31,8%, wenn sie in weniger als 30 Minuten operiert wurden. Die
Prophylaxegruppe zeigte eine signifikante Reduktion von PONV auf 18,1% bei Patienten

mit Operationen unter 30 Minuten, bei langeren Eingriffen auf 25,0%.

Rowley et al. fanden bei Kindern eine Inzidenz von 34%, wenn der Eingriff kirzer als 30
Minuten war, wohingegen sie bei 48% lag, wenn der Eingriff langer als 30 Minuten dauerte

[103]. Die vorliegende Untersuchung fand keinen statistisch signifikanten Zusammenhang
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zwischen PONV bei Eingriffen unter oder langer als 30 Minuten. Die Prophylaxegruppe
zeigte indes eine Reduktion von PONV bei Eingriffen unter 30 Minuten, wahrend bei
langeren Operationen hohere PONV-Raten zu erkennen waren. Urséchlich hierfir k&me
zum einen die Wirkungsdauer von Dimenhydrinat in Frage. Mdglicherweise sind bei einer
Clearance von 10 ml-mintkg” effektive Spiegel von Dimenhydrinat bei lédngeren
Eingriffen nicht gewéhrleistet. Anderseits steht eventuell der zugrundeliegende Eingriff in
engem Zusammenhang zur verminderten Wirksamkeit von Dimenhydrinat. Vor allem
Eingriffe mit Eroffnung des Peritoneums sind mit einer langeren Operationsdauer
verbunden. Bei diesen Eingriffen war Dimenhydrinat wie oben beschrieben nicht

ausreichend wirksam.

AWR-Dauer, Entlassung

In dieser Untersuchung wurden die Patienten der Kontrollgruppe nach 1 bis 140 Stunden
und der Prophylaxegruppe nach 1,5 bis 48 Stunden entlassen. Die Mittelwerte betrugen 8,7
Stunden und 4,9 Stunden und waren signifikant unterschiedlich. Patienten konnten unter
Dimenhydrinat schneller entlassen werden, so dass die prophylaktische Anwendung von

Dimenhydrinat vor allem bei ambulanten Eingriffen sinnvoll erscheint.

Subjektive Beeintrachtigung

In der vorliegenden Untersuchung sollten die Kinder oder ihre Eltern auf einer virtuellen
Skala von 1-10 angeben, inwieweit sie von PONV beeintrachtigt waren. In der Gruppe
ohne antiemetische Prophylaxe wurde im Mittel ein Wert von 4,6 angegeben. Die Werte
variierten zwischen 1 und 9 und lagen im Median bei 4. In der Gruppe mit antiemetischer
Prophylaxe lieR sich ein Wert von 4,2 fur die subjektive Beeintrachtigung finden. Hier
variierte der Wert zwischen 1 und 10 und lag im Median bei 3. Ein signifikanter
Unterschied im Hinblick auf die subjektive Beeintrachtigung findet sich nicht, aber es lasst

sich eine Tendenz erkennen.

PONV steht an oberster Stelle einer Unzufriedenheitsskala [84] und neben den Schmerzen
ganz oben auf einer Angstskala bei Patienten, die sich zu einer Operation vorstellen [83,
126]. Aus diesem Grunde hat die Patientenzufriedenheit hinsichtlich der Entscheidung fur
eine Prophylaxe einen sehr hohen Stellenwert und kann mit Dimenhydrinat positiv

beeinflusst werden.
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Schlussfolgerung

In der vorgestellten Untersuchung wurde eine Kontrollgruppe ohne prophylaktische Gabe
eines Antiemetikums mit einer Prophylaxegruppe von Patienten mit Prophylaxe durch
Dimenhydrinat verglichen. Unsere Ergebnisse zeigen, dass die Haufigkeit von PONV mit
32,5% noch immer tberraschend hoch ausféllt und ein wichtiges postoperatives Problem
bei Kindern ist. Nach der vorliegenden Untersuchung bestatigen sich in der Kontrollgruppe
aus der Literatur bekannte Risikofaktoren fir PONV wie Altersverteilung, Kinetosen oder
PONV in der Vorgeschichte, Anwendung von Rocuronium oder Etomidat und Eingriff mit

Eréffnung des Peritoneum.

Die prophylaktische Gabe von Dimenhydrinat Suppositorium ergab eine signifikante
Reduktion von PONV auf 19,4%. Wéhrend der positive Einfluss von Dimenhydrinat auf
PONV aufler Frage steht, ist der Stellenwert bezlglich einzelner Risikofaktoren nicht
abschliefend geklart. Die Ergebnisse dieser Untersuchungen verdeutlichen zwar eine

Tendenz, die aber weiter untersucht werden sollte.

Eine Reduktion patientenunabhangiger Risikofaktoren mit Verzicht auf Lachgas, mit der
Anwendung von Propofol und mit der Vermeidung von neuromuskuldrer Blockade sowie
der Minimierung einer Opioid-Anwendung kdnnen in der vorliegenden Untersuchung eine
verminderte Rate an PONV bestétigen. Nebenwirkungen unter Einsatz von Dimenhydrinat
Suppositorium traten nach vorliegender Untersuchung nicht auf. Der prophylaktische
Einsatz von Dimenhydrinat scheint daher bei risiko-behafteten Patienten unbedenklich zu

sein.
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6 Zusammenfassung

Durch Anasthesien bedingte, lebensbedrohliche Komplikationen treten mit den modernen
anésthesiologischen Verfahren immer mehr in den Hintergrund [31]. Die Aufmerksamkeit
der Anasthesiologen richtet sich nun vermehrt auf Komplikationen, die den
Patientenkomfort postoperativ beeintrachtigen. Fir den Patienten stellt hier PONV den
starksten Grund der Unzufriedenheit dar [84]. Ziel der vorliegenden Untersuchung war
deshalb, die Wirksamkeit von Dimenhydrinat Suppositorium auf PONV bei Kindern, die

sich zu einer elektiven Operationen in der Allgemeinchirurgie vorstellten, zu beurteilen.

Dazu wurde zunéchst die Inzidenz von PONV bei einem allgemeinchirurgischen Eingriff
Uberprift. 203 Patienten im Alter von 1 bis 16 Jahren, die sich einem
allgemeinchirurgischem Eingriff in Allgemeinandsthesie unterzogen, wurden ohne
antiemetische Prophylaxe beobachtet. Die Inzidenz von PONV im 24h-Intervall betrug
32,5% und bleibt ein wichtiges Problem bei Kindern.

Nach der vorliegenden Untersuchung bestéatigen sich in der Kontrollgruppe aus der
Literatur bekannte Risikofaktoren flir PONV. Die hochste Inzidenz fand sich bei bekannten
Kinetosen in der Anamnese (54,8%). Bekannte Allergien (41,4%), bekannte
Vorerkrankungen (45,7%) und bekannte PONV aus frilheren Operationen (46,7%) waren
weitere Risikofaktoren, die zu einer erhohten Inzidenz fir PONV fuhrten.
Anésthesiologisch zeigten sich hohere Inzidenzen fir PONV unter Rocuronium (38,9%)
und Etomidat (53,3%), aus operativer Sicht war die Eréffnung des Peritoneums (50,0%)

mit erhéhten Inzidenzen verbunden.

Den Vergleich zu der vorgenannten Gruppe stellen 103 Patienten im Alter von 1 bis 15
Jahren dar. Diese Patienten erhielten im Rahmen einer Anwendungsbeobachtung
praoperativ Dimenhydrinat Suppositorium. Es fand sich eine signifikante Reduktion von
PONYV auf 19,4% im 24h-Intervall unter Dimenhydrinat Suppositorium. Eine signifikante
Reduktion von PONV zeigte sich vor allem bei Patienten die innerhalb von 120 Min. (von
31,6% auf 19,6%) mit Inhalationsanasthetika (von 33,2% auf 20,2%) eingeleitet und
analgetisch Lachgas (von 36,5% auf 20,4%) und Alfentanil (von 32,0% auf 18,5%)

erhielten.
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Die vorliegenden Ergebnisse verstdrken die aus Literatur bekannte Effektivitdt von
Dimenhydrinat auch unter abdominalchirurgischen Eingriffen. Nach der vorliegenden
Untersuchung traten Nebenwirkungen nicht auf. Der prophylaktische Einsatz von
Dimenhydrinat Suppositorium auch bei risiko-behafteten Patienten scheint daher
unbedenklich zu sein. Eine signifikante Reduktion lieR sich in unserer Untersuchung bei
diesen Patienten allerdings nicht darstellen, wenn auch die Haufigkeiten in den
Untergruppen mit erhohten Risiko fur PONV deutlich geringer ausfielen. Die Ergebnisse
sollten deshalb in Folgeuntersuchungen an einer groReren Anzahl von Patienten tberpriift
werden. Erst dadurch wird sich die Effektivitit von Dimenhydrinat Suppositorium
voraussichtlich belegen und dessen Stellenwert in der Prophylaxe von PONV bei

Risikofaktoren endgultig beurteilen lassen.
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Universitatsklinikum Hamburg-Eppendorf « Martinistrae 52 « 20246 Hamburg

Dr. Franziska Lipka

Wiss. Mitarbeiterin

Elterninformation

Liebe Eltern,

Fur die Operation lhres Kindes ist eine Narkose erforderlich. Die heutige
Anéasthesie hat einen sehr hohen Sicherheitsstandard. Dennoch finden sich
Nebenwirkungen, die nicht lebensbedrohlich, aber unangenehm sind. Hierzu zé&hlt
insbesondere das Auftreten von Ubelkeit und Erbrechen nach Narkosen. Um dieses
in Zukunft am UKE zu reduzieren, fihren wir in Zusammenarbeit mir Herrn Prof.
Lambrecht eine Beobachtung unserer Narkosen durch. Wir werden lhnen mit
diesem Schreiben einen kurzen Fragebogen aushandigen und mdchten Sie bitten,
die Fragen hierauf zu beantworten. Zudem wirden wir Sie gerne, Ihr
Einverstandnis vorausgesetzt, einige Tage nach der Narkose anrufen (Dauer ca. 5
Minuten), um zu erfahren, wie es Ihnen und Ihrem Kind bei uns ergangen ist. Fur

Ihre Mitarbeit bei dieser Befragung mdchten wir uns herzlichst bedanken.

Einverstandniserklarung von Herrn /Frau

Ich bin damit einverstanden, dass die von mir und meinem Kind erhobenen Daten
in anonymisierter Form fur wissenschaftliche Zwecke ausgewertet und
verdffentlicht werden dirfen. Uberdies bin ich damit einverstanden, dass man

mich einige Tage nach der Narkose erneut kurz kontaktiert.

Ort und Datum Unterschrift eines Elternteil
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Universitatsklinikum Klinik und Poliklinik fur MartinistraRe 52
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Geschéftsfuhrender Direktor Telefax: (040) 42803-9018
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Patientenaufkleber

Eltern-Fragebogen-PONV
Tel.:

Hatte lhr Kind bereits friher eine Narkose?

71 Ja und zwar (Anzahl der Narkosen)
77 Nein

Wenn ja, hatte Ihr Kind nach der Operation Ubelkeit oder Erbrechen!?

[J Ja, aber nur leicht
1 Ja, sehr heftig

[ Nein

[ nicht bekannt

Gibt es in der unmittelbaren Verwandtschaft (Eltern, Geschwister) Personen, die nach
einer Vollnarkose Erfahrungen bzgl. Ubelkeit und/ oder Erbrechen hatten?!

[ Ja
71 Nein, keine Ubelkeit oder Erbrechen
[J nicht bekannt / keine Vollnarkosen vorhanden

Leidet Ihr Kind im Auto oder Bus haufiger unter ,Reisekrankheit“|?!

[ Ja
[J Nein

Gibt es im Haushalt des Kindes Raucher?!

0 Ja
[0 Ja, aber nur in Abwesenheit des Kindes
[J Nein, keine Raucher
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KINDER-PONV-BOGEN

Pat.-Nr.: / OP- Datum: Sign.:

Pat.Initial. (V/N): KGN: ASA:

Geschlecht: Gewicht (kg) : Grosse (cm):

Alter (Jahre): Allergien (j/n): OP-Saal:
Vormedikation:

Vorerkrankungen:

Art des Eingriffs: ICPM:

Anasthesist/en: Dringlichkeit:
Pramedikation: Midazolam-Saft: (mg)

Sonstige Pramedikation:

Wirkung: gut / maRig / keine
Antiemetische Prophylaxe: Vomex supp: (mg)
Sonstiges:
Anasthesie: Anfangszeit: Ende:
Anésthesie-Dauer: (min)
Einleitung: RR: Hf: O,-Satt.:
Maskeneinleitung: (j/n)
Sevofluran / Isofluran / Desfluran
Atropin: (mg)
Etomidate / Propofol / : (mg)
Alfentanil / Sufentanil / : ( )
Succinylch. / Esmoron/ : (mg)
Atemwege: Maske / Larynxmaske/Intubation nasal / oral
RSI: (i/n) MS: (j/n/bl)
AVB'’s
OP: Anfangszeit: Ende:
OP-Dauer: (min)
Etomidate / Propofol / : (mg)
Alfentanil / Sufentanil / : ( )

Sonstige Analgesie:
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Ausleitung:

Aufwachraum:

24-Stunden-Post-OP:

Kommentar:

Succinylch. / Esmoron/ : (mg)

Sevofluran / Isofluran / Desfluran

Lachgas: Atropin: (mg)
Antibiose:
Sonstige Medikamente:
AVB'’s:
Medikamente:
AVB'’s:
Anfangszeit: Ende:
AWR-Dauer: (min)
Medikamente: 1. Dipidolor: : (mg)
2.
3.
Nausea: (j/n) Emesis: (i/n)
Rescuetherapie:
AVB'’s:
Entlassung: (Stunden nach OP-Ende)
1. Trinken: (Stunden nach OP-Ende)
1. Essen: (Stunden nach OP-Ende)
Medikamente: 1. Dipidolor :
2. Paracetamol:
3.
4.
Nausea: (/n) Emesis: (j/n)

VAS-Skala-Kind:
Rescuetherapie:

Mogl. PONV-Ursache:

AVB'’s:

VAS-Skala-Eltern:

Zufriedenheit mit Anasthesie: (/n)

© Universitatsklinikum Hamburg-Eppendorf, Klinik und Poliklinik fir Anasthesiologie, PONV-Studiengruppe,

Mai 2002
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