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1. Arbeitshypothese und Fragestellung

In dieser Arbeit sollen durch eine Literaturanalyse und das Gegeniberstellen von
Empfehlungen aus den jeweils aktuellen nationalen und internationalen Leitlinien und der
Empfehlungen der ERAS-Gesellschaft fir die unter Methodik aufgefiihrten Kriterien
Unterschiede erschlossen und hinsichtlich ihres perioperativen Outcomes beurteilt werden.

Das Ziel besteht dabei darin, vor allem erganzende MalRnahmen zu den nationalen Leitlinien
zu benennen und kritisch zu betrachten, die zu einer beschleunigten Genesung der Patienten

fuhren kdnnen.



2. Einleitung

In Deutschland wird die Koordination medizinischer Leitlinien seit ca. 26 Jahren von der
Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften (AWMF)
Ubernommen (Nothacker et al. 2014). Auf lhrer Internetseite heil3t es, dass sich ,der Bedarf
einer Fortschreibung und Aktualisierung einer Leitlinie [...] aus der Verfugbarkeit neuer
wissenschatftlicher Erkenntnisse einerseits und aus den Ergebnissen der Evaluierung der
bisherigen Leitlinienanwendung andererseits [ergibt]* (Makoschey 2020).

Die Leitlinien werden nach der Empfehlung der verfassenden Fachgesellschaft regelmaRig
Uberprift und nach 5 Jahren erfolgt eine Entfernung aus dem Register der AWMF wegen der
fehlenden Aktualisierung. Die Arbeitsgemeinschaft teilt die Leitlinien in 4 verschiedene
Kategorien ein:

Methodischer Hintergrund von Leitlinien:
SHlassifikation

Reprasentatives Sremium,
| Systernatische Recherche, [
| Auswahl, Bewertung der Literatur, |

Ewvidenz- und
Konsensbasierte

Leitlinie Strukturierte Konsensfindung
..................................... 5
Ewvidenzbasierte Systematische Recherche, b
Leitlinie Aunswahl, Beweartung der Literatur _?
I E
Konsensbasierte | Reprasentatives Sremium, 40 |
L eitlinie | Strukturierte Konsensfindung A
} T
Handlungs- ; 1
| Konsensfindung
S1 empfehlungen von Lin einem informellen “erfahren K
Expertengruppen |

Abb. 1: Klassifikation der Leitlinien nach AWMF.

Leitlinien sind dabei als ein Rahmenkonzept zu verstehen, um das praktische Handeln im

Klinikalltag zu verbessern.

Da die Krankenhauser neben dem medizinischen Aufgabenbereich auch eine
betriebswirtschaftliche Verantwortung haben, ist das Interesse an einer kurzen postoperativen
Aufenthalsdauer (postoperative length of stay, LoS) hoch. Eine kurze LoS verringert die
Gesamtkosten der Behandlung und senkt die Inzidenz von Komplikationen, die durch
aufenthaltstypische Probleme wie lange Immobilisationsdauern vorkommen kénnen.

Hierzu entwickelte Professor Henrik Kehlet in den 1990er Jahren ein multimodales

Behandlungskonzept, das unter dem Namen fast track surgery bekannt wurde.



Sein Ziel bestand darin, solche postoperativen Komplikationen zu vermeiden. Wichtige
Bestandteile dieses Therapieschemas sind unter anderem:
e Ein praoperatives motivierendes Gespréch
e Verklrzung der praoperativen Nuchternheit
e Mdglichst Anwendung laparoskopischer Operationsverfahren
e Sofortiger Kostaufbau, mdglichst Vermeidung einer parenteralen Ern&hrung
(parenteral Nutrition = PN)

e Friheste postoperative Mobilisation

2001 grindeten Ken Fearon und Olle Ljungqvist eine Arbeitsgruppe zu perioperativer
Versorgung, um die Ideen von Prof. Kehlet weiterzuentwickeln; ihr Konzept wurde spéater als
enhanced recovery after surgery (ERAS) bekannt. 2003 fand der erste Kongress der ERAS-
Arbeitsgruppe in Stockholm statt und 2005 folgte das erste ERAS-Konsensprotokoll zur
Kolonchirurgie (ERAS Society 2016).

Die Schlisselkomponenten des ERAS-Konzeptes lassen sich auf pra-, intra- und
postoperative Phasen aufteilen und setzen eine aktive Einbeziehung der Patienten und des

klinischen Teams voraus:

Active Patient Involvement

Pre-operative Intra-operative Post-operative

Pre-admission education Active warming Early oral nutrition

Early discharge planning Opioid-sparing technique Early ambulation

Reduced fasting duration Surgical techniques Early catheter removal

i Avoidance of prophylactic
Carbohydrate loading NG tubes & drains Use of chewing gum
No/selective bowel prep Defined discharge criteria

Venous thromboembolism

prophylaxis Goal directed peri-operative fluid management

Antibiotic prophylaxis Pain & nausea management

Pre-warming

Audit of compliance & outcomes

Whole Team Involvement

Abb. 2: Schlisselkomponenten des ERAS-Konzepts der ERAS-Society.



In den nationalen Leitlinien finden sich bereits starke Einflisse von internationalen Quellen,
sodass sich viele Ubereinstimmungen zwischen der S3 Leitlinie ,Klinische Ernéhrung in der
Chirurgie® und der ESPEN guideline: Clinical nutrition in surgery nachweisen lassen. Sie sind
oftmals nicht explizit auf das Verkirzen der postoperativen Aufenthaltsdauer ausgelegt,
weshalb sich sowohl Unterschiede zwischen den Leitlinien der AWMF, den internationalen
Leitlinien und den Empfehlungen der ERAS-Gruppe zeigen, wenn man sich mit den

perioperativen Maflinahmen bei verschiedenen Eingriffen beschaftigt.



3. Material und Methoden

Fur den allgemeinen Abschnitt wurden Uber die Datenbank der AWMF Leitlinien fir die
Themen Infektionsprophylaxe, klinische Erndhrung, Volumentherapie, Schmerztherapie,
Vermeidung von Hypothermie, perioperative Hamotherapie, Antikoagulationstherapie,
Delirmanagement und perioperative Altersmedizin recherchiert. Auerdem wurde eine Suche
nach internationalen Leitlinien aus dem Vereinigten Konigreich und von nordamerikanischen
Fachgesellschaften zu den gleichen Themen durchgefiihrt. Gegebenenfalls wurden
Ergadnzungen durch Empfehlungen des Robert-Koch-Institutes, aus Artikeln des deutschen
Arzteblatts und anderen Veroffentlichungen vorgenommen. Dabei wurden Empfehlungen mit
einem Empfehlungsgrad B, einem Aquivalent davon oder hoher berlicksichtigt. Ausnahmen

davon wurden mit dem entsprechenden Empfehlungsgrad gekennzeichnet.

Im Rahmen des eingriffsspezifischen Teils erfolgte eine systematische Literaturrecherche bei
Pubmed zu den Schlagworten ,esophageal surgery*, ,gastric surgery“, liver/hepatic surgery*,
.pancreatic surgery*, ,colorectal surgery®, ,liver transplantation“ und ,renal transplantation” die
in einer Kombination mit ,ERAS* oder dem ,guideline® und den im allgemeinen Abschnitt
aufgezahlten Themen durchgefiihrt wurde. Die Suche wurde bis auf wenige Ausnahmen auf
Metaanalysen, Systematic Reviews und Randomized Controlled Trials begrenzt, um eine
maoglichst hohe Evidenz flr die abschlieenden Empfehlungen gewahrleisten zu kénnen.

Der relevante Publikationszeitraum der untersuchten Studien wurde auf 2010 bis 2020
festgelegt, um eine gewisse Aktualitat der Studien zu erreichen. Die Suche wurde dabei auf
Titel beschrénkt, deren Veréffentlichung oder Kurzform in englischer oder deutscher Sprache
erfolgte, wobei Doppelpublikationen oder &ltere Versionen von Studien ausgeschlossen

wurden, wenn bereits in aktualisierter Form veroffentlicht worden sind.



4. Allgemeiner Teil

4.1 Pravention nosokomialer Infektionen in der Viszeralchirurgie

(Antibiotikaprophylaxe und Hygienemanagement)
4.1.1 MRSA-Screening und MaRhahmen

Fiar die Pravention und Kontrolle von gegeniuber Methicillin resistenten Staphylococcus
aureus-Stammen (MRSA) in medizinischen und pflegerischen Einrichtungen stehen uns die
Empfehlungen der Kommission fur Krankenhaushygiene und Infektionspravention (KRINKO)
des Robert Koch-Instituts zur Verfugung.

Screening:

Zum Screening von MRSA schreibt das RKI das Folgende (KRINKO 2014):

.Der Einsatz von MRSA-Screeningmaflinahmen kann zu einer Senkung nosokomialer
Infektionsraten mit MRSA flhren. Ohne Screening bleibt der tberwiegende Teil der MRSA-
besiedelten Patienten unerkannt. Beim Screening werden Abstrichuntersuchungen an
definierten Pradilektionsstellen (mindestens beide vordere Nasenvorhofe, Rachen,
vorhandene Wunden; ggf. Perineum und Leiste) fir MRSA-Besiedlungen durchgefiihrt und
mikrobiologisch untersucht. Hierbei ist der kulturelle Nachweis des Erregers maf3geblich.
PCR-basierte Screeningverfahren (Polymerase-Kettenreaktion, Polymerase chain
reaction) bieten als zusatzliches Testverfahren den Vorteil einer erheblichen Zeitreduktion
bei der Testdurchfihrung. lhre Ergebnisse kodnnen als vorlaufige Grundlage fir
abzuleitende krankenhaushygienische Konsequenzen dienen. Sie sind derzeit nicht zum
Nachweis von MRSA-Infektionen und zur Kontrolle von MRSA-

Dekolonisierungsmalnahmen geeignet.”



Risikopopulation

Aufgrund der derzeit fur Deutschland vorliegenden epidemiologischen Kenntnisse kann fur
folgende Patienten angenommen werden, dass fur sie ein erhéhtes Risiko fir das Vorliegen
einer MRSA-Kolonisation bei der Aufnahme in ein Krankenhaus besteht (nach KRINKO 2014):

1. Patienten mit bekannter MRSA-Anamnese

2. Patienten aus Regionen/Einrichtungen mit bekannt hoher MRSA-Pravalenz

3. Dialysepatienten

4. Patienten mit einem stationdren Krankenhausaufenthalt (> 3 Tage) in den
zuriickliegenden 12 Monaten

5. Patienten, die regelmaRig (beruflich) direkten Kontakt zu MRSA haben, wie z. B.
Personen mit Kontakt zu landwirtschaftlichen Nutztieren (Schweine, Rinder,
Geflugel)

6. Patienten, die wahrend eines stationaren Aufenthaltes Kontakt zu MRSA-Tragern
hatten

7. Patienten mit chronischen Hautlasionen (z. B. Ulkus, chronische Wunden, tiefe
Weichgewebeinfektionen)

8. Patienten mit chronischer Pflegebedurftigkeit (z. B. Immobilitat, Stérungen bei der
Nahrungsaufnahme/Schluckstérungen, Inkontinenz, Pflegestufe) und einem der
nachfolgenden Risikofaktoren:
¢ Antibiotikatherapie in den zuriickliegenden 6 Monaten
e Liegende Katheter (z. B. Harnblasenkatheter, PEG-Sonde (Perkutane

endoskopische Gastrostomie), Trachealkanle).
Uber die Basishygiene hinausgehende Barrieremanahmen

Fur folgende BarrieremaRnahmen zur Vermeidung von MRSA-Ubertragungen gibt es Daten
aus der Literatur (KRINKO 2014):
e die Unterbringung MRSA-besiedelter oder -infizierter Patienten im Einzelzimmer
bzw. Kohortierung MRSA-besiedelter oder -infizierter Patienten®
e ,das Tragen von zusatzlicher Schutzkleidung bei Patientenkontakt (Barrierepflege,

Einmalhandschuhe, erregerdichte Schutzkittel, Mund-Nasen-Schutz).”

Fur den europaischen Raum werden das MalRnahmenpaket und die MRSA Proportionen in

der folgenden Tabelle 1 hinsichtlich des Leitlinienvergleichs (Kalenic et al. 2010) dargestellt:



Tabelle 1: Ubersicht zu Screening und Isolation in Krankenhausern hinsichtlich des
europdaischen Leitlinien-Vergleichs Comparison of recommendations in national/regional

Guidelines for prevention and control of MRSA nach Kalenic, S et al. 2010

Land Isolation und Hygienemaflnahmen MRSA
Proportion
(EARSS 2008)

Norwegen Einzelzimmer, Handschuhe, Kittel, Maske** | 0,6

Schweden Einzelzimmer, Handschuhe, Kittel, Maske# | 0,7

Niederlande | Einzelzimmer, Handschuhe, Kittel, Maske** | 0,7

Danemark Einzelzimmer, Handschuhe, Kittel, Maske 2,3

Osterreich Einzelzimmer oder Kohortierung, 8,2
Handschuhe, Kittel, Maske

Tschechien Einzelzimmer oder Kohortierung, 14,2
Handschuhe, Kittel, Maske#

Deutschland | Einzelzimmer oder Kohortierung, 19,5
Handschuhe, Kittel, Maske

Belgien Einzelzimmer oder Kohortierung, 20,6
Handschuhe, Kittel, Maske

Frankreich Einzelzimmer oder Kohortierung, 245
Handschuhe, Kittel, Maske##

Spanien Einzelzimmer oder Kohortierung, 26,6
Handschuhe, Kittel, Maske**

Vereinigtes Einzelzimmer oder Kohortierung, 30,7

Kdnigreich Handschuhe, Kittel, Maske#

Italien Einzelzimmer oder Kohortierung, 33,5
Handschuhe, Kittel, Maske#

Kroatien Einzelzimmer oder Kohortierung 35,4

*alle elektiven Patienten nach dem 01.04.2009
** chirurgische Masken
# Risikobewertung

European Antimicrobial Resistance Surveillance System (EARSS)



Tabelle 2 liefert eine weitere Ubersicht zu den verschiedenen EU-Staaten, die sich auf der
Internetseite des Europaischen Zentrums fir die Préavention und die Kontrolle von
Krankheiten findet (European Centre for Disease Prevention and Control; ECDC). Ein
europaischer Mittelwert dient zu Einordnung, wobei zur Ubersicht nur Lander mit tiber 1000

positiven Isolaten aufgefihrt wurden.

Tabelle 2: Ubersicht verschiedener Lander hinsichtlich der totalen Anzahl positiver Isolate (N)
mit prozentualer Angabe zur Methicillin-Resistenz; ausschliel3lich Lander mit N > 1000 nach
Surveillance of antimicrobial resistance in Europe 2018, (ECDC 2019)

Land N % R 95 % Cl
Norwegen 1547 0.9 (0-2)
Niederlande 3050 1.2 (1-2)
Danemark 2181 1.7 1-2)
Schweden 3639 1.9 (2-2)
Finnland 2105 2.0 (2-3)
Osterreich 3307 6.4 (6-7)
Vereinigtes 9045 7.3 (7-8)
Konigreich

Deutschland 11 611 7.6 (7-8)
Belgien 1735 9.1 (8-11)
Frankreich 6903 12.1 (11-13)
Irland 1188 12.4 (11-14)
Tschechien 2243 13.6 (12-15)
Polen 1959 15.9 (14-18)
EU weighted mean 72059 16.4 (16-17)
Ungarn 1721 23.1 (21-25)
Spanien 2444 24.2 (23-26)
Italien 8263 34.0 (33-35)
Portugal 3810 38.1 (36-40)

N = Gesamtanzahl getesteter Isolate, % R = Prozentsatz der Aminopenicillin-resistenten
Erreger, 95 % CIl = 95 % Konfidenzintervall



MRSA-Dekolonisierung

Die Kommission empfiehlt (KRINKO 2014):

JUr alle MRSA-Trager zu prifen, ob eine Dekolonisierung indiziert und
erfolgversprechend ist und ggf. einen Dekolonisierungsversuch vorzunehmen*

,bei Patienten mit bekannter MRSA-Besiedlung vor Operationen/invasiven Eingriffen
oder wahrend intensivmedizinischer Behandlung nach Risikobeurteilung eine
Dekolonisierung durchzufiihren, auch wenn dekolonisierungshemmende Faktoren
vorliegen®

.eine MRSA-Dekolonisierung im Rahmen eines MalRnahmenbiindels durchzufihren,
das in der Regel die Dekolonisierung von Nase, Rachen und Haut in Verbindung mit
Desinfektionsmafinahmen der Umgebung bericksichtigt”

,<die Verwendung von Nasensalbe mit geeigneter Mupirocin-Konzentration fur die
nasale Dekolonisierung als derzeitige Therapie/Behandlung der Wahl, wobei die
Anwendung nach Herstellerangaben erfolgt, typischerweise 2- bis 3-mal taglich tber 5
bis 7 Tage*

.alternativ, z. B. bei nachgewiesener Mupirocin-Resistenz des zu eradizierenden
MRSA-Stammes, frustraner Dekolonisierung oder Unvertraglichkeit von Mupirocin, die
Verwendung eines topischen MRSA-wirksamen Antibiotikums oder Antiseptikums, z.
B. PVP-Jod oder Octenidin, fur die allerdings noch keine ausreichenden klinischen
Daten zur Wirksamkeit vorliegen®

»Ur die Dekolonisierungstherapie des Rachens die Verwendung eines oral zu
applizierenden Antiseptikums*

»fUr die Dekolonisierung der Haut die Durchflihrung antiseptischer Waschungen (Kat
I1) unter Einsatz eines Antiseptikums mit nachgewiesener Wirksamkeit (z. B. Listung in
der VAH-Liste als Handewaschpraparat) und guter Hautvertraglichkeit*

.keine systemische Antibiotikatherapie zur Dekolonisierung als routinemafigen Teil
des MaRnahmenbindels zur MRSA-Dekolonisierung, wobei in Einzelfdllen eine
systemische Therapie mit Antibiotika zur MRSA-Dekolonisierung unter Abwéagung des
Nutzen-Risiko-Verhéltnisses in Erwagung gezogen werden kann (nur nach erfolgloser
Anwendung topischer MaRhahmen, nur zusammen mit topischen MaRhahmen und nur
mit Praparaten, deren Wirksamkeit gegen den zu eradizierenden MRSA-Stamm

nachgewiesen wurde).”
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Vergleich mit anderen Leitlinien

Im internationalen Vergleich mit Leitlinien aus europaischen Landern fallen insgesamt sehr
viele Gemeinsamkeiten auf, darunter beispielsweise &hnliche Kriterien fir die Risikopopulation
oder die Empfehlung der Isolation von MRSA-positiven Patienten.

Kleinere Unterschiede ergeben sich beispielsweise bereits beim Screening. Sie wurden in der
Studie Comparison of recommendations in national/regional Guidelines for prevention and
control of MRSA in thirteen European countries von Kalenic et al. (2010) analysiert und lassen

sich wie folgt zusammenfassen:

Risikokategorien fir alle Patienten-Screenings finden sich in allen Richtlinien, né&mlich
Patienten mit vorheriger MRSA-Infektion oder -Kolonisation, Patienten mit vorheriger
Hospitalisierung oder Patienten aus Pflegeheimen. Einige Lander screenen auch Patienten
aus dem Ausland (Kroatien) oder aufllerhalb von Skandinavien (Danemark, Norwegen,
Niederlande); auch Patienten vor grofRen Eingriffen oder vor der Unterbringung auf einer

Intensivstation werden gescreent (intensive care unit, ICU).

FiUr Deutschland und die Niederlande wird das Leben auf einer Schweinefarm als ein

zusatzlicher Risikofaktor angegeben.

Die Niederlande haben sehr detaillierte Risikokategorien (Kategorie 1 bis 4), die in der
alltaglichen Patientenpflege sehr hilfreich sind. Nach der Leitlinie der Arbeitsgruppe zur
Infektionsprophylaxe (Werkgroup Infectie Preventie, WIP) aus den Niederlanden wurde die

Risikogruppen wie folgt festgelegt:
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Tabelle 3: Niederlandische Risikokategorien fir MRSA nach der niederlandischen
Arbeitsgruppe fir Infektionsschutz (WIP 2012)

*Risikofaktoren fur MRSA-Tragerschaft:

e Invasiver Eingriff in einem auslandischen Krankenhaus

e Chronische Infektionen oder persistierende Hautlasionen

e |nfektionsherde wie Abszesse oder Furunkel, die bereits bei der Aufnahme in einem

niederlandischen Krankenhaus vorlagen

Anmerkung: Das Anbringen eines peripher-vendsen Infusionskatheters und Blutentnahmen

sieht die Expertengruppe nicht als Risikofaktor fir eine MRSA-Tragerschatft.

Risikokategorie 1: MRSA-positiver
Patient

« Patient ist als MRSA-positiv bestatigt

+ Follow-up Patient: Der MRSA-positive Patient
unterliegt einer Behandlung, hat jedoch noch
keine, 3 aufeinanderfolgend negative MSRA-
Testergebnisse mit Zwischenpausen von minimal

7 Tagen

Risikokategorie 2: Patienten mit
hohem Risiko fir eine MRSA-

Tragerschaft

« Ungeschitzter Kontakt: Der Patient hatte in den
letzten 2 Monaten ungeschitzten Kontakt mit
einem MRSA-positiven Patienten:

« Innerhalb des Krankenhauses: Bestandteil
einer Ringuntersuchung

+ Aul3erhalb des Krankenhauses: Mitbewohner,
Partner oder Versorger von MRSA-positiven
Patienten

Der Patient verblieb in den letzten 2 Monaten in

einer anderen niederlandischen

Versorgungseinrichtung auf einer Abteilung, in der

eine MRSA-Epidemie auftrat.

« Auslandische  Versorgungseinrichtung: Der
Patient verblieb in den letzten 2 Monaten langer
als 24 Stunden in einer auslandischen
Versorgungseinrichtung.

« Auslandische  Versorgungseinrichtung: Der
Patient verblieb die letzten 2 Monate weniger als
24 Stunden in einer auslandischen
Pflegeeinrichtung und hat mindestens 1
Risikofaktor* fur die MRSA-Tragerschaft.
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« Dialysepatient zu Gast: Auslandischer
Dialysepatient auf der Dialyseabteilung eines
niederlandischen Krankenhauses

« Kontakt mit lebenden Ferkeln, Mastkéalbern oder
Mastkiken: Der Patient hat Kontakt mit
betriebsméRig gehaltenen lebenden Ferkeln,
Mastkalbern oder Mastkuken, unabhangig davon,
ob der Kontakt im Beruf stattgefunden hat
und/oder der Patient auf dem Hof lebt, auf dem die

Tiere gehalten werden

Adoption: Kinder die aus dem Ausland adoptiert

wurden und in den Niederlanden wohnen

Risikokategorie 3: Patient mit
geringem Risiko fur eine MRSA-

Tragerschaft

« Ungeschitzter Kontakt: Der Patient hat in den
letzten 2 Monaten ungeschutzten Kontakt mit
einem MRSA-positiven Mitarbeiter unabhangig

von der Dauer gehabt.

Auslandische Versorgungseinrichtung: Der
Patient aus den Niederlanden erhielt in den
letzten 2 Monaten eine Hamodialyse in einer
auslandischen Versorgungseinrichtung.
Der Patient verblieb fur mehr als 2 Monate in einer
auslandischen Versorgungseinrichtung UND hat
mindestens 1 Risikofaktor* fur die MRSA-
Tragerschatft.
« Follow-Up Patient: Der MRSA-positive Patient
hat 3 aufeinanderfolgende negative MRSA-Tests
mit Zwischenpausen von mindestens 7 Tagen.
aber er ist noch in der einjahrigen Follow-Up
Periode nach dem ersten negativen Test (also

noch nicht negativ getestet nach mind. 1 Jahr).

Risikokategorie 4: Patient ohne
Verdacht auf eine MRSA-Tragerschaft

Der Patient fallt unter keine der 3 obenstehenden

Risikokategorien

13




Wenn eine Dekolonisation indiziert ist, dann haben alle Lander die gleiche oder eine sehr
ahnliche Dekolonisationskur, die eine 3-mal tagliche und intranasale Applikation von Mupirocin
und eine Ganzkdrperwaschung mit einer Chlorhexidinldsung beinhaltet.

Deutschland empfiehlt eine mindestens 3-tagige Mupirocinkur oder ein anderes Antiseptikum
in der Nase, spezifiziert jedoch kein Antiseptikum fur die Kdrperwaschung. Belgien empfiehlt
eine Povidoniod- oder Chlorhexidinldsung. (Kalenic et al. 2010).

Wenn man zwei L&andergruppen vergleicht, namlich die mit sehr geringen MRSA-
Verhéltnissen (Norwegen, Schweden, die Niederlande und Danemark) mit den Ubrigen
Landern, dann fallt auf, dass diese vier LaAnder mit geringer Ausbreitung ihre initialen Leitlinien
schon vor dem Jahr 2000 verfasst haben, aber nur finf von neun L&ndern mit héherer

Ausbreitung.

Alle Leitlinien empfehlen ein Screening der Patienten anhand von Risikokategorien.
Hinsichtlich der Patientenisolation empfehlen die vier Lander mit niedriger Inzidenz
Einzelzimmer, die Gbrigen neun Lander mit hoher Inzidenz Einzelzimmer oder Kohortierung

von MRSA-positiven Patienten.
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4.1.2 Hygienemanagement

Analog zu den Empfehlungen des vorherigen Abschnittes wurden von der KRINKO des

Robert-Koch-Instituts auch Empfehlungen zur Krankenhaushygiene und Infektionspravention

verfasst, wobei sich die folgenden wesentlichen Aussagen ergeben:

Die Kommission empfiehlt pr&- und intraoperativ (KRINKO 2018):

,vor kolorektalen Operationen eine mechanische Darmentleerung in Verbindung mit
oraler Antibiotikagabe durchzufihren.®

,die Haut des Operationsgebietes des Patienten aul3erhalb der Operationsabteilung
grundlich zu reinigen. Haare im Operationsgebiet mittels Kirzen der Haare und nicht
durch Rasur zu entfernen. Der Zeitpunkt fur das Kurzen mittels Clipping kann unter
arbeitsorganisatorischen Gesichtspunkten gewahlt werden.”

Auf die Wahl zwischen Elektrokauter und Skalpell haben infektionspraventive
Uberlegungen keinen Einfluss.*

LAntiseptisch beschichtetes Nahtmaterial hat nur bei sehr hohen Ausgangs-SSI-
Raten, bei Operationen der Kontaminationsklassen Il und IV sowie bei
multimorbiden Patienten einen die Infektionsgefahr reduzierenden Effekt.”

,Die Versiegelung der Haut bietet gegentber der konventionellen Antiseptik und

Abdeckung keinen nachweisbaren Vorteil.”

Die Kommission empfiehlt postoperativ (KRINKO 2018):

,die OP-Wunde [istf am Ende der Operation mit einer sterilen Wundauflage
abzudecken. Den ersten Verbandwechsel nach etwa 48 Stunden durchzufihren,
sofern nicht Hinweise auf eine Komplikation zu einem friiheren Verbandwechsel
Anlass geben. Ist danach die Wunde trocken und verschlossen, kann unter
hygienischen Aspekten auf eine erneute sterile Wundabdeckung verzichtet werden.
Die regelméRige arztliche Inspektion der Wunde ist Teil einer vollstandigen und
sachgerechten Nachsorge. Drainagen (unter hygienischem Aspekt) maoglichst
frihzeitig zu entfernen; der Zeitpunkt der Entfernung ist chirurgisch determiniert.”
~Wenn sich klinische Verdachtsmomente einer SSI ergeben, diese zeithah und mit
Dringlichkeit auszuraumen bzw. zu verifizieren.*

,Eine Surveillance der SSlI ist verpflichtend.”
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AulRerdem schreibt die Kommission zu dem Maflnahmenbindel im Rahmen der
Infektionsprophylaxe Folgendes (KRINKO 2018):

,FUr die Pravention von SSI hat es sich als effektiv erwiesen, besonders wichtige Malinahmen
zu einem MalRnahmenbiindel zusammenzufassen (Blndelstrategie), das Bindel zu trainieren
und dessen Einhaltung in Form einer Selbstkontrolle mittels Checkliste zu tGberwachen, weil
dadurch die Compliance der Durchfiihrung verbessert wird. Dabei waren MaRhahmen der
meisten Blndel PAP, adaquate Haarentfernung, Kontrolle des Blutglukosespiegels und
Normothermie. In Anbetracht des hohen Stellenwerts sind auch der Einschluss der
standardisierten praoperativen Hautantiseptik sowie das praoperative risikobasierte S. aureus-

Screening und ggf. -Sanierung sinnvoll in einem MaRnahmenbiindel.”

Zu den Empfehlungen der Kommission zu operativ-technischen Fragestellungen,
Personalhygiene oder baulichen Anforderungen sei auf das Empfehlungsschreiben des

Robert-Koch-Instituts verwiesen.

Vergleich mit internationalen Leitlinien

Betrachtet man die im August 2017 erschienene Leitlinie zur Verhinderung von SSI, die von
der American Medical Association verdffentlicht wurde (Berrios-Torres et al. 2017), dann
ergeben sich keine nennenswerten Unterschiede zu den oben aufgefiihrten Punkten
hinsichtlich der pra- und intraoperativen Empfehlungen.

Eine ahnlich detaillierte Empfehlung zum Wundmanagement konnte nicht gefunden werden

und auch die Aussagen zu den postoperativen Empfehlungen sind vergleichbar.

Die Leitlinie der Weltgesundheitsorganisation (World Health Organization, WHO; Allegranzi et
al. 2016) zur Vermeidung postoperativer Infektionen weist ebenfalls inhaltliche

Ubereinstimmungen mit den préa-, intra- und postoperativen Empfehlungen auf.
4.1.3 Antibiotikaprophylaxe

Neben dem Hygienemanagement erwies sich die perioperative Antibiotikaprophylaxe als ein
mafgeblicher Faktor zur Vermeidung von SSI. Der Arbeitskreis ,Krankenhaus- und
Praxishygiene® der AWMF verotffentlichte hierzu eine S1 Leitlinie, deren Kernaussagen wie

folgt lauten:
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Eine PAP ist indiziert (nach AWMF 2012),

1. ,wenn aufgrund hoher Erregerexposition des Operationsgebiets das Risiko einer
intraoperativen Kontamination mit nachfolgender SSI durch systemischen
Erregereintrag gegeben ist (meist bei Vorliegen der Wundklassifikationen sauber-
kontaminiert, kontaminiert und schmutzig)“

2. ,bei sauberen Eingriffen mit dem Vorliegen eines zusétzlichen Risikofaktors wie
Notfalloperationen, Osteosynthese, Rlckenmarkchirurgie, offene Reposition und
interne Fixation von Frakturen, Hochrisikooperationen, Operationen an grol3en
Gelenken und bei offenen Frakturen, Einbau von Gefal3- und Gelenkimplantaten,
Herzklappen sowie anderen alloplastischen Materialien und Ersatz bereits
vorhandener Implantate wie Prothesen, kiinstliche Herzklappen u. a.)*

3. ,bei sauberen Eingriffen mit Infektionsgefahrdung auf Grund patienteneigener Risiken
und als Folge erheblicher Morbiditdt oder Letalitat, z. B. Eingriffe bei
immunsupprimierten Patienten, bei Patienten mit schweren Grunderkrankungen, bei
Patienten mit hoher ASA-Klassifikation [American Society of Anesthesiologists],

Vorbestrahlung, Unterkuhlung.”

Eine PAP erubrigt sich in der Regel bei (AWMF 2012):
e der Anlage oder Entfernung von Gefal3- und Blasenkathetern sowie Wunddrainagen*
e der Versorgung aseptischer Wunden und bei aseptischen Eingriffen®

e  lokal beherrschbarem Infektionsrisiko*

Durchfihrung und Dauer der PAP

Die AWMF schreibt in ihrer S1-Leitlinie ,Perioperative Antibiotikaprophylaxe® (2012), dass

s[die] Applikation des Antibiotikums [...] intravends (i. v.) oder oral (p. 0.) erfolgen [kann]; bei
der Operation muss ein ausreichender Wirkspiegel im Operationsgebiet gewahrleistet sein.
Bei oraler Gabe ist die orale Bioverfiigbarkeit zu beachten. Die therapiewirksamen
Gewebespiegel missen zum Operationsbeginn und bis zum Operationsende gewahrleistet

sein.”

,Das gewinschte ,Prophylaxefenster’ umfasst den Zeitraum vom Operationsbeginn bis zum
Operationsende. Die erste Dosis des Antibiotikums muss daher rechtzeitig vor dem
Operationsbeginn gegeben werden (z. B. bei parenteraler Gabe von Cephalosporinen 30-60
Minuten vor Operationsbeginn). Der spateste Zeitpunkt flr die PAP ist intraoperativ bei
Auftreten von Komplikationen. Bei Eingriffen an Extremitaten in Blutleere wird das Antibiotikum
10 Minuten vor Anlage der Blutsperre und eine Folgedosis nach Er6ffnung der Blutsperre

empfohlen.”
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,Eine einmalige Antibiotikagabe ist in der Regel fir eine effektive Prophylaxe bei einer
Operationsdauer von weniger als 2 Stunden ausreichend und einer dartiberhinausgehenden
mehrmaligen Gabe von Antibiotika nicht unterlegen. Eine Applikation nach Wundverschluss
hat keinen Einfluss auf die Infektionsrate. Bei starkem Blutverlust (> 1 L) oder langer
dauernden Operationen muss in Abhéngigkeit von der Halbwertszeit des applizierten
Antibiotikums eine Folgedosis verabreicht werden. Diese wird in der Regel erforderlich, wenn
der Eingriff langer dauert, als die doppelte Halbwertszeit des Antibiotikums ausmacht.®

Eine Ubersicht zu den Halbwertszeiten gangiger Antibiotika findet sich Kapitel 6 Abschnitt

,Perioperative Antibiotikaprophylaxe®, Abbildung 14.

Vergleich mit internationalen Leitlinien

Wie bereits in 3.1.2 Hygienemanagement erlautert wurde, wird zuerst die Leitlinie zur
Verhinderung von SSI der American Medical Association fur einen direkten Vergleich
herangezogen:

Auch hier finden sich Ubereinstimmungen zur PAP-Indikation oder einer vermeidbaren
Applikation bei beispielsweise aseptischen Eingriffen.

Zusatzlich ergénzt die amerikanische Leitlinie folgendes (hach Berrios-Torres et al. 2017):

e Empfehlung 1E: ,Bei sauber und sauber-kontaminierten Prozeduren: Fihre keine
weitere Antibiotikaprophylaxe durch, nachdem die Haut im Operationssaal
verschlossen wurde, auch bei Vorhandensein einer Drainage.”

e Empfehlung 2C: ,Die Verwendung von Triclosan-beschichtetem Nahtmaterial zur

Pravention nosokomialer Infektionen sollte in Betracht gezogen werden.*

Erganzender Kommentar aus der deutschen Leitlinie (KRINKO 2018):
e ,Durch antiseptische Beschichtung von Nahtmaterial (z. B. Triclosan) soll die
Biofilmbildung entlang des Fadens vermindert werden. Es kdénnte deshalb mit seiner
Verwendung zur Reduktion des SSI-Risikos kommen. Die diesbezgliche

Studienlage ist uneinheitlich.”

¢ Empfehlung 4: ,Es soll darauf geachtet werden die Normothermie zu wahren® (Berrios-
Torres et al. 2017).
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In den Empfehlungen des ECDC sollen technische Hilfsmittel wie computergestutzte
Erinnerungssysteme oder Checklisten verwendet werden, um zu erfassen, wann eine PAP
begonnen und beendet werden soll. Die Empfehlungen zur Auswahl, Dosierung und zum
Zeitpunkt der PAP unterscheiden sich nicht merklich.

Dabei finden sich die folgenden, zusatzlichen Angaben (ECDC 2019):

« Modalitat 1: ,Die Krankenhauser sollten multidisziplinare Antibiotikamanagementteams
einrichten (Chirurgen, Anasthesisten, Pflegepersonal, Pharmazeuten und Kklinische
Mikrobiologen), die ein Protokoll zur PAP entwickeln und einrichten.*

» Modalitat 2: ,Die Verantwortlichkeit der Antibiotikaprophylaxe sollte vor und wahrend der
Operation der Anasthesisten tragen, um eine angemessene Antibiotikaprophylaxe zu

gewadhrleisten.”

19



4.2

Klinische Erndhrung in der (Viszeral-)Chirurgie

Um eine situations- und patientengerechte Erndhrung sowohl pra- als auch postoperativ

gewabhrleisten zu kdnnen, betrachten wir die nationale S3-Leitlinie ,Klinische Ern&hrung in der

Chirurgie“ der Deutschen Gesellschaft fur Erndhrungsmedizin (DGEM, verfasst von Weimann

et al. 2013), die in Zusammenarbeit mit weiteren Gesellschaften und Instituten erstellt wurde.

Die Gesellschaft empfiehlt Folgendes:

4.2.1

Allgemein (nach Weimann et al. 2013)

Empfehlung 1: ,Bei den meisten Patienten ist eine praoperative Nuchternheit ab
Mitternacht vor der Operation nicht erforderlich. Patienten ohne besonderes
Aspirationsrisiko sollen bis 2 Stunden vor Narkosebeginn klare Flissigkeiten trinken.
Feste Nahrung ist bis 6 Stunden vor der Anasthesie erlaubt.”

Empfehlung 2: ,Die préaoperative Glukosezufuhr (,carbohydrate loading‘; CHL) sollte
bei Patienten ohne Diabetes mit dem Ziel einer Reduktion des préoperativen
Dyskomforts und bei abdominalchirurgischen Eingriffen mit einer Verkirzung der
Krankenhausverweildauer in der Nacht praoperativ und 2 Stunden vor dem Eingriff
erfolgen.”

Kommentar:

o ,Die praoperative Einnahme eines Glukosedrinks mit 800 mL in der Nacht und
mit 400 mL 2 Stunden vor der Operation geht nicht mit dem Risiko einer
erhdhten Aspiration einher®

o ,Fruchtlimonaden kdnnen als sichere Alternative ohne Unterschied in der
Magenentleerungszeit gesehen werden®

o ,Bei Patienten mit kolorektalen Eingriffen hat die Einnahme einer
hypoosmolaren 12,5%igen Glukoselésung zu einer Verminderung der
postoperativen Insulinresistenz und einem Erhalt der Muskelmasse geftuihrt.*

Empfehlung 3: ,Glukose sollte Patienten, die nicht enteral erndahrt werden kénnen, vor
der Operation intravends verabreicht werden.*

Empfehlung 4: ,Nach unkomplizierter Operation soll die orale Nahrungszufuhr nicht
unterbrochen werden.*

Empfehlung 5: ,Es wird empfohlen, die orale Nahrungszufuhr nach der individuellen
Toleranz und der Art der Operation auszurichten.”

Empfehlung 6: ,Auch nach kolorektalen Eingriffen soll die orale Nahrungszufuhr
einschlielich klarer Flussigkeiten innerhalb von Stunden postoperativ begonnen

werden.”

20



In der S2k-Leitlinie ,Klinische Erndhrung in der Intensivmedizin® der DGEM (Elke et al. 2014)
finden sich weitere allgemeine Empfehlungen:

Empfehlung 2: ,Der Erndhrungszustand sollte zum Zeitpunkt der Aufnahme auf die
Intensivstation abgeschéatzt werden.”

Empfehlung 3A: ,Zum Zeitpunkt der Aufnahme kdnnen die aktuellen Kriterien der
krankheitsspezifischen Mangelernahrung der DGEM bzw. das SGA (Subjective Global
Assessment) zur Einschatzung des Ernahrungszustands herangezogen werden.*
Empfehlung 5A: ,Zur Bestimmung des Energieumsatzes/kalorischen Ziels sollte die
indirekte Kalorimetrie eingesetzt werden.*

Empfehlung 7: ,Sowohl beim Einsatz von enteralen als auch parenteralen Produkten
sollten die Gesamtkalorien aller Makronahrstoffe (inklusive Protein/Aminosauren)
bericksichtigt werden.*

Empfehlung 9A: ,Die Kalorienzufuhrrate sollte mit 75 % des gemessenen oder
geschatzten Energieumsatzes (also des Kalorienziels) beginnen, und sollte
entsprechend der individuellen metabolischen Toleranz so gesteigert werden, dass bis
zum Ende der Akutphase (4 — 7 Tage nach Beginn der kritischen Erkrankung) 100 %

des Kalorienziels erreicht werden.”

Vergleich mit internationalen Leitlinien

Vergleicht man die Empfehlungen der DGEM zu den allgemeinen Fragen zur klinischen

Ernahrung mit der Stellungnahme der American Society for Enhanced Recovery (ASER), dann

empfiehlt die US-amerikanische Gesellschaft Folgendes (Wischmeyer et al. 2018):

Empfehlung 1: ,Wir empfehlen ein Screening des Erndhrungszustandes vor groReren
chirurgischen Eingriffen.”

Empfehlung 2: ,Wir empfehlen folgende Fragen fur ein Klinisch-basiertes,
perioperatives Erndhrungsscreening (perioperative nutritional screening — ,PONS®)

o Hat der Patient einen geringen BMI < 18,5 kg/m2 (bzw. einen BMI von < 20 bei

> 65 Jahren)?

o Hat der Patient einen Gewichtsverlust von > 10 % in den letzten 6 Monaten

erlitten?

o Hat der Patient seine orale Nahrungsaufnahme in der letzten Woche um > 50

% reduziert?

o Hat der Patient einen praoperativen Serumalbuminwert von < 3.0 g/dL?“
Empfehlung 3: ,Sollte eine der vorangegangenen Fragen auf eine Mangelernahrung
schliel3en lassen, sollte eine Intervention oder Ernahrungsbewertung stattfinden.*
Empfehlung 5: ,Wir empfehlen, dass es wichtiger ist den taglichen Proteinbedarf zu

decken als den Gesamtkalorienbedarf, bei einem Ernahrungsziel von > 1,2 g/kg KG/d.
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Die allgemeinen Empfehlungen der European Society for Clinical Nutrition and Metabolism

(ESPEN, Weimann et al. 2017) sind als vergleichbar anzusehen und werden auch mehrfach

als Referenz bzw. Quellenangabe in den DGEM-Leitlinien aufgefihrt.

4.2.2 Praoperative kiinstliche Ernédhrung und Supplementierung

Die S3-Leitlinie der Deutschen Gesellschaft fir Erndhrungsmedizin (DGEM) gibt folgende

Empfehlung (Weimann et al. 2013) :

Empfehlung 8: ,Eine kunstliche Erndhrung ist bei Patienten mit Mangelernahrung und
solchen ohne manifeste Mangelerndhrung indiziert, wenn vorherzusehen ist, dass der
Patient flr mehr als 7 Tage postoperativ unfahig zur oralen Kostzufuhr sein wird. Die
Indikation besteht ebenfalls fir Patienten, die flir mehr als 10 Tage nicht in der Lage
sind, mehr als 60—75 % der empfohlenen Energiemenge oral aufzunehmen. Fir diese
Patienten kann empfohlen werden, die kiinstliche Erndhrung (bevorzugt enteral) ohne

Verzogerung einzuleiten.”

Von der ESPEN ist 2006 das schwere metabolische Risiko beim Vorliegen von einem der

folgenden Kriterien definiert worden:

o ,Gewichtsverlust > 10-15 % innerhalb von 6 Monaten
o Body Mass Index (BMI) < 18,5 kg/m?
o SGA Grad C oder NRS 2002 > 3

o Serumalbumin < 30 g/L (Ausschluss einer Leber- oder Niereninsuffizienz)*

Die Indikationen fur eine kombiniert enteral/parenterale Erndhrung werden von den
Gesellschaften wie folgt dargestellt:

Empfehlung 9: ,Sofern der Energie- und Substratbedarf nicht durch eine orale und/oder
enterale Ernahrung allein (< 60 % des Energiebedarfs) gedeckt werden kann, kann die
Kombination von enteraler und parenteraler Erndhrung (supplementierende
parenterale Erndhrung) empfohlen werden (Empfehlungsgrad C; starker Konsens)*
Empfehlung 10a: ,Eine kombinierte Ernahrung ist nicht notwendig, wenn die erwartete
Periode der parenteralen Ernahrung unter 4 Tagen liegt. Wenn die voraussichtliche
Dauer zwischen 4 und 7 Tagen liegt, kann die Erndhrung hypokalorisch tber einen
peripheren Zugang verabreicht werden (Empfehlungsgrad C; starker Konsens).*
Empfehlung 10b: ,Wenn die Anlage des zentralvendsen Katheters zur Durchfiihrung
einer kiinstlichen Erndhrung erforderlich ist, muss diese Indikation kritisch in Bezug auf
die voraussichtliche Erndhrungsdauer gestellt werden. Erst bei einer Dauer von 7-10
Tagen kann die Anlage eines zentralvendsen Katheters empfohlen werden

(Empfehlungsgrad C; starker Konsens).”
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Empfehlung 11: ,Eine totale parenterale Ernahrung (TPN) soll begonnen werden, wenn
eine kunstliche Erndhrung prinzipiell indiziert ist und eine enterale Erndhrung (EN) nicht
durchfiihrbar oder kontraindiziert ist (z. B. Kurzdarm < 60 cm oder
Peritonealkarzinose).”

Empfehlung 12: ,Bei der parenteralen Ernahrung sollten Dreikammerbeutel (all-in one)
den Einzelkomponenten (Mehrflaschensysteme) vorgezogen werden.”

Empfehlung 14: ,Patienten mit schwerem Erndhrungsrisiko sollten eine
Erndhrungstherapie vor grol3eren chirurgischen Eingriffen erhalten, auch wenn die
Operation — auch bei Karzinomen — verschoben werden muss. Ein Zeitraum von 7-14

Tagen scheint geeignet zu sein.*

Hinsichtlich der Supplementierung verschiedener Nahrstoffe empfiehlt die Leitlinie:

Empfehlung 15: ,Derzeit sollte die postoperative parenterale Supplementierung mit
Glutamin-Dipeptidldsungen nur bei mangelerndhrten Patienten durchgefihrt werden,
die nicht adaquat enteral ernéhrt werden kénnen und deswegen einer (sub-)totalen
parenteralen Ernahrung bedurfen.”

Empfehlung 16: ,Patienten mit schwerem metabolischem Risiko sollen vor der
Operation eine Erndhrungstherapie erhalten, selbst wenn die Operation verschoben

werden muss.”

Die Indikationen fur eine pradoperative orale Nahrungssupplementierung/enterale Ernahrung

werden wie folgt beschrieben:

Empfehlung 17: ,Wann immer mdglich und durchfihrbar, soll oral erndahrt werden.*
Empfehlung 18: ,Da sehr viele Patienten ihren Energiebedarf in der praoperativen
Phase durch eine normale Ernahrung nicht addquat decken, kann unabhangig vom
Ernahrungsstatus das Angebot von  Trinknahrung empfohlen  werden
(Empfehlungsgrad C; starker Konsens).”

Empfehlung 19: ,Mangelernéhrte Tumorpatienten und solche mit Hochrisiko sollen vor
grol3en abdominalchirurgischen Eingriffen Trinknahrung erhalten.®

Empfehlung 20: ,Immunmodulierende Diaten (Arginin, Q-3-Fettsduren und Nukleotide)
sollten vorgezogen werden®; ,Die Einnahme kann fir 5-7 Tage empfohlen werden
(Empfehlungsgrad C; starker Konsens).”

Empfehlung 21: ,Eine praoperative Supplementierung mit Trinknahrung oder enteraler
Ernahrung sollte vorzugsweise vor der Krankenhausaufnahme begonnen werden, um
den Krankenhausaufenthalt nicht unnoétig zu verlangern und das Risiko fiir eine

nosokomiale Infektion zu verringern.®
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Empfehlung 22: ,Eine préoperative parenterale Ernahrung soll bei Patienten mit
schwerem metabolischem Risiko erfolgen, wenn eine adaquate Energiezufuhr tber die
enterale Gabe nicht gewahrleistet werden kann.*

Vergleich mit internationalen Leitlinien

Es lassen sich nur marginale Unterschiede zwischen den DGEM- und den ASER-

Empfehlungen zur Supplementierung finden, beispielsweise wird von der US-amerikanischen

Gesellschaft empfohlen, dass die Abdeckung des taglichen Proteinbedarfs in der

préaoperativen Phase wichtiger sei als die des Kaloriengesamtbedarfes.

Es lassen sich nur marginale Unterschiede zwischen den DGEM und den ASER

Empfehlungen zur Supplementierung finden. Die wichtigsten Unterschiede der ASER-

Empfehlungen lauten wie folgt (nach Wischmeyer et al. 2018):

Empfehlung 6: ,Wir empfehlen eine mindestens 7-tdgige praoperative orale
Erndhrungssupplementation (oral nutrition supplementation, ONS) vor grol3eren
Eingriffen fur Patienten, bei denen ein erndhrungsbedingtes Risiko festgestellt wurde.
Die Supplementationen lassen sich durch folgende Erganzungsmittel erreichen:

o IMN formulas (containing arginine and fish oil)

o High-protein ONS (2—3mal taglich, mindestens 18g Protein/Dosis)*
Empfehlung 7: ,Flr Patienten, bei denen ein erndhrungsbedingtes Risiko festgestellt
wurde und eine Nahrungserganzung durch ONS vor gré3eren Eingriffen nicht mdglich
ist, empfehlen wir die Konsultation eines Ernahrungsberaters und das Einbringen einer

Ernahrungssonde mit anschlielender EN flir mindestens 7 Tage."

Der Grof3teil der Empfehlung von der ESPEN (Weimann et al. 2017) ist mit dem vorherigen

Abschnitt vergleichbar, jedoch sollten 2 geringfligige Unterschiede hervorgehoben werden:

Empfehlung 14: ,Patienten mit erndhrungsbedingtem Risiko sollen eine
Ernahrungstherapie fur groRere Eingriffen erhalten, auch wenn dadurch Operationen,
Tumorchirurgie mit einbegriffen, verschoben werden missen. Eine Dauer von 7-14
Tagen scheint angemessen.”

Empfehlung 17: ,Bei groRen abdominalen Eingriffen sollen praoperativ allen
mangelernahrten, Tumor- und Hochrisikopatienten ONS verschrieben werden. Eine

spezielle Gruppe der Hochrisikopatienten stellen alte Menschen mit Sarkopenie dar.”
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4.2.3 Postoperative Ernahrung

Nach der nationalen DGEM-Leitlinie gelten die folgenden Empfehlungen fiir die postoperative

und Sondenerndhrung (Weimann et al. 2013):

Empfehlung 23: ,Eine frihzeitige Sondenerndhrung (Beginn: innerhalb von 24
Stunden) soll bei den Patienten begonnen werden, bei denen eine frihe orale
Ern&hrung nicht moglich ist. Dies gilt besonders fir:
o Patienten mit groRen Kopf- und Hals- sowie gastrointestinalen Eingriffen wegen
eines Tumors
o Patienten mit schwerem Polytrauma einschlie3lich Schadel-Hirntrauma
o Patienten mit manifester Mangelernahrung zum Operationszeitpunkt
o Patienten, beidenen die orale Zufuhr voraussichtlich fir mehr als 10 Tage unter
60-75 % bleiben wird (Empfehlungsgrad C; starker Konsens).®
Empfehlung 24: ,Bei den meisten Patienten kann eine Standardnahrung mit einer
adaquaten Menge an Proteinen ausreichend sein. Bei erhéhtem Risiko flr
Sondenobstruktion und Infektionen kann der Einsatz von selbst hergestellten
Nahrungen zur Sondenerndhrung nicht empfohlen werden (Empfehlungsgrad C;
starker Konsens).“
Empfehlung 25: ,Der Einsatz einer immunmodulierenden Nahrung (angereichert mit
Arginin, Q-3-Fettsduren und Ribonukleotiden) sollte bei
o Patienten mit manifester Mangelernahrung bzw. hohem metabolischen Risiko
o Patienten mit Operationen wegen Kopf-Hals-Tumoren oder gastrointestinalen
Karzinomen

o Schweren Polytraumata erfolgen®
Empfehlung 26: ,Wann immer mdglich, sollte mit der Supplementierung vor der

Operation begonnen werden und diese post-operativ fir 5-7 Tage auch nach

unkomplizierten Eingriffen fortgesetzt werden.”
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Bei der DGEM finden sich die folgenden Empfehlungen zur postoperativen Sondenernahrung
(Weimann et al. 2013):

e Empfehlung 27: ,Die Platzierung einer nasojejunalen Sonde oder einer
Feinnadelkatheterjejunostomie (FKJ) sollte routinemaRig bei allen Patienten mit
Indikation zur Sondenerndhrung und besonders nach grol3en gastrointestinalen
Eingriffen im Oberbauch sowie nach Pankreasresektionen erfolgen.”

e Empfehlung 28: Eine enterale Sondenerndahrung soll innerhalb von 24 Stunden
postoperativ begonnen werden.*

e Empfehlung 29: ,Es wird empfohlen, die Nahrungszufuhr mit einer niedrigen Flussrate
(10 bis max. 20 mL/h) unter Beobachtung der intestinalen Toleranz zu beginnen. So
kann es 5-7 Tage dauern, bis das Kalorienziel der enteralen Sondennahrung erreicht
wird (Empfehlungsgrad C; starker Konsens).*

e Empfehlung 30: ,Wenn eine langerfristige Sondenernahrung (> 4 Wochen) erforderlich
wird, z. B. bei schwerem Schadel-Hirn-Trauma, wird die Implantation einer perkutanen
Sonde als perkutane endoskopische Gastrostomie (PEG) empfohlen.®

e Empfehlung 31: ,Die regelmafige Erfassung des Erndhrungsstatus wahrend des
Krankenhausaufenthalts mit poststationdrer Fortsetzung einschlie3lich Diatberatung
sowie oraler/enteraler Supplementierung, wenn erforderlich, kann fiir alle Patienten
empfohlen werden, die perioperativ einer kinstlichen Erndhrung bedirfen

(Empfehlungsgrad C; starker Konsens).”

Vergleich mit internationalen Leitlinien

Neben den Empfehlungen einer immunmodulierenden Supplementierung aus dem vorherigen
Kapitel wird von der ASER hauptsachlich die enterale Ernahrung behandelt (Wischmeyer et
al. 2018):

Postoperativ sollte moglichst auf eine klassische postoperative Ernéhrung (bspw. nur klare
Flussigkeiten) verzichtet und eine stark proteinhaltige Kost angestrebt werden. Diese kann
beispielsweise in der Gesamtdiat erfolgen oder (Uber eine stark proteinhaltige
Nahrungserganzung. Immunmodulierende Kost soll ahnlich wie in den deutschen Leitlinien fir
weitere 7 Tage genutzt werden.

Wenn man die Empfehlungen zu PN betrachtet, dann stimmen die Leitlinien dahingehend
Uberein, dass sie bei einer erwarteten Kalorienaufnahme von weniger als 60 % des

Tagesbedarfs fortgeflihrt werden soll.
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Beim Vergleich mit den ESPEN-Leitlinien fallen in den folgenden Themenbereichen kleinere

Unterschiede auf: Bei der Indikation fur friihzeitige Sondenkost zeigt sich eine Abweichung

beim Grenzwert. Die DGEM-Empfehlung spricht sich fiir Sondenkost bei den Patienten aus,

die ein orales Defizit von < 60-75 % aufweisen, wobei hier die européische Leitlinie den Wert

bei auf 50 % ansetzt.

Ansonsten ergaben sich keine weiteren Differenzen (nach Weimann et al. 2017):

.Frihe Sondenernéhrung (innerhalb von 24 h) soll bei Patienten, deren friihe orale
Ernahrung nicht begonnen werden kann oder deren orale Aufnahme fir mehr als 7
Tage unzureichend ist (< 50%), initiiert werden. Spezielle Risikogruppen sind:
o Patienten, die sich umfangreichen Eingriffen an Kopf und Hals oder einer
gastrointestinalen Tumorchirurgie unterziehen
o Patienten mit schwerem Trauma inklusive Hirnverletzungen

o Patienten mit offensichtlicher Untererndhrung zum Zeitpunkt des Eingriffs*

In den ASER-Leitlinien wird erneut verstarkt auf den Proteinhaushalt eingegangen. Folgende

Empfehlungen stechen dabei hervor (Wischmeyer et al. 2018):

Empfehlung 1: ,Wir empfehlen in den meisten Féllen ab dem Tag der OP eine hoch-
proteinhaltige Erndhrung (entweder durch entsprechende Diat oder ONS) zu initiieren,
ausgenommen hiervon sind Patienten ohne Darmkontinuitat, mit Darmischamie oder
persistierender Darmobstruktion. Klare Flissigkeiten und flissige Ernahrung sollen
vermieden werden.”

Empfehlung 2: ,Wir empfehlen, dass das Erreichen des Gesamtproteinbedarfs
wichtiger ist als das Erreichen des Gesamtkalorienbedarfs in der postoperativen
Phase.”

Empfehlung 4: ,IMN sollte postoperativ bei allen Patienten nach schwerwiegenden
abdominellen Eingriffen fir mindestens 7 Tage angewandt werden.®

Empfehlung 8: ,Wir empfehlen fir die Zeit nach dem Krankenhausaufenthalt eine hoch-
proteinhaltige ONS bei allen Patienten nach schwerwiegenden chirurgischen
Eingriffen, um sowohl Kalorien- als auch Proteinbedarf abzudecken, vor allem bei

vorher mangelernahrten, alteren und an Sarkopenie erkrankten Patienten.®
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4.3 Volumentherapie in der Viszeralchirurgie

Im klinischen Alltag werden die meisten Patienten sowohl pré-, intra- als auch postoperativ
durch eine intravasale Volumentherapie versorgt. Empfehlungen zum Einsatz bei
verschiedenen Indikationen und zur Gestaltung der jeweiligen Therapie hat die Deutsche
Gesellschaft fur Anasthesiologie und Intensivmedizin (DGAI) in der S3-Leitlinie ,Intravasale
Volumentherapie beim Erwachsenen® (2014) verdéffentlicht.

Die Gesellschaft empfiehlt dabei Folgendes:

Diagnose (nach DGAI 2014)

e Empfehlung 1-1: ,Jeder Patient mit einem Verdacht auf einen Volumenmangel soll
insbesondere mit der Fragestellung Blutung, Dehydratation oder anderer Ursachen fir
einen Volumenverlust unter Berlcksichtigung der Anamnese koérperlich untersucht
werden.*

e Empfehlung 1-2: ,Bei der Diagnose eines Volumenmangels sollen erganzend
Laborparameter wie Laktat, zentralvendse Sauerstoffsattigung (ScvO2), Hamatokrit
oder Base Excess (BE) erhoben werden.®

e Empfehlung 1-3: ,Fur die Diagnose eines Volumenmangels bei spontan atmenden
sowie bei beatmeten Patienten soll der zentralvendse Druck (ZVD) sowohl bei peri-
operativen als auch bei intensivmedizinischen Patienten nicht verwendet werden.”

e Empfehlung 1-4: ,Wenn durchfiuihrbar, sollte zur Diagnose eines Volumenmangels /
einer Volumenreagibilitat ein Lagerungsmanéver zur Autotransfusion (Trendelenburg
Position, Anheben der Beine) durchgefihrt werden.*

e Empfehlung 1-5: ,Idealerweise sollte die Uberpriifung der Volumenreagibilitat mittels
Messung des Schlagvolumens oder eines dynamischen Vorlastparameters erfolgen.”

e Empfehlung 1-8: ,Die beatmungsinduzierte Variation des Schlagvolumens (Messung
dynamischer Vorlastparameter) sollte zur Diagnose eines Volumenmangels / der
Volumenreagibilitat herangezogen werden.”

e Empfehlung 1-10: ,Bei Patienten mit unklarer hamodynamischer Instabilitat
(insbesondere, wenn eine kardiale Atiologie vermutet wird) soll eine Echokardiographie

durchgefiihrt werden.”
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Therapie in der Nichternphase (nach DGAI 2014)

e Empfehlung 2-1: ,Pré-interventionell bestehende Volumendefizite sollten préa-

interventionell ausgeglichen werden.*

Unterschiede zwischen Kolloiden und Kristalloiden bei (nach DGAI 2014)

Peri-interventionellen Patienten
e Empfehlung 4a-1: ,Beim peri-interventionellen Volumenersatz sollten balanzierte
kristalloide  bzw. balanzierte  kolloidale  Lésungen  verwendet  werden
(Empfehlungsgrad: 0).°
e Empfehlung 4a-4: ,Bei Schwangeren und Stillenden sollen Kolloide zum peri-partalen
Einsatz aufgrund fehlender Daten zur Unbedenklichkeit fur das Kind auf

Notfallsituationen begrenzt werden.”

ICU- Patienten
e Empfehlung 4b.1: ,Prinzipiell sollte der Volumenersatz beim Intensivpatienten mit
kristalloiden L6sungen erfolgen.®
o Empfehlung 4b-2: ,Hydroxyethylstarke (HES) soll bis zur Klarung durch die geforderte
Studie derzeit bei kritisch kranken Patienten nicht verwendet werden. Im
hamorrhagischen Schock ist der Einsatz kritisch abzuwagen.”
e Empfehlung 4b-1: ,Zum Volumenersatz bei Intensivpatienten sollten balanzierte

kristalloide bzw. balanzierte kolloidale Losungen verwendet werden.”

Unterschiede zwischen den Kolloiden bei (hach DGAI 2014)

Peri-interventionellen Patienten

e Empfehlung 5a-2: ,Werden Kkolloidale Volumenersatzldsungen peri-interventionell
verwendet, soll die Auswahl der Kolloide nach rechtlichen, transfusionsmedizinischen,
organisatorischen, 6konomischen und logistischen Griinden erfolgen.”

¢ Empfehlung 5a-3: ,Werden kolloidale Lésungen peri-interventionell eingesetzt, sollten
in Hinblick auf metabolische und andere Endpunkte (Basendefizit, pH-Wert,
Chloridkonzentration) balanzierte Lésungen zur Anwendung kommen.*

e Empfehlung 5a-4: ,Bei der Auswahl einer kolloidalen Volumenersatzldsung sollen
patientenspezifische Aspekte wie z. B. allergisches Potenzial, Nierenvorschadigung,
Gerinnungsbeeinflussung und Komorbiditaten, sowie interventionsspezifische und

transfusionsmedizinische Aspekte beriicksichtigt werden.”

29



Unterschiede zwischen den Kristalloiden bei (nach DGAI 2014)

Peri-interventionellen Patienten
e Empfehlung 6a-1: ,lsotone Kochsalzlosung soll zum peri-interventionellen
Volumenersatz nicht verwendet werden.”
e Empfehlung 6a-2: ,Balanzierte kristalloide isotone Vollelektrolyt-Losungen sollen peri-

interventionell zum Volumenersatz verwendet werden.”

ICU-Patienten
e Empfehlung 6b-1: ,lsotone Kochsalzlosung soll zum Volumenersatz in der
Intensivmedizin nicht verwendet werden.*
e Empfehlung 6b-2: ,Balanzierte isotone Vollelektrolytldsungen sollen bei kritisch

kranken Intensivpatienten zum Volumenersatz verwendet werden.®

Steuerung der Volumentherapie bei (nach DGAI 2014)

Peri-interventionellen Patienten
e Empfehlung 7a-2: ,Flussbasierte Parameter zur Steuerung der Volumentherapie

sollten in einen Behandlungsalgorithmus integriert werden.”

Vergleich mit Internationalen Leitlinien:

Die British Consensus Guideline ist im Vergleich mit der deutschen Leitlinie anders strukturiert.
Die zusétzlichen Empfehlungen werden im Folgenden anhand der Gliederung der britischen
Leitlinie aufgefuhrt. Auffallend sind die Hinweise zur praoperativen Nuchternheit, die zwar
schon im vorherigen Kapitel zur klinischen Ernahrung angegeben wurden, aber zur
Vollstandigkeit noch einmal aufgelistet werden, da sie in der deutschen Leitlinie nicht erwahnt

werden:

Allgemein (nach Powell-Tuck et al. 2018)

e Empfehlung 1: ,Aufgrund des Risikos, eine hyperchloramische Azidose im Ublichen
Behandlungsablauf unter Verwendung von Kristalloiden herbeizufihren, sollten
balanzierte Salzldsungen wie Ringer-Laktat/-Acetat oder Hartmannsche Lésungen 0,9
% Kochsalzldsungen ersetzen, au3er eine Hypochloramie tritt bspw. durch Erbrechen
oder gastrische Drainagen auf*

¢ Empfehlung 3: ,Um den Mindestbedarf abzudecken, sollten erwachsene Patienten 50-
100 mmol Natrium und 40-80 mmol Kalium in 1,5-2,5 | Wasser pro Tag auf oralem,

enteralem oder parenteralem Weg (oder eine Kombination dieser) zu sich nehmen.
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Zusétzliche Mengen sollten bei Defiziten oder kontinuierlichen Verlusten gegeben
werden. Es sollte ein sorgfaltiges Monitoring unter Einsatz von klinischen
Untersuchungen, dokumentierter Flissigkeitsbilanz und falls moéglich regelmafigem
Wiegen durchgefuhrt werden.”

Praoperative Volumentherapie (nach Powell-Tuck et al. 2018)

e Empfehlung 6: ,Routinemaflige praoperative Darmvorbereitung ist nicht niutzlich und
kann das intra- und postoperative Management des Flissigkeits- und des
Elektrolythaushaltes verkomplizieren. Es sollte, wenn immer mdglich vermieden
werden.”

e Empfehlung 8: ,Exzessiver Verlust durch Erbrechen sollte préoperativ durch geeignete
kristalloide Losungen behandelt werden, welche eine geeignete Menge Kalium
supplementieren sollten. Hypochlordmie stellt eine Indikation zur Nutzung von
0,9%iger Kochsalzldsungen mit zusatzlichem hinreichenden Kalium dar, wobei auf
darauf zu achten ist, keine Hypernatridmie zu erzeugen. Bei Verlusten durch Diarrho,
lleostomie, kleine Magenfisteln, lleus oder Obstruktion sollte das Volumen 1:1 durch
Hartmannsche oder Ringer-Laktat/Acetat Losungen ersetzt werden. ,Salzmangel,
beispielsweise durch exzessive Diurese, kann idealerweise durch eine balancierte
elektrolythaltige Losung wie beispielsweise eine Hartmannsche Loésung therapiert
werden.”

e Empfehlung 9: ,Bei chirurgischen Hochrisikopatienten sollte eine praoperative
Vorbereitung durch Infusionstherapie und inotrope Medikamente darauf abzielen, ein
vorher festgelegtes Ziel fur die Herzleistung und Sauerstoffversorgung zu erreichen,
da dies das Uberleben verbessert.”

¢ Empfehlung 10: ,Obwonhl es aktuell fiir viele Zentren logistisch schwierig ist, sollte eine
praoperative oder intraoperative Hypovoliamie durch flussbasierte Messungen, wo
immer es moglich ist diagnostiziert werden. Der klinische Kontext sollte ebenfalls
einkalkuliert werden, da so wichtige Anzeichen fur die Méglichkeit einer Hypovolidmie
erkannt werden koénnen. Wenn direkte Flow-Messungen nicht méglich sind, wird die
Hypovolidmie klinisch auf der Basis von Puls, peripherer Durchblutung, kapillarer
Fullung, vendsem Druck (JVP/ZVP) und der Glasgow Coma Scale in Kombination mit
Saure-Base und Laktat-Bestimmungen diagnostiziert. Eine geringe Urinauscheidung
kann zu Missverstandnissen fiihren und muss im Zusammenhang mit den oben
erwahnten kardiovaskularen Parametern interpretiert werden.®

¢ Empfehlung 11: ,Eine Hypovolidmie, welche vorwiegend auf Blutverlust beruht, sollte
entweder durch eine balancierte Kristalloidldsung oder ein ausgewahltes Kolloid

therapiert werden, bis ein Erythrozytenpraparat zur Verfligung steht. Eine Hypovolamie
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aufgrund von schwerer Entzindung wie Infektion, Peritonitis, Pankreatitis oder
Verbrennungen sollte entweder mit einer geeigneten kolloidalen Losung oder einer
balanzierten kristalloiden Losung behandelt werden. In jedem dieser klinischen
Szenarios muss darauf geachtet werden, geniigend kristalloide oder kolloidale
Losungen zu applizieren, um die hAmodynamischen Parameter zu normalisieren und
eine Uberwasserung zu vermeiden. Die Fahigkeit kritisch kranker Patienten,
Uberschissiges Natrium und Wasser auszuscheiden, ist begrenzt, was sie dem Risiko
eines schweren interstitiellen Odems aussetzt. Die Zufuhr von groRen Mengen
Kolloiden ohne freies Wasser (z. B. 5 % Glucose) kann einen hyperonkotischen Status
hervorrufen.*

e Empfehlung 12: ,Sollte die Diagnose der Hypovoliamie angezweifelt werden und der
zentralvendse Druck nicht erhdht sein, dann sollte die Reaktion auf eine Bolusinfusion
von 200 ml einer passenden kolloidalen oder kristalloiden Losung getestet werden. Die
Antwort sollte entsprechend der Herzleistung und des Schlagvolumens des Patienten,
welche nach Mdglichkeit mit flussbasierten Technologien gemessen werden sollten,
beurteilt werden. Alternativ kann die klinische Antwort durch Messen/Schétzen des
Pulses, kapillare Refills, ZVP und Blutdruck vor und 15 Minuten nach der Infusionsgabe
gemessen werden. Dieses Verfahren sollte so lange wiederholt werde, bis sich das
Schlagvolumen nicht weiter erhdht und eine Verbesserung der klinischen Parameter

stattgefunden hat.“

Intraoperative Empfehlung (nach Powell-Tuck et al. 2018)

e Empfehlung 13: ,Bei Patienten, die einige orthopadische oder gastrische Eingriffe
erfahren, sollte die intraoperative Infusionstherapie dazu dienen, ein optimales
Herzschlagvolumen zu erzielen, da so die postoperative Komplikationsrate und
Aufenthaltsdauer verringert werden kénnen.®

e Empfehlung 14: ,Patienten, die groRere, nicht-elektive Abdominalchirurgie oder
orthopadische Eingriffe erfahren, sollten eine intravendse Flissigkeitsgabe wahrend
und in den ersten 8 Stunden nach dem Eingriff erhalten, um ein optimales
Schlagvolumen zu erzielen. Eine Supplementation mit niederdosiertem Dopexamin ist

in Erwagung zu ziehen.*
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Postoperative Volumentherapie (nach Powell-Tuck et al. 2018)

e Empfehlung 15: ,Es soll eine eindeutige, detaillierte Aufzeichnung udber die
verabreichten Flussigkeiten erstellt werden, die leicht zugénglich ist.”

e Empfehlung 16: ,Wenn Patienten vom Operationssaal auf die Station, in den
Aufwachraum oder auf die Intensivstation gebracht werden, sollte ihr Volumenstatus
bestimmt werden. Das Volumen und die Art der Flussigkeit, welche perioperativ
gegeben wurde, sollten bewertet und mit den Flissigkeitsverlusten im Operationssaal
inklusive Urinausscheidung und nichtmessbaren Verluste verglichen werden.*

e Empfehlung 17: ,Bei euvolamischen und hdmodynamisch stabilen Patienten sollte die
orale Flussigkeitszufuhr so schnell wie mdglich wiederaufgenommen werden.*

e Empfehlung 18: ,Bei Patienten, die eine kontinuierliche intravendse Flissigkeitszufuhr
bendtigen, sollte diese natriumarm und mit geringst-notwendigem Volumen appliziert
werden, bis der Patient wieder seine Natrium- und Flissigkeitsbalance in der
perioperativen Periode erreicht hat. Sollte dieses Ziel erreicht sein, sollte die
Flussigkeits- und Elektrolyttherapie nur noch den Tagesbedarf decken und eventuelle
Verluste substituieren.”

e Empfehlung 19: ,Der hamodynamische Zustand und der Flussigkeitsstatus von
Patienten, die ihre perioperative Natriumlast nicht ausscheiden kdénnen, vor allem bei
Patienten mit einer Natriumkonzentration im Urin von < 20 mmol/L, sollten Gberprift
werden.”

¢ Empfehlung 20: ,Bei Hochrisikopatienten, die sich groReren abdominellen Eingriffen
unterziehen, sollte eine postoperative Infusionstherapie und niederdosierte
Dopexamingabe in Erwagung gezogen werden, um einen vorher festgelegten Wert fur
die systemische Sauerstoffversorgung zu erreichen, da dies postoperative
Komplikationen und die Aufenthaltszeit verringern kann.*

e Empfehlung 21: ,Bei 6dematdsen Patienten muss eine eventuell auftretende
Hypovolamie behandelt werden, gefolgt von einer graduiert negativen Natrium- und
Flussigkeitsbalance, basierend auf der Urin-Natriumkonzentration oder Ausscheidung.
Die Kaliumkonzentration im Plasma sollte beobachtet und bei Bedarf angepasst
werden.”

e Empfehlung 22: ,Patienten mit Erndhrungsmangeln brauchen sorgsame orale,
enterale oder parenterale Ernahrung, welche mit Kalium, Phosphaten und Thiaminen
supplementiert ist. Generell, vor allem in Anwesenheit von Odemen, sollten diese
Zufiihrungen wasser- und natriumreduziert sein. Auch wenn das Refeeding Syndrom
ein Risiko darstellt, wird eine verbesserte Erndhrung dabei helfen, eine normale
Verteilung von Natrium, Kalium und Wasser zwischen dem intra- und extrazellularen

Raum zu gewahrleisten.”
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Empfehlung 23: ,Chirurgische Patienten sollten erndhrungsmafig tberwacht werden
und den NICE Richtlinien fir perioperative Ernahrungsunterstitzung sollte gefolgt
werden. Es sollte darauf Acht gegeben werden, die Risiken eines Refeeding Syndroms

abzumildern.”

Weitere Unterschiede finden sich auch in den Empfehlungen der American Society of

Anesthesiologists, wobei sich einige aber mit den Empfehlungen der britischen Konsensus-
Leitlinie (Powell-Tuck et al. 2018) decken. Sie lauten wie folgt (nach Miller und Miles 2020):

Empfehlung 2: ,Passives Beinheben gefolgt von der Messung des Blutdruckes oder
(idealerweise) des Schlagvolumens stellen einen aussagekraftigen Test dar, um die
Volumenreagibilitat bei hdmodynamisch unstabilen Patienten in der perioperativen
Phase vorherzusagen.*

Empfehlung 3: ,Es sollte am Ende der Operation auf eine moderat liberale 1V
Flussigkeitsdosierung mit einem insgesamt positiven Flussigkeitshaushalt von 1-2 L
abgezielt werden. Fir grof3e und abdominalchirurgische Eingriffe sollten eine

durchschnittliche Infusionsrate von Kristalloiden mit 10-12 ml *kg~1 , h—1 wahrend des

Eingriffs und 1,5 ml * kg~1 , h=1 in den ersten 24 h postoperativ genutzt werden.*
Empfehlung 4: ,Es muss sichergestellt werden, dass das intravaskulare Volumen
optimiert sein muss, bevor es zum Einsatz von Vasopressoren kommt.*

Empfehlung 6: ,Eine zielgerichtete hdmodynamische Strategie kann erfolgreicher sein,
wenn der intravendse Flussigkeitsstatus des Patienten erst optimiert wird und bei
Bedarf Vasopressoren oder Inotrope eingesetzt werden.*

Empfehlung 7: ,Es ist unklar, ob primar kristalloide oder kolloidale Lésungen als
perioperativer, notfallmaRiger Flussigkeitsersatz genutzt werden sollten.”

Empfehlung 8: ,Nach dem Eingriff sollte ein moglichst friiher Wechsel von intravendser

zu oraler Flussigkeitstherapie (normalerweise innerhalb von 24 h) erfolgen.®

Um ein grundlegendes Verstandnis des perioperativen Fluid Managements als Komponente

der ERAS-Konzepte zu ermdéglichen, wird an dieser Stelle die Arbeit Goal-directed fluid

therapy in the perioperative setting herangezogen (Kendrick et al. 2019).

Durch ein optimales und zielgerichtetes Volumenmanagement sollen die Komplikationen

verringert werden, die durch eine Dysbalance (auch wéahrend der OP) entstehen kénnen.

Die Aussagen des Reviews lassen sich wie folgt zusammenfassen:
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Praoperativer Volumenstatus und Monitoring:

Ein préoperatives Fasten von 8 Stunden, wie es lange Zeit ublich war, kann zu einer
praoperativen Hypovoliamie fihren, was eine Ausschittung von Vasopressin ausldsen kann,
das wiederum antidiuretisch wirkt und so einen Teil des zu niedrigen Volumens durch eine
Wasserretention in den Nieren abzupuffern versucht (Kendrick et al. 2019).
Risikofaktoren fiir eine Hypovoliamie sind (nach Kendrick et al. 2019):

e (krankheitsbedingte) Unfahigkeit Nahrung selber aufnehmen zu kdnnen®

e préoperative Hamorrhagie oder*

e ,andere Volumenverluste wie Fieber oder Diurese®
Kendrick et al. (2019) weisen auch darauf hin, dass ,die Hypovolamie zu Vasokonstriktion und
verschlechterter Perfusion mit verringerter Sauerstoffversorgung von Organen fuhren [kann]
[...] Dem gegeniiber kdnnen durch uiberschiissige Fliissigkeit interstitielle Odeme und lokale

Entziindungsreaktionen entstehen oder die Kollagenregeneration beeintréchtigt werden.*

Dies wird in folgender Grafik verdeutlicht:

Hypovolemia
Hypoperfusion
Organ dysfunction

, | Hypervolemia
Tissue edema
Adverse outcome

Complications

Intravascular volume load

Abb. 3: Auswirkungen einer Abweichung von der Euvolamie

Die Urinproduktion kann auch Rickschluss auf eine verschlechterte Nierendurchblutung
ermdglichen, bei der die Harnproduktion sinkt, wahrend eine erhtéhte Harnproduktion die
Entlassungsfahigkeit nach kolorektalen Eingriffen zeigt. ,Insgesamt sollte die Harnproduktion
allein jedoch nicht als SchlUsselfaktor fir das Beginnen einer Volumentherapie stehen®,
schreiben Kendrick et al. (2019).
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Durch ein Monitoring des intravaskularen Volumenstatus kann man die Volumengabe
entsprechend steuern, um eine ausreichende Gewebsperfusion aufrechtzuerhalten. Mdgliche
Messmethoden, die regelmalig eingesetzt werden, sind (hach Kendrick et al. 2019):

e Vitalzeichen (Blutdruck; Herzfrequenz; orthostatische Veranderungen)*

e ,Physikalische Untersuchung (mentaler Zustand; kapillarer Refill; Temperatur der
Extremitéaten, Hautturgor; Hautdurchblutung; Urinausscheidung)*

e Laborwerte (fraktionelle Ausscheidung von Natrium, Urea; Blutlaktatwerte; ScvO;)“

e Intravaskulédre oder kardiale Katheterisierung (ZVD; Wedge-Druck; Schlagvolumen-
Variation; linksventrikuléarer enddiastolischer Druck)*

e Doppler oder Echokardiografie (linksventrikulares enddiastolisches Volumen;
Schlagvolumen; HZV; Herzindex)*

Das Flissigkeitsmanagement in den ERAS-Konzepten sollte nicht einzeln fur den pré-, intra-
oder postoperativen Abschnitt, sondern eher als perioperatives und zusammenhangendes

Ganzes gesehen werden, um eine abschnittsgerechte Euvolamie zu erreichen.

Die GDT wird in Anlehnung an die Frank-Starling-Kurve abgeleitet. Kendrick et al. (2019)
stellen fest, dass sich die ,Volumenreagibilitat auf applizierte Flissigkeit Ublicherweise durch
das Ansteigen des SV um = 10-15 % zeigt® (Ublicherweise erfolgt dies als Bolusgabe von 500
ml). Allerdings wird nur die Halfte hamodynamisch instabiler Patienten auf die Bolusgabe
reagieren, sodass bei hypovolamischen Patienten bereits vorher abgeschéatzt werden sollte,

ob eine Antwort auf die Bolusgabe erfolgt (bspw. 30° Trendelenburg-Position).
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Verbreitete Verfahren in der GDT (nach Kendrick et al. 2019):

e ,Transdsophageale Echokardiografie (Messung von Schlagvolumen (SV),
Kohlenmonoxid (CO), zentraler Venendruck (ZVD) — intraoperative Bereitstellung der
Parameter)”

e Katheterisierung der Pulmonalarterie (ZVP, zentralventse Sauerstoffsattigung (SvO,),
left ventricular end-diastolic pressure (LVEDP), left ventricular end-diastolic volume
(LVEDV), Schlagvolumen (SV), Herzzeitvolumen (HZV), Herzindex und systemischer
Gefal3widerstand (systemic vascular resistance (SVR))*

e ,Techniken basierend auf der Analyse der arteriellen (Druck-)Kurve

o ClearSight/EV und 1000/Vigileo/Flotrac von Edwards Life Science (Blutdruck,
HzV, SV, CVV, PPV, SVR)
o CNAP*
e ,Osophagealer Doppler (u.a. SV, HZV)“
e Bioimpedanz-basierte Verfahren
o thorakale elektrische Bioimpedanz (SV, HZV, and Herzindex)
o Elektrische Bioreactance (u. a. SV, HZV, Herzindex oder der systemische

vaskularer Widerstandsindex)“
Bei einer goal-directed (fluid) therapy (GD(F)T)sollten immer die chirurgischen Risiken und

das Patientenrisiko in Erwagung gezogen werden, weil sie u. U. nicht fur alle Patienten

geeignet ist und daher nie isoliert angewendet werden sollte.
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4.4 Perioperative Schmerztherapie

Fir die Aufklarung, Dokumentation und die schmerztherapeutischen oder medikamentdsen
Verfahren zur Linderung perioperativer Schmerzen steht die Leitlinie ,Behandlung akuter
perioperativer und posttraumatischer Schmerzen® der Deutschen Interdisziplindren Verinigung
fur Schmerztherapie e. V.“ (DIVS) zur Verfigung. Wesentliche Empfehlungen dieser S3-
Leitlinie werden im Folgenden dargestellt:

Aufklarung (nach DIVS 2009)

e Allen Patienten sollen praoperativ Informationen Uber den wahrscheinlichen
postoperativen Schmerzverlauf angeboten werden.”

e ,Die Patienten sollten tber Moglichkeiten der somatischen und psychologischen
Schmerzlinderung und -beeinflussung informiert und dazu angeleitet werden.*

e ,Bei der Informationsvermittiung Uber wahrscheinliche Schmerzen sollten weder
unrealistische Erwartungen noch Angste aufgebaut werden.*

e Die Patienten sollen zur Selbsteinschdtzung der Schmerzen durch einfache
Intensitatsskalen angeleitet werden.*

e ,Grundsatzlich muss der Patient tber die geplanten MalRnahmen der perioperativen
Schmerztherapie aufgeklart werden.”

e Der Zeitpunkt der praoperativen Aufklarung muss angemessen sein.”

Schmerzanamnese und -messung (nach DIVS 2009)

e Bei allen zu operierenden Patienten (insbesondere auch Kindern) sollten praoperativ
die somatischen und psychosozialen Faktoren erkannt werden, welche das
postoperative schmerztherapeutische Vorgehen beeinflussen kénnten.*

o Jeder Patient soll bei Aufnahme nach aktuellen Schmerzen befragt werden.®

o ,Sofern ein Patient praoperativ Uber schon langer andauernde Schmerzen berichtet
oder diese non-verbal dufRert oder er bereits unter Schmerzmedikation steht, soll
praoperativ oder zeithah postoperativ zur Erkennung des Risikos der Chronifizierung
akuter Schmerzen eine Schmerzanamnese (ggf. mit Hilfe der Angehdérigen) erhoben
und dokumentiert werden.”

e Die Schmerzintensitat beim Erwachsenen soll mit Hilfe einfacher eindimensionaler
Schmerzintensitatsskalen regelmafiig erfasst werden.”

e ,Die Einschétzung soll durch den Patienten selbst erfolgen.*

e ,Grundséatzlich sollten Schmerzen bei allen schmerzverursachenden Prozeduren und

schmerztherapeutischen MalRnahmen erfasst werden.”
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e Es sollten zusatzlich die Schmerzakzeptanz und das Ausmald schmerzassoziierter
Funktionseinschrankungen erhoben werden.”
e ,Wichtige therapieassoziierte Nebenwirkungen sollen gemessen und dokumentiert

werden.”

Schmerzmessung bei dlteren und kognitiv und/oder kommunikativ eingeschrankten
Patienten (nach DIVS 2009):

e ,Bei stark kognitiv und/oder kommunikativ einschrankten Patienten sollte die

Schmerzeinschatzung auf der Basis nonverbaler Schmerz&ufRerungen und

Beobachtungsskalen erfolgen.*

Kriterium 0 1 2
Gesichtsausdruck - Lachelnd - traurig - grimassieren
nichtssagend . angstlich
- sorgenvoller Blick
Karpersprache - entspannt - angespannt - starr
- nervis hin und her - geballte Fauste
gehen - angezogene Knie
- nesteln - sich entziehen oder
wegstolien
- schlagen
Trost - trdsten nicht - ablenken oder - Trosten, ablenken,
notwendig beruhigen durch baruhigen nicht
Stimme oder maglich
Berihrung maglich
Atmung (unabhangig - nommal - gelegentlich - lautstark angestrengt
von Lautdulierung) angestrengt atmen atmen
- kurze Phasen von - lange Phasen von
Hyperventilation Hyperventilation
- Cheyne- Stoke
Atmung
Megative Lautiulierung | - Keine - gelegentlich stéhnen - wiederholt beunruhigt
oder achzen rufen
- sich leise negativ oder | - laut stShnen oder
missbilligend duliern achzen
- weinen

Abb. 4: Beurteilung von Schmerzen bei Demenz-Kranken; Beurteilung von Schmerz bei
Demenz (BESD); PAINAD-Skala: Pain Assessment in Advanced Dementia.

Schmerztherapeutische Verfahren (nach DIVS 2009):
e ,Psychologische MaRnahmen sollten in das perioperative/posttraumatische
Schmerzmanagement integriert werden.*

e Physiotherapeutische MaRnahmen sollen in das postoperative/posttraumatische

Schmerzmanagement integriert werden.*
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o _Eine postoperative Kaltetherapie kann nach einigen chirurgisch-orthopadischen
Eingriffen empfohlen werden. Eine Kaltetherapie kann mit Eispackungen (Coolpacks),
Kaltekompressen, Brucheis, durch eine Eismassage oder in kontinuierlicher Form
durchgefuhrt werden.*

e ,Die zusatzliche Anwendung einer TENS-Stimulation wird nach einigen chirurgischen
Eingriffen empfohlen.*

e _,Eine TENS-Stimulation (Transkutane Elektrische Nervenstimulation) mit einer
starken, (> 15 mA) jedoch unterhalb der Schmerzgrenze liegenden Intensitéat und einer
adaquaten Anwendung im Wundgebiet kann postoperative Schmerzen und/oder den
Schmerzmitteleinsatz nach verschiedenen chirurgischen Eingriffen reduzieren.”

e ,So weit wie mdglich soll auf das Einlegen von Drainagen verzichtet werden.*

e Verbande sind spannungsfrei anzulegen.”

e ,Gazeverbéande sollen bei offenen Wunden vermieden werden.”

e ,Potenziell schmerzende Wundversorgungen sollten nur mit ausreichender
analgetischer Abschirmung durchgefiinrt werden (lokal an&sthesierende Salben,

Regionalanasthesie, Analgosedierung oder Narkose).*

Medikamentdse Verfahren (nach DIVS 2009):

e ,Bei starken und mittelstarken Schmerzen sollen Opioide in Kombination mit
Nichtopioid-Analgetika verabreicht werden.*

e Beileichten Schmerzen ist die alleinige Gabe von Nichtopioiden ausreichend

e Eine intramuskulare Applikation von Analgetika wird nicht empfohlen.*

e ,Bei starken Schmerzen in der frihen postoperativen Phase soll die
patientenkontrollierte Analgesie gegenuber konventionellen Verabreichungstechniken
bevorzugt werden.*

e ,Eine i. v.-Opioidapplikation mit  kontinuierlicher  Basalrate soll  auf
Normalpflegestationen nicht durchgefthrt werden.*

e Eine postinzisionale Wundrandinfiltration mit einem Lokalanasthetikum wird bei
einigen chirurgischen Eingriffen empfohlen.*

e Zur Infektionsprophylaxe bei der Anlage einer Regionalanasthesie und deren
FortfUhrung mittels eines Katheters zur Schmerztherapie sollen die von
Fachgesellschaften empfohlenen Hygieneempfehlungen beachtet werden.*

e Vor Anlage einer lokoregionalen Blockade eines Analgesiekatheters sowie zum
Ziehen des Katheters sind Zeitintervalle zur Verabreichung antithrombotischer
Substanzen einzuhalten.”

e ,Der Umgang mit Schmerzen sollte im Leitbild der Klinik/Institution erkennbar

abgebildet sein.”
40



Patientenkontrollierte Analgesie: Methoden, Handhabung und Ausbaufahigkeit; Anadsthesiol
Intensivmed Notfallmed Schmerzther 2018; 53: 270-280.

Die Empfehlungen zur patientenkontrollierten Analgesie (PCA) aus dem Fortbildungspaper
.Patientenkontrollierte Analgesie: Methoden, Handhabung und Ausbaufahigkeit* (Abrolat et al.
2018) lauten wie folgt:

o ,Die patientenkontrollierte Analgesie (PCA) ist ein etabliertes Verfahren in der
(postoperativen) akuten Schmerztherapie. Mit Einschrdnkungen kann sie in
Krankenhausern aller GroRenordnungen und auch auf Normalstationen angewandt
werden.”

e ,Systemunabhangig sind Bolus, Lock-out-Zeit und Basalrate die relevanten Variablen.
Die entsprechende Programmierung der Pumpen erfordert hdchste Sorgfalt, da hier
das grofite Risiko fur gravierende Komplikationen liegt.”

e ,Die gangigsten und am haufigsten untersuchten Systeme sind die epidurale und i. v.
Applikation  unter Verwendung elektronischer Pumpen oder passiver

Elastomerpumpen.®

e ,Die Bolusdosis bei der PCA-Therapie sollte daher stets mit einem Klinikintern

einheitlichen Standardwert erfolgen, der idealerweise in SOPs niedergelegt ist.*

Tabelle 4: Einstellungen fiir die PCA bei opioidnaiven Erwachsenen

Opioid Bolus Lock-out [min]
Morphin 1-2 mg 7-15
Fentanyl 5-30 ug 7-10
Piritramid 0,7-1,5mg 10-15
Hydromporphon 0,2-0,5 mg 10-15
Tramadol 10-20 mg 10-15

Vergleich mit internationalen Leitlinien:

Fur die perioperative Schmerztherapie liegen Empfehlungen der American Pain Society unter
Mitarbeit der American Society of Regional Anesthesia and Pain Medicine und des Commitee
of regional anesthesia der American Society of Anesthesiologists vor. Die Kernaussagen zur
Patientenaufklarung sind vergleichbar, etwa die Aufklarung Gber den Schmerzverlauf und die
Therapiemdglichkeiten und das Bericksichtigen einer mdglichen Grundmedikation oder von
Komorbiditaten. Ebenfalls wird das Dokumentieren der Schmerzbehandlung empfohlen, um

die Behandlung anpassen zu kdnnen.
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Generell wird nach Chou et al. 2016 ein multimodaler Ansatz unter Verwendung

.verschiedener analgetischer Medikamente und Techniken in Kombination mit nicht-

pharmakologischen Interventionen® fir die Schmerzlinderung empfohlen

Bei der medikamentdsen Schmerztherapie finden sich auch einige Aussagen zum Einsatz

von Opioiden (nach Chou et al. 2016)

Empfehlung 10: ,Das Gremium empfiehlt fir die postoperative Analgesie eine
Bevorzugung der oralen gegeniber der intravendsen Gabe von Opioiden bei
Patienten, denen eine orale Aufnahme mdglich ist.”

Empfehlung 11: ,Das Gremium empfiehlt, dass die Klinikarzt*Innen bei analgetischen
Medikamenten auf die Verwendung einer intramuskuldren Applikation fir das
postoperative Schmerzmanagement verzichten sollen.*

Empfehlung 12: ,Das Gremium empfiehlt fir die systemische postoperativen Analgesie
die Verwendung einer intravendsen, patientengesteuerten Analgesie (PCA), wenn ein
parenteraler Weg gewahlt wurde.”

Empfehlung 13: ,Das Gremium spricht sich gegen den routinierten Einsatz von Basis-
Infusionen mit Opioiden mit i. v. PCA bei Patienten aus, die bereits Opioide erhalten.*
Empfehlung 14: ,Das Gremium empfiehlt, dass Klinikarzt*Innen ein angemessenes
Monitoring der Sedierung, des respiratorischen Status und anderer Faktoren der
Patienten betreiben, die systemische Opioide flr eine postoperative Schmerztherapie
erhalten.”

Empfehlung 15: ,Das Gremium empfiehlt, dass Klinikarzt*Innen Acetaminophen
und/oder nichtsteroidale Antirheumatika (NSAR) im Rahmen eines multimodalen
Managements fir postoperativen Schmerzen bei Erwachsenen und Kindern ohne

Kontraindikationen bereitstellen.”

AuBerdem wird auf die Mdglichkeiten der vorher betonten multimodalen Therapieansatze

eingegangen (nach Chou et al. 2016)

Empfehlung 16: ,Das Gremium empfiehlt Klinikarzt*Innen, die orale, praoperative Gabe
von Calecoxib bei Erwachsenen ohne Kontraindikation abzuwagen.®

Empfehlung 17: ,Das Gremium empfiehlt, dass Klinikarzt*Innen den Einsatz von
Gabapentin oder Pregabalin als Bestandteile einer multimodalen Analgesie in

Erwéagung ziehen sollten.”
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AbschlieRend folgen Empfehlungen zu unterschiedlichen lokalen bzw. regionalen

Anasthesieverfahren.

Lokal/topisch (nach Chou et al. 2016)

Empfehlung 22: ,Das Gremium empfiehlt keine intrapleurale Analgesie in Kombination
mit lokaler Anasthesie fur Schmerzen nach Thoraxchirurgie.®

Empfehlung 23: ,Das Gremium empfiehlt Arzten eingriffsspezifische, periphere,
regionale Analgesiemethoden bei Erwachsenen und Kindern, wenn deren Effizienz
durch eine ausreichende Evidenz bestétigt sein sollte.”

Empfehlung 24 ,Das Gremium empfiehlt kontinuierliche, auf
Lokalanasthesiebasierende, periphere und regionale Analgesiemethoden, wenn der

Bedarf an Analgetika eine single-shot Applikation tberschreiten sollte.”

Neuraxiale Therapie (nach Chou et al. 2016)

Empfehlung 26: ,Das Gremium empfiehlt, dass Kliniker eine neuraxiale Analgesie bei
grof3en chirurgischen Eingriffen am Thorax oder Abdomen, besonders bei Patienten
mit einem Risiko fur kardiale oder pulmonale Komplikationen oder anhaltenden lleus.®
Empfehlung 27: ,Das Gremium empfiehlt, dass Klinikarzt*Innen die neuraxiale Gabe
von Magnesium, Benzodiazepinen, Neostigminen, Tramadol und Ketamin fir die
Behandlung von postoperativen Schmerzen vermeiden sollten.*

Empfehlung 28: ,Das Gremium empfiehlt den Klinikarzt*Innen ein angemessenes
Monitoring bei Patienten, die eine neuraxiale Intervention fiir eine perioperative

Analgesie erhalten haben.”
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Schlief3lich wird in Abbildung 5 das WHO-Treppenschema fir Analgesie dargestellt, da sowohl
nationale als auch internationale Leitlinien eine mdgliche Kombinationstherapie mit Opioiden
und Nicht-Opioiden in Abh&ngigkeit von der Schmerzintensitat empfehlen:

Adjuvanzien:
Antidepressiva, Pentinoide, Ketamin, Steroide, Anxiolytika
(Einsatz auf jeder Stufe moglich)

Stufe 4

Nervenblock
PDAs

Stufe 2 intrathekale

Injektionen und
Stufe 1 Schwache Katheter

Opioide Neurolysen
NSAIDs, SCS
Metamizol
Paracetamol

Psychosomatische & psychoonkologische Betreuung / Physiotherapie
Radiotherapie / onkologische Therapien / allenfalls chirurgische Interventionen
(Einsatz auf jeder Stufe moglich)

Abb. 5: Stufenschema zur Schmerztherapie nach WHO.

44



4.5 Perioperative Hypothermie

In der Praambel der aktualisierten interdisziplinaren S3-Leitlinie verschiedener Gesellschaften
aus Deutschland, Osterreich und der Schweiz ,Vermeidung von perioperativer Hypothermie“
des Standes 05/2019 werden die Bedeutung und die Risiken von Hypothermie wie folgt
beschrieben:

Alle chirurgischen Patienten haben sowohl in der Allgemein- als auch in der
Regionalanasthesie das Risiko, eine unbeabsichtigte perioperative Hypothermie zu erleiden.
Die Inzidenz postoperativer Hypothermie wird in aktuellen Erhebungen mit bis zu 70%
angegeben. Eine perioperative Hypothermie kann gravierende Komplikationen zur Folge
haben. So nehmen die kardiale Morbiditat und der perioperativen Transfusionsbedarf zu und

die Inzidenz von Wundinfektionen und Wundheilungsstérungen steigt an.

Diese Faktoren konnen nachweislich zu verlangerten Krankenhausaufenthalten fuhren.

4.5.1 Grundlagen und allgemeine Empfehlungen (nach Torossian et al. 2014)

o ,Die Korperkerntemperatur des erwachsenen Menschen liegt (normalerweise) zwischen
36,0 °C und 37,5 °C.*

o ,Die Koperkerntemperatur sollte 1-2 Stunden vor Beginn der Anasthesie durch die
vorbereitende Organisationseinheit gemessen werden.*

e Intraoperativ sollte die Messung der Kérperkerntemperatur kontinuierlich oder zumindest
regelmaRig, alle 15 Minuten, erfolgen.”

e Eine Temperaturmessmaoglichkeit sollte zur Grundausstattung jedes
Anasthesiearbeitsplatzes gehéren.”

o Perioperativ sollte die Korperkerntemperatur moglichst am gleichen Ort und mit der
gleichen Methode gemessen werden.*

e Perioperativ soll die sublinguale Temperatur gemessen werden.*

o Alternativ kann die Temperatur perioperativ mittels Stirn-warmeflu3sensor-Thermometer

(zero heat flux, Doppelsensor) gemessen werden.”
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,intraoperativ soll die Temperatur in Abhangigkeit vom OP-Gebiet mit einem der folgenden
Verfahren gemessen werden:

= Sublingual

= oro/nasopharyngeal

= (¢sophageal

= Inder Harnblase

= Tympanon-Kontaktsensor*

LAuf der Stirn mittels Zero-Heat-Flux oder Doppelsensor Thermometer

.intraoperativ soll bei Kindern die oro-/nasopharyngeale Temperatur
(alternativ rektal) gemessen werden.
,Prd- und postoperativ soll bei Kindern bis 2 Jahre die Temperatur
rektal gemessen werden.*
,Die Infrarot-Ohr- und axillare Temperaturmessung sollen perioperativ nicht eingesetzt

werden.”

Zu den Risikofaktoren einer perioperativen Hypothermie verweisen die Autoren auf die

folgenden Aspekte (Torossian et al. 2014):

.Risikofaktoren flr eine unerwiinschte perioperative Hypothermie beinhalten:

1. patientenbezogene
anasthesiebezogene
operationsbezogene

umgebungsbezogene

o~ 0N

pharmakologische Risikofaktoren.*

Als patientenbezogene Risikofaktoren fur die Entwicklung einer perioperativen Hypothermie

werden die folgenden angesehen:

1. ,Alter Uber 60 Jahre
ASA Risikoklasse grof3er ASA |
erniedrigtes Kdrpergewicht

Diabetes mellitus mit diabetischer Neuropathie

o~ DN

praoperative Korperkerntemperatur kleiner 36 °C.“
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Als anasthesiebezogene Risikofaktoren fiir die Entwicklung einer perioperativen Hypothermie

gelten:
1.

2
3.
4

,=kombinierte Allgemein- und Regionalanasthesie
lange Anéasthesiedauer (OP-Dauer Uber 2 Stunden)
hohe spinale Blockade bei riickenmarksnaher Regionalanasthesie

hohe Infusionsvolumina.”

Als operationsbezogene Risikofaktoren fur die Entwicklung einer perioperativen Hypothermie

werden angesehen:

1.

2
3.
4

,Grofe des chirurgischen Eingriffs
Operationsdauer tber 2 Stunden
hohe Volumina an Spulflissigkeit

Transfusion ungewarmter Blutkonserven.*

»Eine niedrige OP-Raumtemperatur gilt als umgebungsbezogener Risikofaktor fur die
Entwicklung einer perioperativen Hypothermie.“

,Klinisch relevante Unterschiede zwischen verschiedenen Anasthetika, Sedativa und
Opioiden im Hinblick auf Temperaturregulation und das Risiko der Entstehung einer
perioperativen Hypothermie sind aus Sicht der Leitliniengruppe nicht eindeutig belegt.
Somit sollte die Auswahl der Medikamente fur Sedierung und Narkosefiihrung nach

patientenbezogenen Kriterien erfolgen.*

»Folgen unbeabsichtigter perioperativer Hypothermie sind:

1.
2
3.
4

452

Kardiale Komplikationen
Gerinnungsstérungen mit vermehrter Blutung
Wundheilungsstérungen

Postoperatives Shivering.*

Praoperative Phase (nhach Torossian et al. 2014)

.Patienten sollen vor Einleitung einer Allgemeinanasthesie zur Vermeidung einer
perioperativen Hypothermie aktiv gewarmt werden.*

.Konvektive Warmung (ca. 40-44 °C warme Luft) soll méglichst 30 Min., minimal 10
Min.) eingesetzt werden.”

JAlternativ kann auch konduktiv vorgewarmt werden.*

,Patienten sollten vor Anlage einer Epidural- oder Spinalanasthesie aktiv gewarmt

werden.”
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4.5.3 Operative Phase (nach Torossian et al. 2014)

e _Eine OP-Saaltemperatur von mindestens 21 °C wird fiir Erwachsene und Kinder

empfohlen.”

Zur aktiven Warmung wéahrend der operativen Phase empfehlen die Autoren Folgendes
(Torossian et al. 2014):
e ,Wahrend der operativen Phase (von Beginn der Narkoseeinleitung bis zum
Ende der Narkose) sollen alle Patienten mit einer Anasthesiedauer langer als
30 Min. aktiv gewarmt werden.*
e _Bei Patienten, die vorgewarmt wurden, kann bei einer Anéasthesiedauer von

weniger als 60 Min. auf eine aktive intraoperative Warmung verzichtet werden.*

In den Kommentaren zu den beiden obigen Empfehlungen werden der Wirkmechanismus und
die Wirksamkeit von konvektiven Verfahren erlautert. Als weitere Mdglichkeit der
Patientenwarmung dienen konduktive Verfahren:

e ,Konduktive Warmeverfahren kdonnen zur Warmeerhaltung alternativ zu konvektiven
Verfahren eingesetzt werden.”

e ,Beikonduktiver Warmung sollen Matten, die auf den Kérper gelegt werden, verwendet
werden. Heizmatten, die unter den Ricken gelegt werden, sollten nur als Erganzung
eingesetzt werden.”

e _Konduktive sog. Wassermattenanziige sind effektiver als konvektive Verfahren.
Aufgrund des hohen Preises kénnen sie nur bei Spezialindikationen sinnvoll eingesetzt

werden.”

Auch bei den konduktiven Verfahren wird in den Kommentaren zu den Empfehlungen auf den

Mechanismus und die Wirksamkeit eingegangen.
Als weitere Moglichkeit kdnnen auch Infusionen und Blutprodukte gewarmt werden:

¢ Eine intraoperative Infusionswarmung sollte bei héheren Infusionsraten (> 500 ml/h)

erganzend eingesetzt werden. Die sog. Inline-Warmung sollte bevorzugt werden.*
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Alternativ bietet sich das Erwarmen von Spulldsungen an:
e Intraoperativ verwendete Spullésungen sollen auf ca. 38-40 °C vorgewarmt werden.”
e ,Zuséatzlich zur aktiven Warmung sollte die gro3tmdgliche nicht aktiv gewarmte

Korperoberflache isoliert werden.’

Bei der speziellen Patientengruppe der Kinder ist des Weiteren auf Folgendes zu achten:
e ,Die rektal gemessene Normaltemperatur bei Kindern bis 5 Jahre betragt 36,5-38,0
°C."

e Bis zum 2. Lebensjahr soll die Temperatur rektal gemessen werden.*

4.5.4 Postoperative Phase (nhach Torossian et al. 2014)

Zum postoperativen Shivering, das bereits unter den moglichen Komplikationen aufgelistet

wurde, wird Folgendes empfohlen:

e ,Die Ausleitung einer Allgemeinanasthesie sollte in Normothermie erfolgen.®

e ,Postoperatives Shivering sollte mit aktiver Warmung behandelt werden.*

e Bis zum Erreichen der Normothermie kann erganzend eine medikamentdse Therapie,
z. B. mit Clonidin oder Pethidin, erfolgen. (Empfehlungsgrad 0).”

e ,Bei medikamentbser Therapie des postoperativen Shiverings missen die

Bedingungen des ,off-label use’ bertcksichtigt werden.*

Zur Therapie von postoperativem Shivering finden sich in der Leitlinie die folgenden

Empfehlungen ( nach Torossian et al. 2014):

.Fur die Empfehlung zur Anwendung bei postoperativem Shivering missen die ,off label use'-
Kriterien bertcksichtigt werden:

¢ nachgewiesene Wirksamkeit

e gunstiges Nutzen-Risiko-Profil

o fehlende Alternativen

e Heilversuch”

Ein ,off-label use® ist deshalb nur bei schwerwiegenden Erkrankungen zuldssig, wenn es keine
Behandlungsalternative gibt. Nach dem Stand der wissenschaftlichen Erkenntnisse muss die
begriindete Aussicht bestehen, dass die Behandlung zu einem Erfolg fiihrt. Dartiber hinaus
besteht eine besondere Aufklarungsverpflichtung. Die Patienten sind auf den Umstand des
,off-label use‘ und daraus resultierenden méglichen Haftungskonsequenzen hinzuweisen. Eine
gemeinsame Entscheidungsfindung zwischen Arzt und Patient ist notwendig.”
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Far die nachsorgende Organisationseinheit sind abschlie3end 3 Empfehlungen zu finden:

e ,Bei Aufnahme auf die postoperativ nachsorgende Organisationseinheit sollte die
Kdrperkerntemperatur gemessen werden.*

e Bei postoperativ hypothermen Patienten sollte bis zum Erreichen der Normothermie
eine Patientenwarmung, z. B. mit einer konvektiven Warmedecke, erfolgen.*

e Bei postoperativ hypothermen Patienten sollte bis zum Erreichen der Normothermie
die Korperkerntemperatur regelmafig (z. B. alle 15 Min.) gemessen werden.*

Vergleich mit internationalen Leitlinien

Im internationalen Vergleich féllt vor allem die Leitlinie Hypothermia: prevention and
management in adults having surgery des National Institute for Health and Care Excellence

durch eine &hnliche Strukturierung auf. Inhaltlich zeigen sich jedoch kleinere Unterschiede:

Perioperative Phase (nach NICE 2016)

e Patienten (und deren Angehdérige) sollten eine Aufklarung erhalten Uber:

o Warmhalten vor der Operation senkt das Risiko von postoperativen
Komplikationen

o Die Temperatur im Krankenhaus kann von der gewohnten
Umgebungstemperatur zuhause abweichen.

o Patienten sollten sich zusatzliche Kleidung wie beispielsweise Morgenmantel,
Westen oder warme Kleidung und Hausschuhe mitbringen, um sich warm zu
halten.

o Patienten sollten das Krankenhauspersonal informieren, wenn ihnen bei ihrem
Aufenthalt zu kalt ist.”

¢ Patienten mit Kommunikationsschwierigkeiten sollten besondere Aufmerksamkeit vor,
wahrend und nach Operationen erhalten.*

e ,Sollte die Temperatur dokumentiert oder eine Vorrichtung zum Warmen genutzt
werden, dann sollte das Personal Uber den richtigen Umgang, die korrekte
Instandhaltung und die ortlichen Hygienestandards instruiert sein.*

e ,Sollten Instrumente zur Messung der Kdrpertemperatur genutzt werden, dann sollte
das Personal fahig sein, die Anpassungen der Messung durchzufihren, um die
Kerntemperatur zu schatzen und dabei eine Abhangigkeit von der Messstelle und
eventuelle automatische Anpassungen des Instruments zu bertcksichtigen.*

e Zur Messungen der Kdrpertemperatur sollten nach Moglichkeit nur folgende Stellen

genutzt werden:
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o Die eine direkte Messung ermoglichen (hierzu zahlen: Katheter in der
Pulmonalarterie, distaler Osophagus, Harnblase, zero heat flux an der Stirn,
sublingual, Achselhdhle und Rektum).

o Eine direkte Schatzung ermoglichen, welche nicht mehr als 0,5 Grad Celsius
abweichen.”

e Esgiltindirekte Schatzungen der Korpertemperatur zu vermeiden.”

Praoperative Phase (nach NICE 2016)

e _Es solten das Risiko einer unbeabsichtigten Hypothermie und negativer
Konsequenzen fir jeden Patienten bewertet werden, bevor die Patienten operiert
werden. Patienten gelten als Risikopatienten, wenn 2 der folgenden Faktoren zutreffen

o Stufe 2 bis 5 entsprechend der American Society of Anesthesiologists (ASA)
(je hoher die Stufe, desto hoher das Risiko)

o praoperative Temperatur unter 36,0 °C und praoperative Warmung ist aufgrund
der Dringlichkeit der Operation nicht méglich

o Es werden Allgemein- und Regionalanasthesie verwendet.

o Es erfolgen grol3e oder intermediare Operationen

o Risiko kardiovaskularer Komplikationen®

o ,Die Korpertemperatur des Patienten sollte eine Stunde vor dem Verlassen der Station

gemessen und dokumentiert werden.*

Ebenfalls lassen sich genauere Hinweise zur aktiven Warmung finden. Diese lauten wie folgt:

o ,Sollte die Kérpertemperatur unter 36,0 °C liegen, muss eine praoperative Warmung

auf der Station oder in der Aufnahme stattfinden (auer es handelt sich um
Notoperationen).”

e Betragt die Korpertemperatur des Patienten 36,0 °C, dann sollte die Warmung
mindestens 30 Minuten vor Einleitung der Anésthesie stattfinden, auRer eine
Notoperation wird so verzdgert.*

e ,Aktive Warmung sollte wahrend der Operation fortgeftihrt werden.®

e ,Die Korpertemperatur sollte vor Verlassen der Station oder der Notaufnahme mehr als
36,0 °C betragen (aul3er es handelt sich um Notoperationen).”

e _Eine aktive Warmung sollte fortgeflihrt werden, sobald der Operationssaal vom
Patienten erreicht wurde.”

e Patienten sollten dazu entsprechend ermutigt werden, selbststdndig zum

Operationssaal zu laufen.*
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Intraoperative Phase (hach NICE 2016)

,ES kann Ausrustung verwendet werden, um das Operationsteam zu kihlen.
Intravendse Flussigkeiten (500 ml und mehr) und Blutprodukte sollten auf 37,0°C
erwarmt werden.*

,Gerate, welche den Patienten durch Luftfluss erwarmen, sollten auf das Maximum
eingestellt und anschlieBend so angepasst werden, dass die Kdrpertemperatur
mindestens 36,5 °C betragt.”

»Alle Spulldsungen sollten auf mindestens 38,0 °C bis 40,0 °C erwarmt werden.*

Postoperative Phase (nach NICE 2016)

,Die Korpertemperatur sollte beim Verlassen des Saals und im Anschluss
viertelstiindlich kontrolliert werden, der Patiententransport auf die Station sollte vor
dem Erreichen von 36,0 °C Korpertemperatur nicht durchgefuhrt werden und bei
niedriger Korpertemperatur unter 36,0° C sollte der Patient im Aufwachraum aktiv
gewarmt werden.”
LAuf der Station sollten die Patienten sich angenehm warm fiihlen.
o Die Korpertemperatur sollte beim Betreten der Station gemessen und
dokumentiert werden.
o Im Anschluss alle 4 Stunden als Routineuntersuchung
o Zusatzliche Decken (mindestens 1 Baumwolllaken oder 2 Decken) sollten dem
Patienten bereitgestellt werden.*
,Sollte die Kérpertemperatur auf der Station unter 36,0 °C fallen, dann sollte wieder
eine aktive Warmung erfolgen und im Anschluss alle 30 Minuten wahrend der

warmung gemessen werden. ¢
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4.6 Perioperative Hamotherapie

Fur die praoperative Anamie liegt die S3-Leitlinie ,Préaoperative Anadmie“ der Deutschen
Gesellschaft fur Anasthesiologie und Intensivmedizin (DGAI) in Kooperation mit der
Arbeitsgemeinschaft der Wissenschatftlichen Medizinischen Fachgesellschaften (AWMF) vor,
die sich mit den Ursachen, der Diagnostik und der Therapie beschaftigt. Dabei wird auch
genauer auf Applikationsformen, Behandlungsdauer und Komplikationen eingegangen.

4.6.1 Diagnostik

Zur Diagnostik einer préoperativen Andmie finden sich in der S3-Leitlinie die folgenden
Hinweise (DGAI 2018):

Die Diagnostik der praoperativen Anamie sollte einem klinikintern abgestimmten Algorithmus
folgen. Bei der initialen Blutentnahme sollte neben dem Hamoglobin-Wert (Hb; Andmie bei
einem Hb-Wert fur nicht schwangere Frauen: < 12 g/dl; schwangere Frauen: <11 g/dl; Manner:
< 13 g/dl) auch das mittlere korpuskuléare Erythrozytenvolumen MCV (Quotient aus dem
Hamatokrit-Wert und der Erythrozyten-Anzahl) bestimmt werden. Dadurch ist eine erste

Differenzierung der Anamie durch das Volumen der Erythrozyten méglich

Tabelle 5: Grenzwerte fir Anamieklassifikationen nach DGAI 2018

MCV Anamie-Typ
< 70-80 fI* Mikrozytare Anamie
80-95 fI* Normozytare Anamie
> 100 fI* Makrozytare Anamie

(*Grenzwerte abhangig vom jeweiligen Labor); fl = mittleres Volumen einer einzelnen Zelle,

MCV = mittleres korposkulares Volumen.

Genauere Informationen zu den Parametern des Eisenstoffwechsels bzw. der
Eisenmangelanamie, der Vitamin B12- und Folsaureandmie, der renalen Anamie, einer
Anamie, die durch chronische Erkrankungen bedingt ist, und der hamolytischen Anédmie finden
sich in den Abschnitten 9.2.1-9.2.5 der Leitlinie.
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Im Folgenden wird der Algorithmus fur die Anamie-Diagnostik erlautert (nach DGAI 2018),
wobei zusétzlich in Abbildung 6 die zu untersuchenden Laborwerte dargestellt werden:

Die praoperative Anadmiediagnostik sollte rechtzeitig, idealerweise 4-6 Wochen vor der
elektiven Operation durchgefihrt werden. Vorher sollte zwischen den perioperativ beteiligten
Kliniken (operative Fachdisziplinen, Anasthesie und Hamato-Onkologie/Innere Medizin) ein
Diagnostik- und Therapiealgorithmus abgestimmt worden sein.

e Beieiner Transfusionswahrscheinlichkeit > 10 % fir einen elektiven operativen Eingriff
sollte eine préoperative Anamie ausgeschlossen werden.”

e ,Bei diesen Patienten sollte bei jeder praoperativ diagnostizierten Anamie nach der
Ursache der Anamie gesucht werden. Dies kann bei fehlender perioperativer
Transfusionswahrscheinlichkeit auch postoperativ erfolgen.*

e _,Beim Vorliegen einer Andmie, diagnostiziert durch den Screeningparameter Hb,
werden aus dem Blutbild MCV und MCH als fir die Differenzierung der Ursache der
Anamie wichtige Parameter bestimmt.”

e Bei klinischem Verdacht auf eine Eisenmangelanamie kann auch unmittelbar mit der
Diagnostik der Eisenmangelanéamie begonnen werden. Zusétzlich sollte bereits in der
ersten praoperativen Blutentnahme die Kontrolle der Nierenwerte sowie der

Entzindungsparameter vorgenommen werden.*

Kleines Blutbild:
= | ¢ Hb
o] B * Leukozyten
S =] ¢ mev
- Q| - mm
* Retikulozytenzahl
= In Anhangigkeit von Labor I:
¢) Renale Storung?
*  Kreatinin, ggf. + Harnstoff
| | a) Eisenmangel? « GFR
o * Serum- Ferritin d) Anamie chronischer Erkrankung?
= E * Loslicher Transferrinrezeptor « CRP
o e Transferr
0 = ransierrin Loslicher Transferrinrezeptor
) ; * Transferinsattigung Ggf. Hepcidin
-t v CRP : :
e) Hamolyse
b) Perniziose Anamie? « LDH
Folat indirektes Bilirubin
Vit 812 Ggf. Haptoglobin

Abb. 6: Zweizeitiger Kurzalgorithmus zur Identifikation und Ursachenklarung einer
praoperativen Anamie; CRP = C-reaktives Protein, GFR = glomerulare Filtrationsrate, Hb =
Hamoglobin, LDH = L-Lactatdehydrogenase, MCH = mittleres korpuskulares Hamoglobin,

MCV = mittleres Erythrozyten-Einzelvolumen
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4.6.2 Therapie

Die Leitlinie empfiehlt eine ursachengerechte Therapie, wozu die folgenden Hinweise gegeben
werden (nach DGAI 2018):

Zwar ist der Eisenmangel die haufigste Ursache einer praoperativen Andmie, aber dennoch
sollte eine Therapie der praoperativen Anamie immer ursachengerecht bzw. individualisiert
auf Basis der Ergebnisse der Diagnostik durchgefiihrt werden.
e ,Die Therapie der praoperativen Anamie sollte rechtzeitig und kausal, in Abhangigkeit
von den Ergebnissen der Diagnostik, erfolgen.®
e ,Auch wenn die haufigste Ursache einer praoperativen Andmie der Eisenmangel ist,
kann eine ,blinde‘ Therapie der praoperativen Andmie mit z. B. Eisen ohne vorherige

Ursachenklarung, nicht empfohlen werden.*

Therapie mit Eisen:

Bei Patienten mit einer praoperativen Anamie kann die Leitlinienkommission keine
Empfehlung fur oder gegen eine praoperative Behandlung mit oralem oder intravendsem
Eisen in Bezug auf die Endpunkte Hb-Wert und Transfusion geben. Dies gilt fir elektive
kardiochirurgische und nicht-kardiochirurgische Eingriffe.

Grundsatzlich  verweist die Leitlinienkommission an dieser Stelle auf die
Therapieempfehlungen mit Eisen der bestehenden S1-Leitlinie ,Eisenmangelanamie®, die auf
dem AWMF online Portal verdffentlicht wurde. Wesentliche Aussagen dieser Leitlinie mit dem
Stand 02/2016 sind die folgenden (Behnisch et al. 2016):

e ,Beialimentdarem Eisenmangel:

o Erndhrungsberatung

o Eisensubstitution medikamentds: Praparat der Wahl ist Eisen(ll)sulfat in einer
Dosis von 2-6 mg/kg und d in 1-3 ED nichtern, nicht in Milch, Tee oder Kaffee.
Wenn Eisen(ll)-Praparate nicht vertragen werden, kénnen alternativ auch
Eisen(lll)-Praparate verwendet werden. Da dreiwertige Eisenionen fir eine
effektive Resorption jedoch erst reduziert werden miissen, sind diese Praparate
pharmakologisch weniger gut geeignet. Die Resorption kann von die
Eisenabsorption inhibierenden Substanzen im Chylus wie Phytaten (Getreide,
Nusse, Hulsenfriichte), Polyphenolen (Gemiise, Tee, Hilsenfriichte),
Galactanen und Calcium (Milch, Kadse) gehemmt werden.

o Uberprifung des therapeutischen  Effektes:  Obijektivierung  der

Retikulozytenkrise (nur bei schwerem Eisenmangel zu erwarten) 5-7 d nach
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Substitutionsbeginn sowie des erwarteten Hb-Anstieges von 1-2 g/dl pro
Woche; Kontrolle des Serumferritins nach 3 Monaten.

o Dauer der Eisensubstitution: Bei manifestem Eisenmangel fir mindestens 3
Monate mit dem Ziel der Normalisierung von Hb und MCV sowie des
Serumferritins als Maf3 fur die Fillung der Eisenspeicher.

o Eine parenterale Eisensubstitution (1,5 mg/kg oder max. 40 mg Eisen(lll)-
Natrium-D-glukonat-sucrose-Komplex in 100 ml NaCl 0,9 % tber 30 min i. v.)
ist lediglich bei schweren und nicht behandelbaren Resorptionsstérungen
indiziert. Die intraventse Gabe hat gegeniber der oralen Gabe den Vortell
eines schnelleren Hb-Anstiegs. Es ist mdglich, dass sich die Anwendung von
parenteralem Eisen (z. B. als Eisencarboxymaltose) in den nachsten Jahren

wesentlich erleichtert und verbessert.”

e ,Bei symptomatischem Eisenmangel
o Behandlung der Grundkrankheit
o In Abhangigkeit von der Grundkrankheit ggf. zusatzliche orale oder parenterale

Eisensubstitution.”

Die Leitlinienkommission betont deshalb, dass vor einer Therapie der praoperativen Andmie
mit Eisen der diagnostische Nachweis eines Eisenmangels erfolgen sollte.
Die Andmiediagnostik sollte praoperativ rechtzeitig veranlasst werden, um mit einer kausalen
Therapie vor der Operation beginnen zu kénnen, worauf im Abschnitt zur Therapieplanung der

Leitlinie eingegangen wird.

Die Anamiediagnostik sollte praoperativ rechtzeitig veranlasst werden. Bei nachgewiesenem
Eisenmangel sollte ursachengerecht die Therapie primar mit Eisen begonnen werden. Bei
einer Anamie der chronischen Erkrankung oder bei einer renalen Anamie (Erythropoietin-
Mangel) wird die Behandlung mit Erythropoetin allein oder, bei zusatzlichem Eisenmangel, in
Verbindung mit Eisen empfohlen. Fir die Therapien mit Folsaure und Vitamin B12 verweisen
wir wiederum auf die Leitlinie (DGAI 2018).

Zusatzlich finden sich in der ,Richtlinie zur Gewinnung von Blut und Blutbestandteilen und zur
Anwendung von Blutprodukten® Empfehlungen zur autologen Hamotherapie des Patienten
wahrend einer Operation. Hierbei sind vor allem 2 Methoden interessant. Die Empfehlungen

der Bundesarztekammer (2017) lauten wie folgt:
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~Akute normovolamische Hamodilution (ANH)

o

Fur die praoperative akute normovolamische Hamodilution werden ca. 10-20
ml Vollblut pro kg Korpergewicht (KG) des Patienten unmittelbar vor einer
Operation unter sterilen Bedingungen in Standardblutentnahmebeuteln, die
eine geeignete Antikoagulans-Stabilisatorlosung enthalten, entnommen.
Hierbei muss gleichzeitig eine adaquate Volumensubstitution erfolgen. Die
Methode kommt nur fir Patienten mit hochnormalen préoperativen Hb-Werten
in Frage, bei denen gleichzeitig ein intraoperativer Blutverlust von > 50 % des
zirkulierenden Blutvolumens zu erwarten ist und die aufgrund ihres
Gesamtzustandes eine Verdinnungsanamie tolerieren kénnen.

Das gewonnene Vollblut ist nicht lagerungsfahig und muss innerhalb von 6
Stunden nach Beginn der Entnahme transfundiert werden. Der
Lagerungsbeutel muss in dieser Zeit unmittelbar beim Patienten verbleiben. Vor
einer Retransfusion muss das Vollblut einer visuellen Kontrolle im Hinblick auf

Hamolysezeichen und Koagelbildung unterzogen werden.”

.Maschinelle Autotransfusion (MAT)

o

Dabei wird

Sammeln des intra- und/oder postoperativen Wund-/Drainageblutes, dessen
Aufbereitung und anschlieBende Retransfusion als gewaschene
Erythrozytensuspension

Eine MAT ist bei Verdacht auf eine bakterielle Kontamination des
Operationsgebietes oder dessen Nachweis sowie bei Verdacht auf eine
Bakteriamie (z. B. Sepsis) nicht zulassig.

Bei tumorchirurgischen Eingriffen wird eine Bestrahlung des autologen
gewaschenen Erythrozytenkonzentrats mit ionisierenden Strahlen in einer
Dosis von 50 Gy empfohlen, um die Proliferation kontaminierender Tumorzellen
zu vermeiden. Sofern die Herstellung und anschlieRende Bestrahlung nicht in
Personalunion durchgefihrt werden, ist eine Herstellungserlaubnis geman § 13
Arzneimittelgesetz erforderlich (vgl. folgende Abschnitte).

[Die Blutprodukte] sind nicht lagerungsfahig und grundsatzlich innerhalb von 6

Stunden nach Beginn der Sammlung zu transfundieren.”

Vergleich mit internationalen Leitlinien:

— anders als in den vorangegangenen Kapiteln — auf die Empfehlungen der
Frankfurt Consensus Conference aus dem Jahr 2018 zum Thema ,Blood Management®

verweisen, da es sich dabei um eine internationale Veroffentlichung handelt, die von der
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American Medical Association herausgegeben wurde. Als Unterschiede und Ergénzungen

konnten die folgenden Empfehlungen gefunden werden (Mueller et al. 2018):

Empfehlung 1: ,Das Gremium empfiehlt eine ausreichend friihe Feststellung und das
Management einer praoperativen Anamie vor grol3en Eingriffen.”

Empfehlung 2: ,Das Gremium empfiehlt eine Eisen-Supplementation bei erwachsenen
Patienten mit bekannter Eisenmangelanamie vor elektiven Eingriffen, um die Rate von
Transfusionen mit roten Blutkdrperchen zu verringern.”

Empfehlung 3: ,Das Gremium empfiehlt Erythropoese-stimulierende Agentien (ESAS)
nicht allgemein standardmaRig bei erwachsenen Patienten in der praoperativen Phase
mit Anamie vor elektiven Eingriffen zu verwenden.”

Empfehlung 5: ,Das Gremium empfiehlt einen restriktiven Grenzwert fir Transfusionen
mit roten Blutkérperchen (Hamoglobin Konzentration < 7 g/dL) bei todkranken, aber
klinisch stabilen intensive-care Patienten.”

Empfehlung 8: ,Das Gremium empfiehlt einen restriktiven Grenzwert fur Transfusionen
mit roten Blutkérperchen (Hamoglobin Konzentration < 7-8 g/dL) bei hAmodynamisch

stabilen Patienten mit akuter gastrointestinaler Blutung.*

Des Weiteren wurden noch 2 Empfehlungen fir das Patient Blood Management

angesprochen, namlich die folgenden (Mueller et al. 2018):

Empfehlung 9: ,Das Gremium empfiehlt das Einfihren von PBM Programmen, um die
angemessene Verwendung von Erythrozyten (red blood cells; RBC) zu optimieren.*

Empfehlung 10: ,Das Gremium empfiehlt computergestiitzte oder elektronische
Systeme zur Entscheidungshilfe, um die angemessene RBC Verwendung zu

optimieren.”

Erganzend sollen noch die Ergebnisse des Artikels Effect of ultra-short-term treatment with

iron deficiency or anaemia undergoing cardiac surgery: a prospective randomised trial

zusammengefasst werden, um erganzende Empfehlungen fir Patienten mit Eisenmangel oder

Eisenmangelanamie zu erschlieRen. Die wesentliche Schlussfolgerung des Artikels lautet wie

folgt:

,Die ultra-kurzfristige [normalerweise am Tag vor der Operation, Freitag bereits flr Patienten

fur Montag] Kombinationstherapie mit intravendsem Eisen, subkutanem Erythropoetin alpha,

Vitamin B12 und oral gegebener Folsaure reduziert die Notwendigkeit von RBC oder allogenen

Bluttransfusionen bei Patienten mit praoperativer Andmie oder isoliertem Eisenmangel vor

Herzoperationen.”
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Arzte sollen regelmaRig die Hamoglobin- und Eisenparamenter bei Herzoperations-Patienten
messen und sollten eine Kombinationstherapie der praoperativen Anamie oder eines
Eisenmangels sogar einen Tag vor der OP in Erwagung ziehen.

Das eben erwahnte Patient Blood Management bezieht sich auf die folgenden 3 Saulen:

Patient |
Blood Management

Ein medizinisches Konzept zur Steigerung der Patientensicherheit

Frithe Diagnose und

Therapie einer ggf. s
4 88 Minimierung des
vorhandenen

Blutverlustes und . .
Rationaler Einsatz von
vermehrte Nutzung

Blutkonserve
fremdblutsparender AR
MalRRnahmen

Blutarmut vor
verschiebaren
Operationen mit
hohem
Transfusionsrisiko

Abb. 7: 3 Saulen des Patient Blood Managements.
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Praoperatives Anamiemanagement

Fir das praoperative Andmiemanagement hat das PBM Netzwerk einen Algorithmus fir die
Therapie veroffentlicht, der in Abbildung 8 dargestellt wird und die folgenden Mafl3nahmen

beinhaltet:
Notfall Geplanter Eingriff (> 24h Zeit)
Transfusionswahrscheinlichkeit Transfusionswahrscheinlichkeit
< 10% > 10%
i W

L 2
OHb<12g/dl 3 Hb< 13 g/dl

QHb212g/dl §Hb2z13g/dl Animie nach WHO!

Praoperatives @
Patient Management
l Ana@amiemanagement l i sind ol

[ Eisenstatus ] [ Eisenstatus ]
Eisenmangel ) /—*—\

Kein Eisenmangel Transferrinsdttigung < 20% Kein Eisenmangel

optimal o oder Andmie anderer
vorbereitet Ferritin < 100 ng/ml Genese
Ferritin < 300 ng/ml .
\ bei Herzinsuff/ chron. Niereninsuff /}
v ¥
. Eisen (|f\traven.os‘,l Ggf. internistisches
(siehe Fachinformationen) ) | Konsil fiir spezielle

Diagnostik/Therapie
( Diagnostik/Therap ).

Abb. 8: Algorithmus flr das praoperative Anamiemanagement des deutschen PBM-

Netzwerks.

Dieser Algorithmus findet sich auch in einem aktuellen Report der Barmer GEK zum PBM, der
weitere Empfehlungen enthélt, welche nicht in den vorherigen Leitlinien aufgelistet wurden.

Sie lauten wie folgt:

Minimierung von Blutverlusten (Augurzky et al. 2019):
e Blutverluste [koénnen] bei Untersuchungen durch den Einsatz von kleineren
Entnahmerdéhrchen verringert werden.”
e Ablaufe [sollten] bei Operationen im Hinblick auf minimale Blutverluste optimiert
werden.”
e ,Wahrend der Operation kénnen dabei blutsparende chirurgische Techniken wie zum
Beispiel minimalinvasive Eingriffe sowie blutstillende Mittel (sowohl mechanischer als

auch medikamenttser Art) eine Rolle spielen.”
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e ,MaBnahmen zur Bluterhaltung [k6nnen] in Erwagung gezogen werden, wie

beispielsweise die maschinelle Autotransfusion.*

Einsatz von Blutkonserven (Augurzky et al. 2019)

e Im Vorfeld eines Eingriffs kann dabei zum Beispiel der vorhergesagte Blutverlust mit
dem verglichen werden, was patientenspezifisch tolerierbar ist.”

e Zur Optimierung der Sauerstoffversorgung des Kérpers werden zudem eine
adaquate Sauerstoffzufuhr sowie eine Minimierung des Sauerstoffverbrauchs durch

den Patienten angeraten, zum Beispiel durch Schmerzlinderung.*
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4.7

Thromboembolie-Prophylaxe

Die S3-Leitlinie ,Prophylaxe der vendsen Thromboembolie” vom 15.10.2015 bezieht sich

altersunabhéngig auf operative und nicht-operative Medizin. Dabei sollte zun&chst darauf

hingewiesen werden, dass diese Leitlinie unter anderem weder die Akuttherapie noch das

perioperative Management von chronisch antikoagulierten Patienten beriicksichtigt. Ebenso

wird die Bridging-Therapie nicht behandelt.

Die Methodiken, allgemeine und spezielle Empfehlungen lauten wie folgt (Encke et al. 2015):

,Bei allen Patienten mit operativen Eingriffen, Verletzungen oder akuten Erkrankungen
soll das Risiko vendser Thromboembolien bedacht werden. Die Indikationsstellung zur
VTE-Prophylaxe soll individuell und risikoadaptiert erfolgen.*

,Das individuelle Risiko setzt sich aus expositionellen und dispositionellen
Risikofaktoren zusammen. Das expositionelle Risiko ist durch Art und Umfang eines
operativen Eingriffs oder Traumas bzw. einer akuten Erkrankung mit Immobilisation
charakterisiert. Das dispositionelle Risiko umfasst angeborene und erworbene

personenbezogene Faktoren.*

.Beide Aspekte sollen bei der Einschatzung des individuellen VTE-Risikos berticksichtigt

werden.”

4.7.1

Allgemeine Empfehlungen (nach Encke et al. 2015)

»Allgemeine BasismalRhahmen sind Friihmobilisation, Bewegungsibungen, Anleitung
zu Eigeniibungen. Diese sollten regelmalig bei allen Patienten zur Anwendung
kommen.*

.Praoperative Laboruntersuchungen (z. B. D-Dimere) erhéhen nicht die Pradiktivitat
von postoperativen vendsen Thromboembolien. Sie sollen daher zur
Risikostratifizierung nicht eingesetzt werden.*

LZur Einschatzung des VTE-Risikos auf der Basis von expositionellen und
dispositionellen Risikofaktoren sollte eine Einteilung in drei Risikogruppen (niedrig,
mittel, hoch) erfolgen. Art und Umfang der VTE-Prophylaxe sollen sich nach der

Einteilung in diese Risikogruppen und nach Kontraindikationen richten.®
,2unter MalRhahmen zur VTE-Prophylaxe werden zusammengefasst:

o BasismalRnahmen (Frihmobilisation, Bewegungsubungen, Anleitung zu

Eigenlibungen)
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o Physikalische MaRnahmen (z. B. medizinische Thrombose-Prophylaxe-
Strumpfe (MTPS), intermittierende pneumatische Kompression (IPK))
o Medikamentose MaRnahmen®

Fir Patienten mit niedrigem VTE-RIisiko sollten Basismaflinahmen regelmafig
angewendet werden. Sie kdnnen durch physikalische Mal3nahmen erganzt werden.

e ,Bei Kontraindikationen gegen eine medikamentése VTE-Prophylaxe sollen
physikalische Mafinahmen zur Anwendung kommen.*

e Zur medikamentdsen VTE-Prophylaxe stehen Heparine, Fondaparinux, Nicht-
Vitamin-K-abh&ngige orale Antikoagulanzien (NOAK) und Vitamin-K-Antagonisten zur
Verfiigung.*

e Unter Abwagung von Effektivitat, Blutungs- und HIT II-Risiko soll NMH gegentuber UFH
bevorzugt werden (starke Empfehlung).

e Kontraindikationen, fach- und substanzspezifische Besonderheiten sowie
Fachinformationen sollen beriicksichtigt werden.*

e ,ASS soll zur VTE-Prophylaxe nur in begriindeten Einzelféllen eingesetzt werden.*

e ,Beim Einsatz von Antikoagulanzien zur VTE-Prophylaxe soll das eingriffs- und
patientenspezifische Blutungsrisiko bedacht werden.*

e ,Bei Auswahl und Anwendung der Antikoagulanzien sollen die Nieren- und
Leberfunktion bericksichtigt werden.”

e ,Bei Heparinanwendung soll an das Risiko einer HIT Il gedacht.*

e ,Bei Verwendung von UFH sollte regelméfig eine Kontrolle der Thrombozytenzahl
durchgefuhrt werden. Bei Verwendung von NMH kann die Kontrolle in der Regel
entfallen.”

e ,Die medikamentdse VTE-Prophylaxe sollte zeitnah zur risikoverursachenden
Situation begonnen werden.*

e ,Die perioperative medikamentdse VTE-Prophylaxe mit Heparinen wird in Europa
Ublicherweise praoperativ begonnen.®

e ,Die Dauer der medikamentdsen VTE-Prophylaxe soll sich am Fortbestehen relevanter
Risikofaktoren fur vendse Thromboembolien orientieren.”

e ,Bei Notwendigkeit der Fortfiihrung der Prophylaxe soll der weiterbehandelnde Arzt
dariiber informiert und der Patient soll angehalten werden, sich zeitnah bei diesem
vorzustellen, um eine liickenlose VTE-Prophylaxe sicherzustellen.”

e Die Applikation einer medikamentdsen VTE-Prophylaxe soll in ausreichendem
zeitlichem Abstand zur Regionalanasthesieeinleitung und Katheterentfernung

erfolgen.”
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4.7.2 Spezielle Empfehlungen (nach Encke et al. 2015)

Im Abschnitt zu speziellen Empfehlungen wird auf die Antikoagulation bei Eingriffen in
bestimmten Kérperregionen eingegangen. Im Folgenden werden nur die fir diese Arbeit
relevanten Abschnitte aufgelistet:

Herz-, Thorax- und gefal3chirurgische Eingriffe (nach Encke et al. 2015)

e Patienten mit mittleren und grof3en thoraxchirurgischen Eingriffen sollen eine
medikamenttse VTE-Prophylaxe mit NMH erhalten.”

e FUr Patienten mit gefal3chirurgischen Eingriffen an den Aorto-iliakal- und den
Nierengefal3en gelten im Grundsatz die gleichen Empfehlungen wie fir Patienten mit
anderen (viszeralchirurgischen, urologischen, gynéakologischen) operativen Eingriffen

im Bauch- und Beckenbereich.”

Bauch- und Beckenbereich (nach Encke et al. 2015)

o ,Das expositionelle VTE-Risiko bei Patienten mit viszeralen, geféaf3chirurgischen,
gynéakologischen und urologischen Eingriffen im Bauch- und Beckenbereich wird als
vergleichbar angesehen. Die folgenden Empfehlungen gelten daher im Grundsatz fir
alle Eingriffe im Bauch- und Beckenbereich.”

e Patienten mit mittlerem VTE-Risiko (mittlere Eingriffe oder kleinere Eingriffe mit
zusatzlichen dispositionellen Risikofaktoren sollen eine medikamentdse VTE-
Prophylaxe mit Heparinen erhalten (starke Empfehlung). Zusatzlich kénnen diese
Patienten eine physikalische Prophylaxe (IPK/MTPS) erhalten.”

e Patienten mit hohem VTE-Risiko (grof3e Eingriffe oder mittlere Eingriffe mit
zusatzlichen dispositionellen Risikofaktoren) sollen eine medikamentése VTE-
Prophylaxe mit NMH erhalten. Alternativ kann Fondaparinux verwendet werden.®
Zusatzlich koénnen diese Patienten eine physikalische Prophylaxe (IPK/MTPS)
erhalten.

e FUr laparoskopische Eingriffe und Operationen mit minimal invasivem Zugang
(minimal access surgery) gelten die gleichen Indikationen zur VTE-Prophylaxe wie bei
offenen Eingriffen im Bauch- und Beckenbereich.*

o ,Die Dauer der medikamentésen VTE-Prophylaxe betragt in der Regel 7 Tage. Sie
sollte eingehalten werden unabhéngig davon, ob der Patient noch stationar oder schon
ambulant gefiihrt wird.”

e Bei fortdauerndem VTE-Risiko (z. B. prolongierte Immobilisation, Infektion) sollte die

VTE-Prophylaxe fortgefuihrt werden.*
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e Patienten mit onkologischen Eingriffen sollen eine verlangerte VTE-Prophylaxe fir 4
Wochen erhalten.”

Allgemein- und Viszeralchirurgie (nach Encke et al. 2015)

e FUr Patienten mit viszeralchirurgischen operativen Eingriffen gelten im Grundsatz die
gleichen Empfehlungen wie fur Patienten mit anderen (gefal3chirurgischen,
urologischen, gynakologischen) operativen Eingriffen im Bauch- und Beckenbereich.”

Erganzend folgen Empfehlungen zur Unterbrechung von antithrombischen Behandlungen,
sog. Bridging, aus dem Positionspapier der Deutschen Gesellschaft fiir Kardiologie aus dem
Jahr 2010 (Hoffmeister et al. 2010):

Tabelle 6: Ubersicht verschiedener Eingriff hinsichtlich ihres Blutungsrisiko nach Hoffmeister
etal. 2010

Niedriges Blutungsrisiko Hohes Blutungsrisiko
Diagnostische Endoskopie Grol3e Bauchoperation
Kataraktoperation GroRRe GefalRRoperation
Dentalchirurgie/Zahnextraktion Grol3e orthopadische Operation
Punktion komprimierbarer Gefalie Grol3e intrathorakale Chirurgie
Dermatologische Chirurgie Aortokoronare Chirurgie
Hernienoperation Herzklappenersatz
Skrotaloperation Neurochirurgische Operation
Transdsophageale Echokardiographie Prostataresektion, Blasenoperation
Komplexe Tumorchirurgie
Punktion nichtkomprimierbarer Gefalde

e Drei Risikogruppen flir eine perioperative Thromboembolie kénnen nach dem jahrlichen
Thromboembolierisiko fir die Grunderkrankung ohne orale Antikoagulationsbehandlung
differenziert werden:

o ,Hochrisikogruppe (jahrliche Thromboembolierate unbehandelt > 10 %)“
o ,mittlere Risikogruppe (jahrliche Thromboembolierate unbehandelt 5-10 %)*

o ,Niedrigrisikogruppe (jahrliche Thromboembolierate unbehandelt <5 %"
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e ,Risikoadaption der Intensitat der Uberbriickungstherapie bei Behandlung mit Vitamin-K-
Antagonisten®

o ,Gering: Niedermolekulares Heparin in Thromboembolieprophylaxedosis bzw.
unfraktioniertes Heparin in Thromboembolieprophylaxedosis*

o ,Mittel: Niedermolekulares Heparin in therapeutischer (oder
halbtherapeutischer)  Dosis oder bei hohem  Blutungsrisiko in
Thromboembolieprophylaxedosis  bzw.  unfraktioniertes  Heparin  in
entsprechender Dosierung*

o ,Hoch: Niedermolekulares Heparin in therapeutischer Dosis bzw.

unfraktioniertes Heparin in Standarddosis”

Zum periprozeduralen Ablauf von Uberbriickungstherapien schreiben Hoffmeister et al.
(2010):

e ,Uberbriickungstherapie bei Vitamin-K-Antagonisten (am Beispiel Phenprocoumon)
durch niedermolekulare Heparine bei Eingriffen mit geringem oder hohem
Blutungsrisiko. Bei Niereninsuffizienz (optional, wenn glomerulére Filtrationsrate < 60
ml/min/1,73 m?; auf jeden Fall, wenn < 30 ml/min/1,73 m?) sollte niedermolekulares
Heparin durch unfraktioniertes Heparin ersetzt werden.*

o ,Niedriges Blutungsrisiko: Fortfihrung der Vitamin-K-Antagonisten-Therapie
(INR im niedrig therapeutischen Bereich halten)*

o ,Hohes Blutungsrisiko: Absetzen der Vitamin-K-Antagonisten-Therapie und
Weiterbehandlung mit niedermolekularem Heparin entsprechend dem

thromboembolischen Risiko (Gering-, Mittel- oder Hochrisikoschema)*

Im Deutschen Arzteblatt lassen sich weitere Empfehlungen zum Absetzen direkter oraler

Antikoagulanzien finden (Grénefeld 2018):

e In der friihen Zeit nach Indikationsstellung und Einleitung einer DOAK-Therapie sollte
sich der Behandler fragen, ob ein operativer Eingriff nicht fir 2-3 Monate verschoben
werden kann.”

e ,Die weitere Risikostratifikation und Therapieentscheidung sollten immer
individualisiert und in Absprache mit dem Patienten und dem Operateur getroffen
werden. Die 2 wesentlichen Aspekte dabei sind Blutungsrisiko des Eingriffs und Dauer
einer potenziellen Restwirkung des DOAKSs nach letzter Einnahme.®

e Beivernachlassigbarem Blutungsrisko sollte die DOAK-Gabe nur am Morgen der OP
pausiert werden, bei stabiler Himostase kann bei einmaliger Dosierung noch bis zu 14
Stunden die Dosis nachgeholt werden, bei 2-mal taglicher Gabe wird wieder mit der

abendlichen Dosis fortgesetzt [Einnahmepausen sind der Arbeit zu entnehmen].”
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»Ein sehr protektives Vorgehen mit Verlangerung dieser auch in den Fachinformationen
angegebenen Intervalle um weitere 12-36 Stunden erhdht das individuelle Thrombose-
oder Embolierisiko meist nur sehr gering und kann bei héherem Blutungsrisiko
individuell erwogen werden.”

.Die Wiederaufnahme der DOAK-Therapie kann in der Regel bei niedrigem OP-
Blutungsrisiko nach 12-48 Stunden erfolgen. Nach ausgedehnter Chirurgie und hoch
blutungsgeféahrdeten Eingriffen erfolgt die Wiederaufnahme nach Angabe des
Operateurs bis zu 72 Stunden nach dem Eingriff mit der vorher verabreichten DOAK-
Dosis.”

.Eine Uberbrickende Gabe von NMH wird nicht empfohlen, passager kann bei
groReren Operationen mit hohem vendsen Thromboserisiko eine prophylaktische
NMH-Therapie nach Standard erfolgen, sie sollte aber am Abend vor der
Wiederaufnahme der DOAK-Therapie beendet werden.”
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TABELLE 1
Blutungsrisiko von operativen Eingriffen

Kategorie

| Vernachlassigbar geringes
Blutungsrisiko von Eingriffen
unter DOAK-Therapie

Il Niedriges Blutungsrisiko mit
Notwendigkeit einer kurzen
DOAK-Unterbrechung

Il Hohes Blutungsrisiko mit
Notwendigkeit einer langeren
DOAK-Unterbrechung

Prozedurbeispiele
ZVK-Entfernung, DK-Enftfernung

Unkomplizierte zahnarztliche Eingriffe (Zahnreinigung, Zahnfleischbehandlung,
Zahnziehen [1-2 Zahne], Implantateinpassung, Abszessspaltung)

Routine-Magen- oder Darmspiegelung ohne Polypenabtragung
Echokardiografie durch die Speiserohre (TEE)

Augenarztliche Lokaleingriffe
(Linsenoperation, Netzhautinjektion, Katarakt- und Glaukombehandlung)

Hautbiopsie oder kleinere Exzisionen

Die meisten Biopsien
(z.B. aus Brust, Lunge, Magen, Darm, Blase, Prostata ohne akute Blutung)

Hand-, Schulter- und Fulichirurgie, Karpaltunnel-OP
Abdominelle Hernien-OP

Angiografie, Koronarintervention

Dilatation und Curettagen

Polypenabtragung bei Darmspiegelung
Hamorrhoiden-OP

Materialentfernung nach Knochenbruch

Intramuskulare Injektionen, z.B. bei Impfungen oder Ischiasbeschwerden
(Cave: hierbei ggf langere Unterbrechung tber 3—4 Tage nach der Injektion)

Jeder operative Eingriff > 45 min Dauer
Abdominelle und gastrointestinale Operationen
Operation zur Entfernung maligner Tumoren
Grollere Hals-Nasen-Ohren-Eingriffe

Nieren- und Leberbiopsie

Herz- und Gefalloperationen

Grolde orthopadische Operationen

Urologische Operationen

Neurochirurgische Eingriffe und Operationen, Bandscheiben-OP

Abb. 9: Blutungsrisiko bei Patienten unter DOAK-Therapie

Vergleich mit internationalen Leitlinien

Im européaischen Vergleich wurde die Leitlinie Peri-operative management of anticoagulation

and antiplatelet therapy des British Journal of Hematology herangezogen. In dieser Leitlinie

beziehen sich die Empfehlungen auf die verschiedenen Antikoagulanzien. Dabei ergeben

sich nach Keeling et al. (2016) die folgenden Ergdnzungen und Unterschiede:
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Warfarin und andere Vitamin K-Antagonisten (Bridging) (nach Keeling et al. 2016)

~Warfarin sollte 5 Tage vor elektiven Eingriffen abgesetzt werden, wenn die
Antikoagulation unterbrochen werden soll.”

.Patienten mit einer VTE, welche mehr als 3 Monate zuriickliegt, kbnnen eher eine
prophylaktische, postoperative Dosis niedermolekularen Heparins (NMH) (oder
entsprechender Alternativen) erhalten, als Bridging.”

.Bei Patienten mit sehr hohem VTE-Risiko, wie beispielsweise Patienten mit vorheriger
VTE im Rahmen einer antikoagulativen Therapie, Patienten mit aktueller Ziel INR von
3-5 und Patienten mit einer VTE in den letzten 3 Monaten sollte Bridging in Erwégung
gezogen werden.”

,Patienten mit Vorhofflimmern, welche einen CHADS2 Score kleiner gleich 4 haben
und keinen Schlaganfall oder transitorische ischamische Attacke in den letzten 3
Monaten erlitten haben, benétigen kein Bridging.©

.Patienten mit einer doppelfligeligen, mechanischen Herzklappe ohne andere
Risikofaktoren benotigen kein Bridging im Vergleich zu anderen Patienten mit
Klappenersatz.®

»Wir empfehlen das postoperativen Bridging nicht eher als 48 h nach blutungsrisko-

reichen Operationen zu beginnen.”

Direkte orale Antikoagulanzien (DOAK) (nach Keeling et al. 2016)

.Patienten mit normaler Nierenfunktion sollten bei risikoarmen Eingriffen keine DOAK
24 h vor dem Eingriff erhalten.*
.Patienten mit normaler Nierenfunktion sollten bei risikoreichen Eingriffen keine DOAK
48 h vor dem Eingriff erhalten.”
.Bei kleineren oder risikoarmen Eingriffen wird die Antikoagulation bei Patienten mit
geringem Blutungsrisiko 6-12 h postoperativ bei abgeschlossener Hamostase
empfohlen.”
.Im Anschluss an risikoreiche Eingriffe, bei Patienten mit erhéhtem Blutungsrisiko oder
in Situationen, in denen ein hdheres Blutungsrisiko nicht akzeptabel ist, sollten DOAK
bis 48h nicht wieder in voller Dosierung verabreicht werden.®
.Bei Patienten mit hohem Thromboserisiko sei es angemessen, eine prophylaktische
Dosis Antikoagulanz zu verabreichen, bevor wieder mit der vollen therapeutischen
DOAK Dosis begonnen wird.”
,Eine normale Thrombinzeit kann als Indikator fiir das Vorhandensein einer geringen
zirkulierenden Menge Dabigatran interpretiert werden. Eine normale Prothombinzeit
(PT) und die aktivierte partielle Thromboplastinzeit (apTT) schliel3en signifikante
Mengen Dabigatran, Rivaroxaban oder Apixaban nicht aus.*
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~sNenn ein antikoagulativer Effekt nicht ausgeschlossen werden kann, sollte keine
neuroaxiale Anasthesie erfolgen.”

,rranexamsaure kann Blutungen bei Patienten mit verbleibendem antikoagulativem
Effekt verringern.*

,Medikamente und Kolloide, welche hamostatische Mechanismen behindern, sollten
perioperativ bei Patienten, welche DOAK erhalten, vermieden werden.”

Die American Society of Hematology hat ebenfalls 2018 eine Leitlinie zum Management von

VTE herausgebracht, die sich mit dem optimalen Management der Antikoagulationstherapie

beschéftigt. Die Empfehlungen lauten nach Witt et al. wie folgt (2018):

Empfehlung 3: ,Die American Society of Hematology empfiehlt Patienten, welche einer
Vitamin K-Antagonisten (VKA) Erhaltungstherapie unterzogen werden, ein Point-of-
Care Testing zuhause zu machen, eigenstéandig die VKA Dosierung anzupassen und
dies anderen Management-Konzepten vorzuziehen, entsprechende Patienten, welche
einen Selbsttest (PST) durchfihren kénnen, eingeschlossen.®

Empfehlung 14: ,Bei Patienten mit einem geringen bis moderaten Risiko fir eine
wiederkehrende VTE, welche eine Unterbrechung der VKA Therapie bei invasiven
Eingriffen verordnet bekommen haben, empfiehlt die ASH Leitlinie, auf ein
periprozeduales Bridging mit NMH oder UFH zu verzichten und stattdessen zugunsten

die VKA Therapie zu unterbrechen.”

70



4.8 Delirmanagement

Ein Delir kann bei Patienten in Abh&ngigkeit vom Alter oder vom Eingriffsumfang auftreten und
stellt mit einer deutlichen Erhéhung der Letalitat von 3,9 % auf 22,9 % und einer deutlichen
Verlangerung des Krankenhausaufenthalts eine klinisch relevante Komplikation dar. In diesem
Abschnitt werden die Empfehlungen aus den Leitlinien zum Delir im Krankenhaus und seinem

perioperativen Management zusammengefasst.

In der S3-Leitlinie ,Analgesie, Sedierung und Delirmanagement in der Intensivmedizin“ mit
dem Stand 08/2015 werden umfangreiche Empfehlungen ausgesprochen, wobei im
Folgenden eine Beschrankung auf die Aussagen zum Delirmanagement vorgenommen wird.
Dese Empfehlungen werden durch die Aussagen im Artikel ,Delir im Krankenhaus®“ aus dem
Deutschen Arzteblatt erganzt, um eine angemessene Zusammenfassung zu ermdglichen.

Diese Empfehlungen wurden inhaltlich gruppiert und lauten wie folgt:
4.8.1 Risikofaktoren, Detektion und Pravention

Entsprechend der S3-Leitlinie ,Analgesie, Sedierung und Delirmanagement in der

Intensivmedizin® sind die Empfehlungen der DGAI (2015) die folgenden.

e Wahrend der intensivstationdren Behandlung soll auf folgende Risikofaktoren
geachtet werden:

o Basisfaktoren (Komorbiditaten, vorbestehendes kognitives Defizit, chronische
Schmerzen, Schwere der Erkrankung, vorbestehende Immobilitat)

o Behandlungsassoziierte  Faktoren (operativer Eingriff, anticholinerge
Medikation, Einsatz von Benzodiazepinen, Tiefe und Dauer einer Sedierung,
maschinelle Beatmung, Intubation)

o Psychologische und soziale Faktoren, Umwelteinfliisse und iatrogene Faktoren

e Eine routinemafllige pharmakologische Delirpravention sollte nicht bei allen
erwachsenen, intensivmedizinisch-behandelten Patienten durchgefihrt werden.

e Zur Delirprophylaxe kénnen Patienten mit einem hohen Risiko fiir ein Delir eine low-
dose Haloperidol-Prophylaxe erhalten.

e Eine Ubersedierung soll vermieden werden.

¢ Eine nicht-pharmakologische Pravention des Delirs soll bei allen intensivmedizinisch-
behandelten Patienten durchgefihrt werden:

e Tagslber sollen stimulierende MaRhahmen durchgeftihrt werden: Friihe Mobilisation

und Reorientierung (mit Sehhilfen, Horgeraten, Kommunikation und Tageslicht).

71



e Nachts sollen schlafférdernde Mafinahmen durchgefuhrt werden: Lichtreduktion und

Larmreduktion, Angebot von Ohrstopseln und Schlafbrillen (up-grading: klinische

Relevanz, einfache Durchfuihrbarkeit).

e Es soll auf folgende Risikofaktoren fir die Entwicklung einer posttraumatischen

Belastungsstérung (PTBS) geachtet werden: Delir, Einsatz von Benzodiazepinen,

Lange der Sedierung, Angst, hygienische IsolationsmalRnahmen, kontinuierliche

Abhangigkeit von einem Organersatzverfahren.

Erganzend lassen sich aus der Ubersichtsarbeit ,Delir im Krankenhaus“ von Zoremba und

Coburn (2019) weitere Schliisselfaktoren zur Detektion des Delirs auflisten:

e Validierte Testverfahren zur Detektion eines Delirs:

o

,confusion Assessment Method for the ICU: Untersuchung einer
Aufmerksamkeits-, Bewusstseins- und Denkstorung anhand von Testfragen®
.ntensive Care Delirium Screening Checklist: Untersuchung von
Bewusstseinslage, Aufmerksamkeit, Orientierung, Halluzination, Agitation,
Sprache, Schlaf und Symptomatik (1 = vorhanden, 0 = nicht vorhanden);
Beurteilung Uber Summenbildung*

,Nursing Delirium Screening Scale: Untersuchung von Orientierung, Verhalten,
Kommunikation, Halluzination und psychomotorischer Retardierung (je nach
Auspragung Werte 0-2); Beurteilung tiber Summenbildung”

»3-Minute Diagnostic Interview for CAM-defined delirium: Untersuchung einer
Aufmerksamkeits-, Bewusstseins- und Denkstérung anhand von Testfragen®
,confusion Assessment Method Severity: Untersuchung von Verlauf,
Aufmerksamkeit, Denken, Bewusstseinslage, Orientierung, Gedéachtnis,
psychomotorischer Agitation, Retardierung und Schlaf anhand von Tests;

Bestimmung des Schweregrades (0-2). Beurteilung durch Summenbildung®

Abschlie3end sollten Tachykardie und Herzbeschwerden, arterielle Hypertonie, Unruhe und

Tremor, Schlaflosigkeit, vermehrtes Schwitzen, Ubelkeit, Hyperthermie als vegetative

Symptome

eines Delirs genannt werden. In Tabelle 7 finden sich mdogliche

Differentialdiagnosen des Delirs.
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Tabelle 7: Differentialdiagnosen und Ursachen eines Delirs.

D | Medikamenten- oder Substanzentzug (drugs)

E | Sensorische Sinnesstérungen ("eye and ear®)

L | Hypoxie (,low O2 Status®)

I Infektionen, Sepsis (,infections®)

R | Harn- und Stuhlverhalt (,retentions®)

I Leberfunktionsstdrungen (,ictal state®)

U | Hypovoldmie und Mangelerndhrung (,underhydratation and nutrition®)

M | Metabolische Stérung (,metabolic causes®)

(S) | ZNS-Pathologie (,subdural hematoma®)

4.8.2 Monitoring

AulRerdem finden sich in der S3-Leitlinie ,Analgesie, Sedierung und Delirmanagement in der

Intensivmedizin® die folgenden Empfehlungen zum Monitoring (DGAI 2015)

o Empfehlung 4.1: »In der Intensivmedizin sollen patientenorientierte
Behandlungskonzepte zur bedarfsadaptierten Analgesie und Sedierung sowie zur
Vermeidung von Angst und Delir mit individueller patientenspezifischer Festlegung von
Therapiezielen und einem adaquaten Monitoring der Behandlungseffekte Anwendung
finden — sowohl in Bezug auf gewlinschte Wirkungen als auch auf Nebenwirkungen®

e Empfehlung 4.2: ,Das Behandlungsziel und der aktuelle Grad von Analgesie, Sedierung,
Angst und Delir sollen mindestens einmal pro Schicht (in der Regel 8-stiindlich)
dokumentiert werden. Dies soll Standard auf allen Intensivstationen sein.”

e Empfehlung 4.3: ,Validierte Scoringsysteme sollen zur Therapiesteuerung und
Uberwachung der Analgesie, der Sedierung, der Angst und des Delirs eingesetzt
werden.”

e Empfehlung 4.11: ,Es soll ein regelmaliiges gezieltes Screening auf delirante Symptome
mit einem validen und reliablen Delir-Score durchgefiihrt werden (z. B. der Confusion
Assessment Method for the Intensive Care Unit (CAM-ICU) oder der Intensive Care
Delirium Screening Checklist (ICDSC).“

e Empfehlung 4.12: ,Das Ergebnis des Delirmonitorings soll mindestens einmal pro Schicht

(in der Regel 8-stuindlich) dokumentiert werden.*
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4.8.3 Nicht-medikamentdse Therapiekonzepte

In der S3-Leitlinie ,Analgesie, Sedierung und Delirmanagement in der Intensivmedizin“ finden
sich die folgenden Empfehlungen fur die nicht-medikamentdsen Therapie (nach DGAI 2015):
e Als nicht-pharmakologische Therapieansatze sollte zur Pravention eines Delirs
bericksichtigt werden: Nutzung muskularer Reserven:
o Frihmobilisation, Physio- und Ergotherapie
o Kognitive Stimulation (u. a. zeitliches Reorientierungsprotokoll)
o Verbesserung der Umweltfaktoren (Larmreduktion/Lichtanpassung) und

soziale Deprivation vermeiden

Zoremba und Coburn (2019) erweitern die Mafl3nhahmen um die folgenden Punkte:
e ,allgemeine Malnahmen [zur Pravention]
o Frihmobilisierung
o Ergo- und Physiotherapie
o Forderung geistiger Aktivitat
o ausreichende Oxygenierung
o genugende Nahrungs- und Flussigkeitszufuhr
o Vermeidung einer Polypharmazie®
e ,Angstvermeidung
o ausreichende Schmerztherapie
o frihe Einbindung der Angehdrigen
o L&arm reduzieren
o Kaltereize reduzieren
o schmerzhafte Untersuchungen erlautern und vor
Durchftihrung anktindigen®
¢ ,Reorientierung
o eigene Brille und Horgerate benutzen
o Uhren und Kalender sichtbar platzieren
o aktuelle Tageszeitung
o Zimmerwechsel vermeiden
o Nachtruhe einhalten
o Lichtreduktion zur Nacht

o hohe Konstanz der Pflegepersonen einhalten®
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4.8.4 Medikamentdse Therapie

Hierzu finden sich in der S3-Leitlinie ,Analgesie, Sedierung und Delirmanagement in der

Intensivmedizin® die folgenden Empfehlungen (DGAI 2015):

e Eine symptomorientierte Therapie des Delirs soll zeitnah durchgefiihrt werden

e Die Beendigung einer langer dauernden sedierenden Therapie sollte zur Vermeidung
von Entzugssymptomen ausschleichend erfolgen, ggf. unter Nutzung adjuvanter
Substanzen (z. B. Alpha-2-Agonisten).

e Eine kontinuierliche Alpha-2-Agonist-Gabe soll zur Therapie eines Delirs verwendet

werden.

Aus ,Delir im Krankenhaus® (Zoremba und Coburn 2019) kann man 2 weitere Punkte

erganzen:

e Die Auswahl der eingesetzten Medikamente muss abhangig von der klinischen
Symptomatik erfolgen.

e Der symptomorientierten, medikamentdsen Delirtherapie stehen je nach dem
klinischen Bild unter-schiedliche Substanzen zur Verfligung. Viele dieser Substanzen
kénnen jedoch aufgrund des Nebenwirkungsprofils nur unter intensivmedizinischer

Uberwachung angewendet werden.
4.8.5 Spezielles Management

Es finden sich noch die folgenden Empfehlungen zur Behandlung von Kindern, die sich wie

folgt zusammenfassen lassen (DGAI 2015):

e Es soll ein regelméRiges gezieltes Screening auf delirante Symptome mit einem
validierten, padiatrischen Delir-Score (z.B. pediatric CAM-ICU, Cornell Assessment of
Pediatric Delirium (CAP-D) oder Padiatrische Emergence Dilir (PAED-Scale))
durchgefiihrt werden

e Die Therapie des Delirs bei Kindern sollte symptomorientiert, pharmakologisch, nicht-
pharmakologisch, mit psychosozialen Interventionen erfolgen und eine

Differentialdiagnostik zu kausalen Ursachen beinhalten.
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Ebenso lassen sich die folgenden Empfehlungen speziell fur altere Patienten finden:

e Es soll ein regelmaRiges, aktives Screening fur Delir insbesondere bei &lteren

Patienten erfolgen, da das Alter ein starker Pradiktor fur ein hypoaktives Delir bei

intensivmedizinisch behandelten Patienten ist.

e Anticholinerge Medikamente sollen wegen ihres hohen Delir-Risikos bei &lteren

Patienten vermieden werden.

Vergleich mit internationalen Leitlinien

Im europaischen Raum wurde als Leitlinie die Clinical Guideline DELIRIUM: diagnosis,

prevention and management des National Clinical Guideline Centre aus England mit dem

Stand Juli 2010 ausgewertet.

Die Leitlinie bzw. ihre Empfehlungen &hneln inhaltlich denen aus dem deutschsprachigen

Raum, wobei als Unterschiede die folgenden Empfehlungen auffallen (nach NICE 2010):

Risikofaktoren, Detektion und Pravention

e | Alter > 65 Jahre*

e  Patient leidet aktuell an einer Huftfraktur.”

¢ Indikatoren

o

~Kognitive Funktionen: Beispielsweise herabgesetzte Konzentration, langsame
Antworten und Verwirrung®

~Wahrnehmung: Beispielsweise visuelle oder akustische Halluzinationen®
.Korperliche  Verfassung: Beispielsweise eingeschrankte  Mobilitét,
eingeschrankte Bewegung, Ruhelosigkeit, Agitation, Anderungen beim Appetit
und gestorter Schlaf*

,Sozialverhalten: Beispielsweise Mangel an Kooperation bei normalen
Anforderungen, Ruckzug oder Abweichungen bei der Kommunikation,

Stimmung oder Attitide*
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Nicht-medikamentodse Therapie bzw. Intervention

¢ Innerhalb von 24 Stunden nach Aufnahme sollten Patienten mit klinischen Faktoren
die zum Delir beitragen, beurteilt werden.”

e ,In Abhéngigkeit von den Ergebnissen sollte eine Intervention aus mehreren
Komponenten bereitgestellt werden, die an die speziellen Bedirfnisse des Patienten
angepasst ist.”

e ,Verbesserung der kognitiven Einschrankung/Desorientierung (vgl. Reorientierung)*
o ,Patienten Uber seinen Aufenthaltsort und -grund aufklaren®
o ,egelméRige Besuche von Freunden und Familie®

e ,Behandeln von Infektionen®
o ,Infektionen feststellen und behandeln®

o ,Unnotige Katheterisierung vermeiden®

Sollte das Delir sich nicht Idsen, dann sollten die zugrundeliegenden Ursachen reevaluiert

werden und ein follow-up und eine magliche Demenz sollten beurteilt werden.
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4.9 Perioperative Altersmedizin

Eine stetig alternde Bevolkerung fuhrt zu einem wachsenden Patientenaufkommen, das mit
einem erh@hten perioperativen Risiko verbunden ist. Angesichts dieser Situation ist eine
verstarkte Berlcksichtigung der Patientenumsorgung bei Patienten Uber 65 Jahren
erforderlich.

Naturlich finden sich Empfehlungen zur Behandlung &lterer Patienten auch in nicht speziell
auf diese Patientengruppe abgestimmten Leitlinien, aber im nachsten Kapitel sollten dazu die
wichtigsten Punkte aufgefiihrt werden. Dabei kann es zu Wiederholungen aus vorherigen
Kapiteln kommen, die aber wegen der Ubersichtlichkeit dieses Kapitels dennoch aufgelistet
werden sollen.

Im Heft 5 des Deutschen Arzteblattes aus dem Jahr 2019 findet sich hierzu die
Ubersichtsarbeit ,Bedarf fiir eine perioperative Altersmedizin“ mit mehreren Empfehlungen fiir

pré-, intra- und postoperative Mafl3nahmen. Sie lauten wie folgt (nach Olotu et al. 2019):

Praoperativ

o ,alle Patienten = 65 Jahre
o Screening auf Mangelerndhrung
o Evaluation der kognitiven Funktion
o Screening auf Frailty
o Evaluation des Sturzrisikos
o Medikationsanalyse hinsichtlich potenziell inadaquater Medikation
o kohlenhydrathaltige Getranke am Vorabend und 2 h vor der Operation

o Atemtraining zur Pneumonieprophylaxe®

e Patienten mit Mangelernahrung oder Frailty

o Trinknahrung supplementieren®

e Patienten mit potenziell inadaquater Medikation

o Medikation perioperativ optimieren®

e  Patienten mit erhohtem Sturzrisiko

o Sturzprophylaxe beginnen®
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e ,Risikopatienten = 65 Jahre
o Aufklarung tber Delir und Delirpravention (Partizipation des Patienten)
o préoperative Nichternheitszeiten so kurz wie mdglich halten
o Anamie ausschlieRen und gegebenenfalls therapieren
o Prahabilitation (korperliches Training)
o Angehdrige gezielt einbinden®

Intraoperativ

o ,alle Patienten = 65 Jahre
o Benzodiazepine vermeiden (aul3er bei ausgepragten Angstzustanden)

o Horgerate, Brille und Zahnprothese mit in den Operationssaal nehmen*

e Risikopatienten = 65 Jahre
o besonders altersgerechtes chirurgisches Konzept
o besonders altersgerechte Narkose: Prewarming, Relaxometrie, altersgerechte
Medikation®

Postoperativ

o alle Patienten = 65 Jahre
o Delirscreening im Aufwachraum und auf der Station bis zum 5. postoperativen

“

Tag

e Patienten mit einem Risiko flr Mangelernéahrung

o Beobachtung der oralen Nahrungsaufnahme ggf. Supplementierung®

¢ ,Risikopatienten = 65 Jahre
o Malnahmen zur Delirpravention auf der Station: Orientierung erleichtern,
geregelter Schlaf-Wach-Rhythmus, friihe Mobilisation, frihe Entfernung von
Kathetern und Zugéangen, Einbindung von Angehdrigen

o Flussigkeits- und Erndhrungsmanagement auf der Station®
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Abb. 10: Vereinfachter Ablauf zum perioperativen Management fur &ltere Patienten.

Kernaussagen des Artikels (nach Olotu et al. 2019):

e ,Altere Menschen stellen eine besonders vulnerable Patientengruppe mit einem
erhohten perioperativen Risiko dar und benétigen daher eigens auf diese Risiken
abgestimmte Versorgungskonzepte.”

e ,Diese Versorgungskonzepte sollten ein erweitertes praoperatives Assessment, einen
strukturierten intraoperativen Ablauf und einen ebenso strukturierten postoperativ-
stationdren Behandlungspfad beinhalten.”

e ,Den Hausarzten kommt in der praoperativen Vorbereitung der Patienten eine wichtige
Rolle zu, die Zusammenarbeit zwischen ambulantem und stationarem Sektor muss
dafur weiter ausgebaut werden.”

e ,Die optimale perioperative Versorgung des alteren Patienten erfordert eine enge
interdisziplindre und interprofessionelle Zusammenarbeit.®

e ,Die perioperative Delirprophylaxe ist ein wesentliches Therapieziel in der Versorgung

des alteren Patienten.”

Neben Polymorbiditaten sind Polymedikationen fiir die perioperative Versorgung ein nicht zu
vernachlassigender Faktor, da eventuelle Wechselwirkungen das perioperative Risiko deutlich
beeinflussen kénnen. Die Riicksprache mit den behandelnden Hausarzten ist deshalb dabei

sehr wichtig.
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Der Umgang mit Pra- bzw. Polymedikation wird in dem Artikel ,Perioperatives Management
von Polymedikation bei geriatrischen Patienten: Risikoreduktion und Abstimmung mit dem
Hausarzt* aus der Zeitschrift ,Der Chirurg® beschrieben.

Kernaussagen des Artikels von Abendroth und Klement (2020) konnen wie folgt

zusammengefasst werden:

,Grundsatzlich sollte praoperativ jede nichtnotwendige Medikation mit ausreichendem
Abstand abgesetzt und die notwendige Medikation auf Aussetzen am Operationstag oder
langerfristiges Pausieren geprtft werden. Regelhaft sind dabei die Risiken des Eingriffs (v. a.
Blutung), der Narkose (v. a. Hypotonie) und des Aussetzens bzw. Pausierens (z. B.
Thrombembolie) einzelner Wirkstoffe patientenindividuell abzuwagen.“ Im Folgenden werden
in Abbildung 11 die gangigsten Medikamente und die allgemeinen Empfehlungen dazu

aufgelistet.
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Medikamentengruppe

Weitestgehende Empfehlung

Praoperativ

Postoperativ

Begriindung

Kardiologische Medikation

ACE-Hemmer, AT-Rezeptorblocker,
Kalziumantagonisten, Diuretika

Antidiabetika Sulfonylharnstoffe,
Metformin, SGLT-2-Inhibitoren

Insulin(analoga)

Anticholinergika

Metocloperamid, Droperidol, Propi-
verin, Oxybutynin, Mebeverin u.a.
Antihistaminika

H1-Blocker: Dimenhydrinat, Di-
phenhydramin, Doxylamin u.a.;

H2-Blocker: Ranitidin, Cetirizin,
Loratadin u.a.

Antikoagulanzien
ASS 100mg
Clopidogrel
Ticagrelor
Prasugrel
Phenprocoumon
Apixaban
Dabigatran
Rivaroxaban
Edoxaban
PDE-5-Hemmer
Analgetika

NSAR

COX2-Inhibitoren

Opioide

Phytotherapeutika

Gingko, Johanneskraut, Sonnen-
hut, Umckaloabo, Knoblauch u.a.
Psychopharmaka

Trizyklika, Benzodiazepine, typi-
sche Neuroleptika

Am Operationstag pausieren

Fortfiihrung erwagen bei
Herzinsuffizienz, manifester
Hypertonie, Aneurysma

Pausieren >48 h

Reduktion auf 25-50 % Opera-
tionstagesdosis

Pause >48 h

Pause >48 h

Pause >7 Tage
Pause >5Tage
Pause >5Tage
Pause >7 Tage
Pause >7 Tage
Pause >4 Tage
Pause >4 Tage
Pause >3 Tage
Pause >4 Tage
Pause >48 h

Pause >48 h

Pause >48 h
Indikationspriifung!
Entzugsrisiko erkennen!

Pause >7 Tage

PIM maglichst nicht nutzen

Mirtazapin und Ci-
talopram nutzen

Ziigige Wiederaufnahme!

Kardiale Dekompensation erkennen,
aber Hypotonie vermeiden

Leitliniengerechte Vormedikation
fortsetzen, Ubertherapie meiden!

Schulung und Sicherstellung Pflege/
Versorgung nach Entlassung

Strenge Indikationspriifung!
Maglichst bis zur Entlassung
beenden!

Moglichst fortsetzen
Indikationspriifung!

(bei Mehrfachantikoagulation bzw.
ASS-Unvertréglichkeit)

Ggf. Entlassung mit NMH bzw.
Fortfiihrung der Vormedikation
Hausarzt tiberlassen

Falls stationdre Einstellung:
Schulung von Patienten und
Betreuenden VOR
Vollantikoagulation und Sturzrisiko
erfassen

Bei GFR <30 meiden

Cave: Komedikation RAAS-Hem-
mer + Diuretika

Bei kardiovaskuldren Vorerkrankungen
meiden

Komplikationen erkennen

Vortherapie aussetzen!

Bei Entzugsgefahr: Vortherapie
fortsetzen

Neueinstellung auf Antidepressiva im
kurzen postoperativen Verlauf selten
sinnvoll

Kombinationstherapien nur im
Einzelfall, Kontrolle von Blutbild,
Leberwerten und EKG erforderlich

Hypotonie, Hypovoldmie,
Hypokalidamie vermeiden

Hypoglykdmie, Laktazidose (v.a. bei
GFR-Reduktion), normoglykdme Keto-
azidose

Blutzuckeriiberwachung perioperativ
notwendig

Postoperatives Delir, EPMS,
anticholinerges Syndrom

Uberwachung: Harn-/
Stuhlausscheidung/allergische
Reaktionen

Infarktrisiko

Individuelle Abwigung:

Risiken Blutung vs. NMH-Bridging bzw.
Absetzdauer durch interdisziplindres
Konsil nach Leitlinien und
Vertraglichkeit (im Zweifel:
praoperativen Wirkstoff fortsetzen)

Hypotonie

Erhéhtes Blutungsrisiko

Niereninsuffizienz, kardiovaskuldre
Nebenwirkungen

Symptomkontrolle zur Mobilisierung
vs. Komplikationen:

Sturzrisiko, Obstipation, Delir

Blutungsrisiko, hepatische Zytochrom-
interaktionen

Postoperatives Delir, EPMS,
anticholinerges Syndrom

Wenn nétig atypische Neuroleptika.
z2.T. ,off-label-use” im Delir (Melperon,
Risperidon)

Im Rahmen der Schmerztherapie
Nebenwirkungen (Sturzneigung,
Miidigkeit) beachten

ACE Angiotension-converting-Enzym, ASS Acetylsalicylsiure, AT Angiotension, COX Cyclooxygenase, EKG Elektrokardiographie, EPMS extrapyramidales
Syndrom, GFR glomeruldre Filtrationsrate, NMH nedermolekulare Heparine, NSAR nichtsteroidale Antirheumatika, PDE Phosphodiesterase, PIM potenziell
inaddquate Medikamente, RAAS Renin-Angiotensin-Aldosteron-System, SGLT ,sodium dependent glucose transporter”

Abb. 11: Empfehlungen fir géngige Medikamente bei grof3eren chirurgischen Eingriffen.
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Vergleich mit internationalen Leitlinien

Fir einen Vergleich mit den oben aufgefihrten Empfehlungen mit internationalen Leitlinien
wird zunachst die praktische Leitlinie Optimal perioperative management of the geriatric
surgery patient des American College of Surgeons NSQUIP/AGS aus dem Jahr 2016
herangezogen, die ebenfalls in pré-, intra- und postoperative Empfehlungen aufteilt ist und
diverse Teilgebiete umfasst, wie beispielsweise Erndhrung oder Medikationsmanagement. Bei
Mohanty et al. (2016) finden sich die folgenden Empfehlungen:

Praoperative Phase

Immediate Preoperative Management Checklist

[] Confirm and document patient goals and treatment preferences, including advance directives

[] Cenfirm and document patient’s health care proxy or surrogate decision-maker

0

In patients with existing advance directives, discuss new risks associated with
the surgical procedure and an approach for potentially |ife-threatening problems
consistent with the patient's values and preferences (“required reconsideration™)
[ ] Consider shortened fluid fast {clear liquids up to two hours before anesthesia)

[ ] Adhere to existing best practices regarding antibiotic and venous thromboembolism prophylaxis

[ ] Ensure nonessential medications have been stopped and essential medications have been taken

Abb. 12: Praoperative Checkliste fur geriatrische Patienten.
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Ern&hrung

In Abh&ngigkeit vom Typ der Erndhrung werden unterschiedlich lange Fastenzeiten
angegeben, die in der folgenden Tabelle dargestellt werden:

Tabelle 8: Dauer der praoperativen Nichternheitsphase hinsichtlich der Nahrung nach der
Leitlinie Optimal perioperative management of the geriatric surgery patient

Dauer vor der Erlaubte Nahrung
Operation
> 2 Stunden Bei der Einnahme von klaren Flissigkeiten wie Wasser, Fruchtsaften

ohne Fruchtfleisch, kohlensaurehaltigen Getranken, Tee oder

schwarzen Kaffee

> 6 Stunden Toast, Musli, Suppe oder Apfelmus

> 8 Stunden Abhangig von der Art und Menge des Gegessenen: Frittiertes und

fettiges Essen verzogert die Magenentleerung.

Antibiotika Prophylaxe

e ,Die praoperative Antibiotikagabe sollte in Abhangigkeit vom Eingriff, den
Risikofaktoren und vom Pathogen-Profil des jeweiligen Krankenhauses innerhalb von

60 Minuten vor der Inzision erfolgen.”

Medikation

e In der direkten praoperativen Periode sollte die Medikation der Patienten wiederholt
Uberprift werden und man sollte bestatigen kdénnen, das die Empfehlungen fur das
medikamentdse Management umgesetzt wurden, wozu die folgenden Aspekte
gehoren:

e Unterbrechen von nicht-notwendigen Medikationen, beriicksichtigt
werden sollte:
» Das Potenzial des Absetzens
= Die Verschlechterung der Erkrankung bei einer Unterbrechung der
Medikation
» Das Potenzial fur Interaktionen mit den Anésthetika

e FortfUhren essentieller Medikationen
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e Planen des Fortfiihrens aller anderer grundlegenden ambulanten
Medikationen in der postoperativen Periode unter Beriicksichtigung
eines Minimierens des polypharmazeutischen Risikos."

Intraoperativ (nach Mohanty et al. 2016):

Analgesie
o Jeder altere Patient sollte eine adressierte Schmerz-Chronik erhalten und einer
physischen Untersuchung unterzogen werden.”

o L,Ein angemessener analgetischer Behandlungsplan sollte fiir jeden alteren
Patienten vor der Operation entworfen werden. Dieser Plan sollte multimodal
sein und die folgenden Punkte umsetzen:

= Bertcksichtigung der hoheren Sensitivitat and der anderen Physiologie
alterer Patienten

= Einbeziehung einer prophylaktischen pharmakologischen Darmkur, wie
bspw. ein Medikament mit Stuhl-aufweichender Wirkung oder
Abfuhrmittel, falls nétig

= Absetzen von potenziell unpassenden Medikationen [entsprechend der
American Geriatric Society Beers criteria]

= Opioid-verminderte Methoden, wie eine pra-, intra- und/oder geplante
postoperative Acetaminophen-Gabe oder das Ergénzen von regionalen
Anwendungen wie neuraxialen Blockaden oder peripheren
Nervenblockaden®

o ,In Kombination mit einer Vollnarkose und im Vergleich mit einer systemischen
und auf Opioiden basierenden Schmerzlinderung kénnen regionale Techniken
bei ausgewahlten Patienten zu einer Reduktion der Schmerzen, der
Sedierungsfrequenz, der Dauer einer trachealen Intubation und mechanischen
Ventilation, einem Wiederkehren der gastrointestinalen Funktion, aber auch
zum Risiko eines perioperativen Myokardinfarkts und dem generellem Risiko

von perioperativen kardiovaskularen Komplikationen fiihren.*

Hypothermie

o ,Die Korpertemperatur sollte bei Eingriffen mit einer Dauer von (ber 30 Minuten
Uberwacht werden.”

o Patientenwarmung sollte durch aktive Luftwarmung oder durch aufgewarmte IV-
Flissigkeiten bei alteren Patienten durchgefiihrt werden, deren Eingriffe tGber 30

Minuten dauern, um Hypothermie zu vermeiden.*
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Fluid Management

L2Allgemein sollten bei der Applikation von intravendsen Flissigkeiten die kombinierten
Effekte aus Alter, Andsthesie, Analgesie und Anxiolytika auf die Physiologie beachtet

werden.”

Postoperativ (nach Mohanty et al. 2016):

Ern&hrung

.Bei dlteren Patienten sollte eine tagliche Evaluation erfolgen, ob sie in der Lage sind,
ihre Nahrung adéaquat aufzunehmen, was das Aspirationsrisiko inkludiert. Es sollte eine
Initiation einer Ernédhrungsberatung und/oder Einschatzung des Schluckaktes erfolgen,
falls notig.”
LAlteren Patientenmit Totalprothesen sollte ein einfacher Zugriff darauf ermdglicht
werden.”
.Folgende Vorbeugungen zur Aspiration sollten bei allen dlteren Patienten mit einem
stationaren Aufenthalt nach Operationen eingesetzt werden:*

o ,Kopfteil des Bettes sollte immer erhoht sein.*

o LAufrechtes Sitzen wéhrend und eine Stunde nach dem Essen.”
.Bei dlteren Patienten sollte eine tagliche Evaluation des Flussigkeitsstatus in den
ersten 5 Tagen postoperativ erfolgen, wie beispielsweise durch ein Protokollieren der

Aufnahmen und Ausscheidungen oder des taglichen Gewichts.*
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5.

Eingriffsspezifischer Teil

Um die Einflisse der folgenden Faktoren auf den perioperativen Outcome darzustellen, wurde

analog zum Vorgehen bei den Leitlinien aus Kapitel 4 eine systematische Literaturrecherche

durchgefiihrt, wobei die Ergebnisse auch in der gleichen Reihenfolge dargestellt werden.

Dabei werden zunéchst die wichtigsten Empfehlungen der ERAS-Society zusammengefasst,

die dann durch Aussagen aus der aktuellen Literatur erganzt oder korrigiert werden sollen.

5.1

Osophagusresektion

ERAS-Leitlinien

Prozedur-unspezifische Komponenten (nach Low et al. 2019):

.Rauchen sollte 4 Wochen vor dem Eingriff gestoppt werden und regelmafig hoher
Alkoholkonsum ebenfalls mindestens fiir 4 Wochen reduziert werden, um
postoperative Komplikationen einzuschranken.”

,Eine mechanische bowel preparation reduziert die Inzidenz von postoperativen
Komplikationen nicht und sollte daher nicht routinemafRig bei 6sophagealen
Resektionen mit gastrischer Rekonstruktion verwendet werden. Die meisten Chirurgen
empfehlen dennoch eine MBP, trotz fehlender Evidenz.*

Lverlangertes Fasten sollte vermieden werden, klare Flissigkeiten, inklusive spezieller
kohlenhydrathaltiger Getrénke, sollten bis 2 Stunden vor dem Eingriff erlaubt werden.
Patienten mit Dysphagie oder anderen obstruktiven Symptomen sollten dabei
besonders beachtet werden.”

»Eine antithrombische Prophylaxe mit NMH und mechanischen MalZnahmen senkt das
Risiko von VTE. Die Behandlung sollte 2-12 h vor der Operation erfolgen und fur 4
Wochen nach dem Eingriff anhalten. Epidurale Katheter sollten nicht friher als 12 h
nach der letzten NMH Gabe gesetzt werden. NMH sollte erst nach 4 Stunden nach der
Entfernung des Epiduralkatheters gegeben werden.*

.intraoperative Hypothermie flhrt zu negativen postoperativen Effekten. MalRnhahmen
zur Erhaltung der Normothermie, wie Heizdecken, warmende Matratzen oder Kleidung
mit Systemen, in denen Wasser zirkuliert, und der Einsatz von gewarmten Infusionen
werden daher empfohlen. Ein Temperaturmonitoring mit dem Ziel, die Kerntemperatur

Uber 36 °C zu halten, ist erstrebenswert.”
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Prozedurspezifische Komponenten (nach Low et al. 2019):

e ,Die Bewertung der Erndhrung sollte bei allen Patienten durchgefihrt werden, um den
Erndhrungszustand vor einem Eingriff festzustellen und ggf. zu optimieren.*

e ,Bei Hochrisikopatienten ist eine enterale Unterstlitzung tber den Gastrointestinaltrakt
mittels Erndhrungssonden indiziert.”

e Pharmakonutrition fur Patienten, die sich einer 6sophagealen Resektion unterziehen,

kann aktuell nicht unterstitzt werden.*”

Operative Komponenten (nach Low et al. 2019):

e Der Einsatz von perianastomotischen Drainagen sollte nach Méglichkeit vermieden
werden.”

¢ ,Nasogastrische Dekompression zur Zeit der Resektion wird unter dem Vorbehalt
empfohlen, dass eine frihe Entfernung (an POD 2) bei entsprechender Klinischer
Situation erfolgt.”

e Der Einsatz (Anzahl und Dauer) von Thoraxdrainagen sollte minimiert werden.
Thoraxdrainagen kdnnen bei Abwesenheit von Luft und Chylus entfernt werden. Eine
einzelne mittig-positionierte Drainage ist in etwa so effektiv wie 2 Drainagen und
verursacht weniger Schmerzen; eine passive Drainage ist so gut wie eine aktive
Drainage.”

e Eine friihe enterale Erndhrung mit einem definierten Erndhrungsziel an den Tagen 3-
6 sollte unbedingt berlcksichtigt werden. Fir eine angemessene target nutritional rate
sollten postoperative Erndhrungsempfehlungen herangezogen werden. Dabei kdnnen
Jejunostoma und nasojejunale oder nasoduodenale Sonden verwendet werden.*

o Eine optimale Flussigkeitshilanzierung sollte hinsichtlich aller beitragenden Faktoren
fokussiert werden. Eine positive Bilanz, die in einer Gewichtszunahme von > 2 kg/d
resultieren sollte, sollte vermieden werden.”

e Perioperative Schmerzkontrolle:

o TEA: Sollte als Mittel erster Wahl flr eine postoperative Analgesie nach
Osophagektomien verwendet werden.

o Paravertebrale Andsthesie: Paravertebrale Blocks sind eine gute Alternative zu
TEA.

o Paracetamol: RegelmaRige Acetaminophengabe sollte nach Osophagektomien
in Betracht gezogen werden.

o NSAID: Der Beginn einer NSAID-Gabe sollte hinsichtlich der Komplexitat des
Eingrifffs, des Patientenalters und der Nierenfunktion individuell abgewogen

werden.”
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Infektionsprophylaxe

Perioperativ verabreichte Glukokortikoide kénnen die inflammatorische Immunantwort nach
transthorakalen Osophagektomien reduzieren.

Weijs et al. (2014) untersuchten 7 RCTSs, bei denen Methylprednisolon mit einer festen Dosis
von 250 mg oder 500 mg oder gewichtsabhangig mit 10-30 mg kg eingesetzt wurde, wobei
die Dosierung zumeist bei 10 mg kg* lag. Die Applikation erfolgte zwischen 3 Stunden
praoperativ und direkt vor der Inzision.

In den 4 nichtrandomisierten Studien wurden 125-250 mg Methylprednisolon im Zeitraum von

1 Stunde préoperativ bis zum Anastomosenschluss gegeben.

Tabelle 9: Ergebnisse der Metaanalyse nach Weijs et al. 2014

Kriterium Wert

Pulmonale Komplikationen | 0.69 [95 % confidence interval (Cl) 0.26 to 1.79]
Anastomosenleckage 0.61 (95 % C1 0.23 to 1.61)
Infektionen 1.09 (95 % CI1 0.41 to 2.93)
95%CI = 95 % Konfidenzintervall

Bei gewichtsabhangiger Applikation 30 Minuten praoperativ ergab sich fur Infektionen: 0.28
(95 % CI1 0.10-0.77).

Eine mit ausreichendem Zeitabstand vor der Inzision verabreichte Antibiotikaprophylaxe
wurde bereits im Kapitel zu den Leitlinien beschrieben.

Hochreiter et al. befassten sich 2018 mit der Frage, ob eine verlangerte Antibiotikagabe
postoperativ einen Einfluss auf die Gefahr einer Lungenentziindung als Komplikation oder auf
die 30-Tages-Sterblichkeitsrate hat. Sie untersuchten daflir 173 Patienten, die im Zeitraumvom
Januar 2009 bis zum Januar 2014 behandelt worden sind. Darunter waren 104 Patienten, die
nach 2012 ausschlie3lich mit einer perioperativen Antbiotikagabe, und 69 Patienten, die vor
2012 mit einer zuséatzlich verlangerten antibiotischen Abschirmung operiert worden sind. Alle
Patienten unterzogen sich einer transthorakalen Osophagektomie nach Ivor Lewis mit
abdomineller und mediastinaler Lymphadenektomie.

Neben 4000 mg Mezlocillin und 500 mg Metronidazol in 30-minitigem Abstand vor der Inzision
erhielt die Untersuchungsgruppe 5 Tage POD jeweils 400 mg Moxifloxacin i. v.

Insgesamt erkrankten 8 % der Patienten an einer Lungenentziindung innerhalb der ersten 7
Tage und 22 innerhalb der ersten 30 Tage POD, wobei sich zwischen den beiden Gruppen
kein prozentual signifikanter Unterschied ergab. Ebenso zeigten sich keine weiteren

Unterschiede bei den SSI (1,4 % bei der verlangerten und 1,8 % bei der Kontrollgruppe) oder
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bei den Anastomoseninsuffizienzen, die bei 5-tagiger Antibiotikagabe bei 15,9 % und bei der
Kontrollgruppe bei 13,5 % lagen (Hochreiter et al. 2018).

15 von 173 Patienten (8,7 %) starben innerhalb der ersten 30 Tage, wobei sowohl infektiose
als auch nichtinfektiése Ursachen ermittelt werden konnten. 1 Patient starb in beiden Gruppen
an den Folgen einer Lungenentzindung, ansonsten ergab sich kein weiterer Unterschied

zwischen den beiden Gruppen.

Die préoperative Applikation von Mupirocin zur Vermeidung einer MRSA-Infektion bei den
Tragern wurde bereits im Kapitel zur Infektionsprophylaxe angesprochen. Unemura et al.
(2006) untersuchten in einer Studie, ob sich eine routinemaRige und praoperative
Mupirocingabe bei Osophagektomien auf die postoperative Infektionsrate mit MRSA
auswirken wirde.

In diese Studie wurden 96 Patienten einbezogen, von denen bei 51 eine 2%ige L6sung von
Mupirocin-Calcium (bspw. Bactroban) an 3 aufeinanderfolgenden Tagen vor der Operation
nasal angewendet wurde. Zusatzlich erfolgte eine Antibiotikaprophylaxe: 30-60 Minuten vor
der Inzision und 3 Stunden postoperativ wurden die Patienten mit Sulbactam/Ampicillin,
Cefotiam oder Flomoxef behandelt. AuBerdem wurde die Behandlung 2-mal téaglich fur 4.7 +

1.9 Tage postoperativ fortgesetzt.

Eine mdgliche Keimverschleppung oraler/dentaler Erreger in die thorakale Region ist bereits
bekannt, sodass etwa bei ausgewahlten Patienten und entsprechenden Eingriffen im Mund-
Kiefer-Gesichtsbereich eine Endokarditisprophylaxe durchgefihrt wurde. Weitere Beispiele
waren z. B., dass bei endoprothetischem Huftersatz eine erhdhte Infektionsgefahr besteht oder
dass bei Immunsuppression eine Ausbreitung ausgehend von odontogenen Foki tber den
hamatogenen Weg mdoglich ist.

Ob ein praoperatives orales (Biofilm-)Management durch Zahnarzte Einfluss auf die
postoperativen Komplikationen bei einer Osophagektomie hat, wurde von Shin et al. (2018)
an 3412 Patientenfélle untersucht, von denen 812 offene Eingriffe und 2600 Thorakotomien
waren.

Grundsatzlich zeigte sich ein groRerer Unterschied bei den offenen Eingriffen. Bei 16,4 % der
Kontrollgruppe kam es zu pulmonalen Komplikationen, und bei den Patienten, die vorher eine
zahnarztliche Behandlung erhielten, waren es 10,6 %. Bei den thorakoskopischen Eingriffen
zeigte sich ein kleinerer Unterschied von 14,3 % und bei der Kontrollgruppe waren es 12,6 %
bei denen mit einer vorherigen Behandlung.

Auch in dem Review Perioperative Management for the Prevention of Postoperative
Pneumonia with Esophageal Surgery von Akutsu und Matsubara (2009) wurde eine mégliche
Reduktion des Biofilms im oralen Milieu erforscht. Beatmungsassoziierte Pneumonien lassen

sich durch eine angemessene Mundpflege reduzieren. Man kann zwar durch eine
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Antibiotikagabe bereits eine Senkung von 19,6 % auf 12,5 % erreichen, aber Antibiosen
konnen nicht bis in die tiefsten Schichten dentaler Plaques eindringen. Rezidivierende nervale
Dysfunktionen und ein anschlieend falsches Schlucken kdnnen sich daher auf die
Entwicklung einer Pneumonie auswirken (Akutsu und Matsubara 2009).

Ein weiterer Faktor soll die Rauchentwohnung sein: Das relative Risiko von Komplikationen
nach Operationen wird bei Rauchern mit einer Erh6hung um den Faktor 1,4-4,3 im Vergleich
zu Nichtrauchern beschrieben. Das niedrigere Komplikationsrisiko bei Nichtrauchern wird
unter anderem auf eine verbesserte Ziliartatigkeit, eine verbesserte Makrophagenaktivitat,
eine bessere Funktion der kleinen Atemwege und eine geringere Sputumproduktion
zuriickgefihrt.

Die Inzidenz fur postoperative pulmonale Komplikationen liegt fir Raucher bei 22,0 %, fur
ehemalige Raucher bei 12,8 % und fur Nichtraucher bei 4,9 %. Deshalb wird ein mind. 1-
monatiger Rauchverzicht préoperativ empfohlen (Akutsu und Matsubara 2009).

Die Autoren gehen auch darauf ein, dass sich durch die Gabe von Steroiden in der
perioperativen Phase die Kaskade der systematischen inflammatorischen Antwort
beeinflussen lasst, was sich auch auf die Inzidenz postoperativer Pneumonien auswirken
kénnte AulRerdem wurde darlber berichtet, dass eine Steroidgabe die Dauer des Systemic
Inflammatory Response Syndrome (SIRS) verkurzen und das Risiko von Organversagen
senken kann.

Neben der Verwendung von Inhibitoren der Neutrophilen Elastase werden minimalinvasive
Verfahren propagiert, die erstmals im Rahmen der Anwendung von kameragestitzten
Verfahren bei 5 Patienten im Jahr 1992 von Cuscherie beschrieben wurden. Neben den
pulmonalen Komplikationen kénnen so auch Blutverlust, LoS und respiratorische Muskeln
vermieden werden.

Letztlich wird dabei eine Immunonutrition betrieben, wobei beispielsweise Arginin, w-3-
Fettsauren und Ribonukleinsduren eingesetzt werden. Eine ausreichende Evidenz liel3 sich
dabei 2009 noch nicht bestatigen, darauf wird aber im Ubernachsten Abschnitt ,Ernahrung“ auf

Seite 92 erneut eingegangen.

Analgesie

Ein suffizientes postoperatives Schmerzmanagement wird in der Metaanalyse Postoperative
pain management after esophagectomy: a systematic review and meta-analysis beschrieben
(Visser et al. 2017). Dabei wurden 10 Studien ausgewertet, die zur Beurteilung des
postoperative pain scores (PPS), der pulmonalen Komplikationsrate, des technischen
Versagens und des Opoideinsatzes systemische, epidurale, intrathekale, intrapleurale und
paravertrebrale Analgesiemethoden verwendet haben. Dabei ergaben sich die folgenden

Ergebnisse:
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Bei der systemischen und der Epiduralanalgesie lieR sich nach offenen Osophagektomien kein
signifikanter Unterschied beim PPS feststellen. Er lag nach 24 Stunden bei MD 0.89; 95 % CI
0.47-2.24;12 = 91 %; p=0.20) und nach 48 Stunden bei MD 0.15; 95%CI 0.60-0.91; 1 2 = 90
%; p = 0.69). Ein technisches Versagen der Analgesie konnte je nach Studie bei 1722 % der
Epiduralanasthesien festgestellt werden. Bei den anderen Ilokalen Verfahren, wie
intrapleuraler, intrathekaler und paravertebraler Analgesie, konnte neben den offenen
Verfahren auch bei MIE kein signifikanter Unterschied ermittelt werden.

Insgesamt wurden bei regionalen Verfahren weniger Opioide in den ersten 24 Stunden nach
dem Eingriff verwendet, wobei allerdings grof3e Varianzen auftraten (Visser et al. 2017):

e Epidural: 0-9 mg Morphium

e Paravertebral: 0-25 mg Morphium

e Systemisch: 10-250 mg Morphium

Unabhangig vom Verfahren ergab sich weder bei den offenen Eingriffen noch bei MIE ein
signifikanter Unterschied bei der Inzidenz pulmonaler Komplikationen bei den verschiedenen
Methoden (Visser et al. 2017):

e Offen: Systemisch/Epidural: RR 1.69; 95 % CI1 0.86-3.29;12 =0 %; p = 0.13

e MIE: Sytemisch/Epidural: RR 1.49; 95 % CI 0.31-7.12;12=0%; p=0.34

Bei den ERAS-Konzepten werden thorakal-epidurale Verfahren bevorzugt, allerdings kann bei
einem video-unterstitzten Eingriff auch eine paravertebrale Analgesie verwendet werden.
Deren Vorteile seien vielfaltig (Visser et al. 2017):

e Direkte Mobilisation mdglich

e Kann uni- oder bilateral eingesetzt werden

e Zugang kann intraoperativ vom Operateur gesetzt werden

e Auch fUr Patienten unter antikoagulativer Therapie mdglich

e Bei anatomischen Besonderheiten zugénglicher als epidurale Verfahren

2017 beschrieben Hughes et al. in ihrer Meta-Analyse und ihrem Systematic Review ein
ahnliches Ergebnis, wobei sie epidurale Anasthesien nach Osophagektomien und
Gastrektomien miteinander verglichen.

Bei Osophagektomien lieRen sich durch epidurale Anasthesien sehr frilhe Schmerzen
suffizient kontrollieren, nach dem ersten Tag POD wurde jedoch kein weiterer Unterschied
festgestellt. AuRerdem wurde dadurch die Liegezeit nicht verkirzt (Hughes et al. 2017).

Den Einsatz von paravertebralen Blockaden (PVB) beschrieben Zhang et al. 2014 in ihrem

RCT bei einer Gruppe von 26 Patienten. Hierbei wurden bilaterale single-dose Analgesien in
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Kombination mit Sufentanil i. v. im Vergleich mit einer Gruppe ohne PVB (n = 26) hinsichtlich
ihrer Sicherheit und Effizienz untersucht.

Vor allem in den ersten 8 Stunden postoperativ gaben die Patienten mit PVB einen niedrigen
PPS an (P < 0.05), der analgetische Effekt kann jedoch mehr als 12 Stunden andauern.
AulRerdem liel3 sich der Sufentanil-Gesamtverbrauch in der PCA signifikant fir die PVB-
Patienten senken (p < 0.05), die hdAmodynamischen Parameter waren fiir beide Gruppen stabil
(Zhang et al. 2014).

Erndhrung

Den ERAS-Protokollen und diversen anderen Leitlinien kann man entnehmen, dass eine friihe
enterale Erndhrung sich positiv auf die postoperative Genesung der Patienten auswirken kann.
Weijs et al. (2015) untersuchten in ihrem Systematic Review, ob die enterale Ernéhrung oral,
per Jejunostomie oder Uber eine nasojejunale Sonde erfolgen sollte und bewerteten diese
Varianten hinsichtlich der allgemeinen Komplikationen, die postoperativ nach einer

Osophagektomie auftreten kdnnen:

Oral: Beginnend mit Flissigkeiten an POD 1 und mit einer stetigen Adjustierung an die
Patiententoleranz konnte keine Steigerung der Inzidenz von Pneumonien oder Leckagen im
Vergleich mit einer historischen Gruppe festgestellt werden, deren Mitglieder in der ersten
postoperativen Woche per Sonde erndhrt wurden. Die Autoren weisen allerdings auf einen

hohen Bias wegen des historischen Vergleichs hin.

Die enterale Erndhrung Uber eine Nasojejunalsonde oder per Jejunostomie durchzufihren
wurde in einer RCT verglichen. Beide Varianten starteten an POD 1 und wurden bis zum

Erreichen der Erndhrungsanforderung am 3. Tag schrittweise erhoht.

Tabelle 10: Vergleich der Komplikationsraten fir Nasojejunalsonden und Jejunostomien nach
Weijs et al. 2015

Kriterium Nasojejunalsonde Jejunostomie
Anastomosenleckage 11% 6 %
Pneumonie 41 % 34 %
Mortalitét 3% 8 %
LoS 11 % 10 %
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In einer Metaanalyse verglichen Peng et al. (2016) die frthe EN mit einer PN nach
Osophagektomien, da die EN mit einem besseren postoperativen Verlauf in Verbindung
gebracht wird. Dabei wurden 10 Studien herangezogen, die auf die Ublichen Komplikationen
untersucht wurden.
Die Auswertung fuhrte zu den folgenden Ergebnissen fur einen Vergleich zwischen friher EN
und PN:

e Totale Anzahl postoperativer Komplikationen: RR = 0.60, 95 % CI = 0.35-1.04, p = 0.07

e Probleme mit der Verdauung: RR =1.30, 95 % CIl = 0.79-2.13, p = 0.30

e Pulmonale Komplikationen: RR =0.37, 95 % CI = 0.22-0.62, p = 0.00

e Anastomosenleckagen: RR = 0.46. 95 % CI = 0.22-0.96, p = 0.04

Die Albumin- und Praalbuminwerte erholten sich bei der Verwendung einer frihen EN

ebenfalls schneller.

Eine frihe EN verhindert zwar nicht die Verdauungsprobleme, senkt aber die Morbiditat durch
pulmonale Komplikationen oder Anastomosenleckagen, sodass die EN-Gruppe den besseren

postoperativen Ernahrungszustand hatte (Peng et al. 2016).

Eine supplementare PN fir das Erreichen des patientenspezifischen Kalorienbedarfs wurde
bereits in friheren Studien teilweise durchgefihrt. Wu et al. (2016) haben die Effizienz und
Sicherheit dieser Erndhrungsunterstitzung in der unmittelbaren postoperativen Phase
untersucht. Dabei erfolgte entweder eine Ernahrung Gber EN oder eine kombinierte Erndhrung
aus EN und PN, um den taglichen Kaloriengesamtbedarf decken zu kdénnen.

In dieser Untersuchung wurden der Ruhe-Energieverbrauch  und  die
Kdrperzusammensetzung aller Patienten erfasst und die supplementare PN wurde durch die
indirekte Kalometrie und fur das Erreichen von 1,5 g Protein/kg FFM (fat free mass) hinsichtlich

des Gesamtbedarfs individuell angepasst.
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Tabelle 11: Klinischer Outcome der Studiengruppen nach Wu et al. (2016)

Kriterium EN EN+PN

FFM —-2.08 £+ 4.16 kg 1.46 £2.97 kg
Korpergewicht -2.15+3.19 kg 0.18 £ 3.38 kg
CRP an POD 4 139.20 £ 64.91 mg/L 135.64 £ 72.42 mg/L
CRP an POD 9 69.46 £ 53.19 mg/L 90.62 £ 77.20 mg/L
LoS 27.5+3.6 Tage 28.6 £ 3.2 Tage
Kaloriendefizit an POD 1-4 —-2395.4 + 1403.5 kcal 53.8 +196.2 kcal
Tagliche 1029.4 £ 548.9 mL 997.1 £ 597.0 mL
Flussigkeitsbalance

Gesamt Flussigkeitsbalance 3929.5 +1394.3 mL 4033.1 +£1224.5 mL

CRP = C-reaktives Protein, EN = Enteral Nutrition, FFM = fatfree mass (fettfreie Masse), LoS
= Lenght of Stay (Liegezeit), PN = Parenteral Nutrition, POD = Postoperative day

Durch die Supplementation von PN hat sich das postoperative Ergebnis nicht verbessert, aber
FFM konnte aufrechterhalten werden. Durch eine ausreichende Zufuhr von Proteinen wird die
Proteolyse (skelettaler) Muskulatur deutlich reduziert, was nach einer Studie bei Patienten mit
einer akuten Sepsis oder kritischen Verletzungen bis zu 13-16 % des gesamten Korperproteins
sein konnen. 2/3 davon sind ein Teil der skelettalen Muskulatur, die hauptsachlich in den

ersten 10 Tagen abgebaut wird (Wu et al. 2016).

Die Auswirkungen von Immunonutrition (auch Immune Enhancing Nutrition [IEN]) wurden von
Wong und Aly (2016) in ihrer Metaanalyse anhand von insgesamt 2019 Patientenfallen aus 19
RCTs untersucht.

Dabei handelte es sich um eine supplementdre EN aus Arginin, w-3-Fettsauren und RNA.
Dazu wurden Operationen aus dem gesamten oberen Gastrointestinaltrakt einbezogen, deren

Ergebnisse in der folgenden Tabelle dargestellt werden.

Tabelle 12: Postoperativer Outcome bei Patienten, die eine IEN erhielten (Wong et Aly 2016)

Kriterium Wert p
Postoperative RR 0.69, 95 % CI 0.50-0.94 0.02
Wundinfektionen

LoS RR -2.51 Tage, 95 % CI -3.47 bis -1.55 < 0.00001
Anastomosenleckagen RR 0.68, 95 % Cl 0.42-1.10 0.12
Pulmonale Infektionen RR 0.81, 95 % CI 0.65-1.01 0.06
Mortalitat RR 0.77, 95 % CI1 0.43-1.37 0.37

LoS = Lenght of Stay (Liegezeit), RR = Relatives Risiko
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Die Betrachtung der einzelnen Eingriffe fiihrte zu den folgenden Ergebnissen:
e Pankreatikoduodenektomie: Infektiose Komplikationen |, LoS | (signifikant)
e Gastrektomie: LoS |, kein signifikanter Unterschied bei Wundinfektionen,
Dehiszenzen, Pneumonien, Harnwegsinfekten und Mortalitat
e Osophagektomie: Kein Unterschied bei LoS oder postoperativen Komplikationen

e Gastrektomie und Osophagektomie: LoS, Morbiditat und Mortalitat nicht signifikant

Bei der Osophagektomie kann man keine starke Evidenz fiir den Einsatz von IEN erkennen,
sodass man die EIN trotz der Ubergeordneten Verbesserung von LoS und der Inzidenz von

Infektionen nicht generell empfehlen kann.

SDD

Hinsichtlich der SDD wurden von Roos et al (2013) 8 RCTs aus dem Zeitraum 1998 bis 2011
untersucht. Dabei bestanden einige SDD-Konzepte aus Einzelantibiosen, andere aber aus
mehreren Praparaten. Einige Konzepte wurden lediglich 1 Tag vor der OP angewandt und
einige auch nach der Operation fortgefuhrt. In den verschiedenen Studien wurden
verschiedene Protokolle verwendet.

Als das am haufigsten verwendete Verfahren wurde der Einsatz einer Kombination von nicht-
absorbierbaren Antibiotika (Polymixin E, Tobramycin und Amphotericin B) in der Form einer
Paste beschrieben, die oral oder Uber eine Magensonde verabreicht wurde.

Dabei ergab sich ein signifikanter Unterschied bei den postoperativen Infektionen mit
deutlicher Bevorzugung der Gruppe, die eine selektive Dekontamination erhielt (OR 0-58, 95
% CI1 0-42-0-82; p = 0-002). Anastomosenleckagen, Wundinfektionen und Pneumonien kamen

nach der SDD ebenfalls seltener vor (Roos et al. 2013).

Nasogastrische Dekompression

Weijs et al. (2017) beschaftigten sich in ihrem systematischen Literaturreview und ihrer
Metaanalyse mit der nasogastrischen Dekompression nach Osophagektomien. Der klassische
Verbleib von nasogastrischen Sonden fiir einige Tage stand einer frihen Entfernung als
Element des ERAS-Konzepts gegeniber und wurde dabei mit anderen Aspekten verglichen,
wie der Anastomoseninsuffizienzen, der Mortalitdtsrate und der pulmonalen
Komplikationsrate: Dabei liel3 sich kein Unterschied zwischen den beiden Verfahren
feststellen. Mortalitdt und Anastomoseninsuffizienzen waren gleichwertig, in einer Gruppe von
RCTs zur Chirurgie des oberen Gastrointestinaltraktes konnte man sogar eine Haufung
pulmonaler Komplikationen mit OR = 1.49, 95%CI 1.01-2.21 feststellen. Allerdings legen die

Autoren Wert darauf, dass sich Osophagektomien grundlegend von anderen
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gastrointestinalen Eingriffen unterscheiden, weil es zu einer Aufblahung des Magens und einer
verzogerten Entleerung kommt und durch die Entfernung des 6sophagealen Sphinkters der
natirliche Reflux-Schutz fehlt. Dadurch kommt es zu einer erhéhten Aspirationsgefahr, die
mit postoperativen Pneumonien in Verbindung gebracht wird, was allerdings durch die
aktuelle Studienlage zur Ublichen nasogastrischen Dekompression nicht bestéatigt werden
kann (Weijs et al. 2017).

Fluid

Bahlmann et al. (2018) erforschten die Auswirkungen einer zielgerichteten Volumentherapie
(goal-directed fluid therapy (GDT)) auf die Komplikationen 5 und 30 Tage nach der Operation.
Sie untersuchten dabei 64 Patienten fiir transthorakale Osophagektomien und verwendeten
dabei ein FloTrac-System und ein Vigileo-Monitoring zur Messung des Schlagvolumens. Ein
ERAS-Protokoll im klassischen Sinne wurde dabei nicht verwendet.

Die GDT sollte in dieser Studie zu einer Optimierung des Schlagvolumens fihren und dadurch
einen cardiac index (Cl) von mind. 2.5 | min? m? und einen mittleren arteriellen Druck von
mindestens 65 mm Hg bewirken.

Wenn das Schlagvolumen kontinuierlich um mehr als 10 % abfiel, dann erfolgte die Gabe von
Flussigkeitsboli (3 ml/kg ABW (actual bodyweight = tatsachliches Kérpergewicht), max. 250
ml) Hydroxyethylstarke Uber einen Zeitraum von 5 Minuten. Erhohte sich das SV nach 5
Minuten um mehr als 10 %, dann erfolgte eine erneute Gabe, bis der Anstieg bei weniger als
10 % lag. Die Einstellung des ClI erfolgte, wenn er trotz eines verbesserten SVs dennoch noch
unter 2,5 I mintm2 lag.

Dies erfolgte durch eine Dobutaminperfusion mit einer Rate von 2,5 ug kg*min?, bis der
Zielwert des Cls erreicht oder tberschritten wurde. Die Dobutamininfusion wurde ebenfalls
reduziert oder gestoppt, wenn eine Herzfrequenz von 90 Schlagen/min Uberschritten wurde
oder das EKG Anzeichen fiur eine Ischamie aufzeigte. Das Einhalten des mittleren arteriellen
Drucks von 65 mm Hg wurde abschlieRend durch eine Infusion mit Phenylephrin oder
Norepinephrin erreicht.

Insgesamt kamen die Autoren dabei zu der Feststellung, dass keine Verbesserung des
postoperativen Ergebnisses durch eine GDT erzielt wurde: Die Inzidenz von Komplikationen
pro Patient betrug bei der GDT-Gruppe 2 (0 bis 3) und bei der Kontrollgruppe 1 (0 bis 2), nach
30 Tagen lag sie bei GDT-Gruppe bei 4 (2 bis 6) und bei der Kontrollgruppe bei 2 (1 bis 4).
Insgesamt wiesen 27 % der GDT-Gruppe und 26 % der Kontrollgruppe mindestens eine

Komplikation auf (Bahlmann et al. 2018).
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Es konnte kein signifikanter Effekt von perioperativ verabreichten Glukokortikoiden
zur Verringerung pulmonaler Komplikationen nachgewiesen werden. Eine
Subgruppenanalyse sieht eine gewichtsabhangige Dosierung von 10-30 mg kg als
vielversprechend an, was allerdings weiter gepriift werden muss.

Eine 5-tdgige Gabe von Moxifloxacin reduziert im Vergleich mit einer ausschlieflich
perioperativen Prophylaxe (mit Mezlocillin und Metronidazol) nach einer
thorakoabdominaler Osophagektomie die Rate von pulmonalen Infektionen oder
die 30 Tages Mortalitat nicht.

Der Einsatz von Mupirocin als nasal angewendete Salbe ist bei radikalen
Osophagektomien mit rechtsseitiger Thorakotomie und Laparoskopie fiir eine
Infektionssenkung bei MRSA gerechtfertigt.

Rauchen sollte mind. 1 Monat vor der OP pausiert werden, ein orales
Biofilmmanagement ist sicher und effektiv, aber eine Aussage zur Immunonutrition

ist nicht moglich.

Es konnte kein Unterschied beim Pain Score oder den pulmonalen Komplikationen
zwischen systemischer und epiduraler Anasthesie festgestellt werden, sodass
keine klare Empfehlung ausgesprochen werden kann.

Bilaterale single-dose PVBs kénnen den postoperativen Bedarf an Analgetika

senken und daher als Alternative zur PCA eingesetzt werden.

Maglichst frih mit enteraler Ernahrung beginnen

Es bleibt unklar, ob Jejunostoma oder Nasojejunalsonde die bessere Option ist.
Ein frlher Einsatz einer supplementaren PN fihrt zu besseren
Langzeitergebnissen.

Ein erhthtes Kalorien- und Proteinangebot fiihrt zum Erhalt des Kdrpergewichts

und der fettfreien Masse.

Nasogastrische Dekompression nicht nétig
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5.2

Magenresektion

ERAS-Leitlinien

Eingriffsspezifische Malnahmen (nach Mortensen et al. 2014)

,=Routineeinsatz von praoperativer, kinstlicher Erndhrung ist nicht angemessen, leicht
untererndhrte Patienten sollten jedoch mit oraler Supplementation oder enteraler
Ern&hrung vor Eingriffen vorbereitet werden.”

,Die Vorteile [von préoperativer Pharmaconutrition], welche sich bei grof3en
gastrointestinalen Eingriffen allgemein gezeigt haben, liel3en sich nicht in dezidierten
Studien an Gastrektomie-Patienten reproduzieren. Obwohl sich Vorteile nicht
ausschlieRen lassen, liegt aktuell eine insuffiziente Evidenz vor.*

,Die Evidenz fur TAP-Blocks bei abdomineller Chirurgie ist im Allgemeinen hoch, die
Effekte konnten jedoch nur in den ersten 48 Stunden nach dem Eingriff nachgewiesen
und keine der Evidenzen beinhaltet Gastrektomien.*

,Nasogastrische Tuben sollten nach dem ERAS-Protokoll nicht routinemafiig bei
gastrischen Eingriffen verwendet werden.”

,Das Vermeiden von abdominellen Drainagen kann drainage-bedingte Komplikationen
verringern und den Krankenhausaufenthalt nach Gastrektomien verkirzen.*
,Patienten, welche sich einer totalen Gastrektomie unterziehen, sollten danach
Getranke und Essen am 1. POD nach Wunsch zur Verfligung gestellt werden. Sie
sollten darauf hingewiesen werden, vorsichtig zu starten und sich entsprechend ihrer
Toleranz zu steigern.”

.Patienten, welche deutlich unterernahrt sind oder diejenigen, die 60 % ihres
Tagesbedarfs am 6. POD nicht erreichen, sollten individualisierte

Ernahrungsunterstiitzung erhalten.”

Eingriffs-unspezifische Malinahmen (nach Mortensen et al. 2014)

.Bei Patienten mit Alkoholabusus ist eine einmonatige Abstinenz forderlich und es
sollte versucht werden, sie einzuhalten.”

,Bei taglichen Rauchern ist eine einmonatige Abstinenz forderlich.”

.Extrapolierte Daten aus Studien von kolonchirurgischen Eingriffen zeigen, dass MBP
keinen bestéatigten Vorteil hat; eine MBP sollte nicht durchgefihrt werden.*

,Die Einnahme von klaren Flissigkeiten fir < 2 Stunden vor der Anasthesie vergrof3ert
das gastrische Residualvolumen nicht und wird vor elektiven Eingriffen empfohlen.®
.Feste Nahrung sollte 6 Stunden vor der Anasthesie den Patienten vorenthalten

werden.”
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-.NMH reduziert das Risiko thrombotischer Komplikationen. Ein begleitender Einsatz
von Epiduralanésthesien macht ein striktes Befolgen von Regeln ndtig. Mechanische
MaRnahmen kdnnen bei Hochrisikopatienten erganzt werden.”

,Eine antimikrobielle Prophylaxe verhindert SSI und sollte als Einzeldosis innerhalb
einer Stunde vor der Hautinzision initilert werden. Wiederholte intraoperative Dosen
konnen in Abhangigkeit von der Halbwertszeit des Wirkstoffs oder der Eingriffsdauer
notig sein.”

»=Epiduralandsthesien im mittleren thorakalen Bereich werden basierend auf Daten von
umfangreichen offenen abdominellen Eingriffen empfohlen und zeigen uberlegene
Schmerzlinderung und weniger respiratorische Probleme im Vergleich mit einer
intraventdsen Opioidgabe.”

,ES gibt gewisse Evidenzen fur den Einsatz von PCA oder einer intravendsen
Lidocaingabe als analgetische Methode.”

sintraoperative Hypothermie sollte durch den Einsatz kutaner Warmung, bspw. durch
Geblase- oder Wasser-zirkulierende Systeme, vermieden werden®

.Eine near-zero Flussigkeitshilanz durch die Verhinderung eines Salz- oder Wasser-
Overloads fuhrt zu einem besseren Outcome.*

,Ein perioperatives Monitoring des Schlagvolumens mit einem dsophagealen Doppler
dient dazu, den kardialen Output durch Flussigkeitsboli zu optimieren und verbessert
so den Outcome.”

.Balancierte Kristalloide sollten gegeniber 0,9%igen Kochsalzlésungen bevorzugt

werden.”

100



ERAS

Die Sicher- und Anwendbarkeit wurde sowohl von Ding et al. (2018; laparoskopisch und offene

Eingriffe) als auch von Li et al. (2018; laparoskopisch) bestatigt. Beide Metaanalysen

beschaftigten sich mit den ERAS-Konzepten bei Magenkarzinomen und untersuchten sie nach

ahnlichen Kriterien, die in der folgenden Tabelle 13 dargestellt werden. Dabei wurden

Gruppen, die perioperativ anhand eines ERAS-Konzeptes behandelt wurden,
Patientengruppen unter Standardversorgung verglichen.

mit

Tabelle 13: Gegenuberstellung des Outcomes der Studien von Ding et al. (2018) und Li et al.

(2018)

Kriterium

Ding et al. (2018)

Li et al. (2018)

Erster Flatus

WMD -14.57; 95 % CI -20.31
bis -8.83, p < 0.00001

WMD 17.72; 95 % ClI, 39.464.02, z

=1.60,p=0.11

Komplikationen

p=0.33

CRP WMD -19.46; 95 % CI -21.74
bis -17.18, p < 0.00001
Interleukin-6 WMD -32.16; 95 % CI -33.86
bis -30.46,p < 0.00001
LoS WMD -1.85; 95 % CI -2.35 bis | WMD -2.65; 95 % ClI, 4.01-1.29, z
-1.35, p < 0.00001 =3.82,p<0.01
Wiederaufnahmen OR 342,95 % Cl, 1.43-8.21,
P =0.006
Blutverlust WMD -1.80; 95 % CI -7.71-
412, p=0.55
Postoperative OR 1.31; 95 % CI 0.76-2.27, | OR 1.57; 95 % CI, 0.82-2.98, z =

1.37,p=0.17

CRP = C-reaktives Protein, LoS = Liegezeit, OR = Overall risk, WMD = Weighted mean

difference

In beiden Analysen werden die ERAS-Konzepte als sicher und effektiv bezeichnet, allerdings

wird die insgesamt geringe Studienlage dazu kritisiert (Ding et al. 2018; Li et al. 2018).
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In der Metaanalyse von Changsheng et al. (2020) geht es um die Anwendung von ERAS-
Protokollen bei radikaler Gastrektomie. Dabei wurden bei der Bewertung &hnliche Kriterien
wie in den beiden vorherigen Metaanalysen verwendet, es wird allerdings auch auf Faktoren
hingewiesen, die in anderen Analysen nicht berticksichtigt wurden:

Tabelle 14: Klinischer Outcome fir ERAS Protokolle bei Gastrektomien nach Changsheng et
al. 2020

Kriterium Wert p
Pulmonale Infektionen RR =0.51, 95 % CIl 0.29-0.92 0.02
Anastomosenleckagen RR = 0.87,95 % CI 0.35-2.15 0.77
LoS MD = -1.85, 95 % Cl -2.27-1.43 < 0.00001
Intraoperativer Blutverlust MD = -0.28, 95 % CI -5.55-4.99 0.92
Erster Flatus MD = -14.36, 95 % CI -18.63-10.08 < 0.00001
Erste Deféakation MD = -27.55, 95 % CI —-47.56-7.46 0.007
Wiederaufnahme RR =3.14, 95 % CI 1.37-7.17 0.007
Erbrechen RR =3.42,95 % CI 1.55-7.54, p=0.002 | 0.002
Magenretention RR =3.82, 95 % Cl 1.85-7.89, p = 0.0003
0.0003
CRP SMD =-1.38, 95 % CI -2.00-0.75 < 0.0001
Interleukin-6 SMD = -4.29, 95 % CI -8.99-0.40 0.07

CRP = C-reaktives Protein, LoS = Liegezeit, MD = Mean difference, RR = Risk ratio

Insgesamt deckt sich die Empfehlung von Changsheng et al. mit den vorherigen
Empfehlungen (Ding et al. 2018; Li et al. 2018). Im Vergleich mit den konventionellen
Versorgungskonzepten konnten sowohl weniger Wiederaufnahmen als auch geringfligigere
Komplikationen festgestellt werden, wie postoperatives Erbrechen oder Magenretention.

Mit 97 Patienten einer totalen, laparoskopischen und distalen Gastrektomie fiihrten Kang et al.
(2018) eine randomisierte Studie durch, durch die die Sicherheit und die Verbesserung der
postoperativen Genesung ebenfalls bestatigt werden konnten. Sie verweisen dabei darauf,
dass ,die ERAS-Gruppe [...Jeine schnellere Regenerationszeit und signifikant weniger
Schmerzen am 1.-4. Tag nach dem Eingriff [hatte]“. Die Komplikations- oder Wiederaufnahme-
Raten wirden sich durch das ERAS-Protokoll nicht erhéhen, weil ,das multimodale Programm
[...]die optimale perioperative Versorgung fur Patienten mit totaler distaler Gastrektomie per

Laparoskop [ist]“ (Kang et al. 2018).
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Infektionsprophylaxe

Die unterschiedlichen Auswirkungen zwischen einer 24- und einer 72-stindigen
Antibiotikaprophylaxe nach offenen Gastrektomien bei Magenkrebs-Patienten wurden von
Takagane et al. (2019) in ihrem RCT untersucht. Von den insgesamt 464 Patienten befanden
sich 228 in der 24 h Gruppe und 236 Patienten in der 72 h Gruppe. Bei beiden Gruppen wurden
1,5 g Ampicillin-Sulbactam nach dem Einleiten der Anasthesie parenteral verabreicht und je
nach Gruppe erfolgte dann die weitere Gabe in zeitlich unterschiedlichen Abstanden. Die
Ergebnisse werden im Folgenden in Tabelle 15 dargestellt.

Tabelle 15: SSI und weitere Kompikationen bei 24- oder 72-stiindiger Ampicillin-Sulbactam
Prophylaxe nach Takagane et al. (2019)

24h (n=228) 72h (n=236) Absolute p
Differenz (%)
SSl insgesamt 20 26 -2,2 0.441
Superfiziell inzisional 3 2 5 0.681
Tief inzisional 0 2 -0,8 0.499
Organ/Bauchraum 17 23 -2,2 0.412
Entfernte Infektionen 24 11 59 0.021
Respiratorisch 15 6 4,0 0.044
Harnweg 3 1 0,9 0.365
Gallenweg 3 1 0,9 0.365
Enteritis 4 2 0,9 0,433
Katheter-bedingt 2 2 0,1 1,000

Die Autoren gehen davon aus, dass die verkirzte Gabe von Antibiosen nicht schlechter sei
als eine 72-stindige, sodass postoperative Infektionen, die nicht in einem direkten
Zusammenhang mit dem Eingriff stehen, wie beispielsweise Pneumonien, Harnwegsinfekte

oder Enteritiden, nicht signifikant haufiger vorkommen (Takagane et al. 2019).

Zu einem &ahnlichen Ergebnis kamen Zhang et al. im Jahr 2013. Sie analysierten 4 RCTs, bei
denen insgesamt 1095 Patientenfalle zur antibiotischen Prophylaxe nach einer Tumorchirurgie
am Magen untersucht wurden. Dabei wurden drei unterschiedliche Vergleiche zwischen
verlangerter und intraoperativer Antibiotikaprophylaxe durchgeftinrt, ndmlich zwischen den
Einzel- und Mehrfachgaben nach der Gastrektomie.

Auch sie kommen in ihrer Metaanalyse zu dem Ergebnis, dass der einzige signifikante

Unterschied bei den postoperativen Komplikationen ohne einen direkten Zusammenhang mit
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dem Eingriff auftrat, er wird mit einem RR 0.54, 95%CI: 0.34-0.86, p = 0.01 beschrieben (Zhang
et al. 2013).

Analgesie

Neben dem Vergleich zwischen epiduralen und anderen Analgesiemethoden fir
Osophagektomien beschrieben Hughes et al. (2018) auch die Moglichkeiten bei
Gastrektomien anhand der gleichen Studienkriterien.

Sie kamen zum Ergebnis, dass sich die Morbiditat bei Patienten mit epiduraler Anasthesie und
Alternativen (Fentanyl i. v. oder intrathekal appliziertes Morphium) nicht unterscheidet, auch
der LoS wurde statistisch nicht signifikant verkirzt und die Inzidenz pulmonaler

Komplikationen sank nur nicht signifikant (Hughes et al. 2018).

In welchem Umfang sich die zusatzliche postoperative Gabe von Acetaminophen als eine
Ergadnzung zu TEA in den ersten 3 Tagen nach dem Eingriff positiv auswirkt, versuchten
Kinoshita et al. (2019) in ihrem Randomized Controlled Trial zu zeigen.

Dabei verglichen sie &hnlich groRe Patientenkohorten, die entweder mit Acetaminophen und
TEA oder nur mit einer TEA behandelt wurden (s. Abb. 13).

Table 2 Secondary outcomes

Factors Control group (n=53a) Acetaminophen group (n=38)  value

Cumulative fentanyl consumption

During the first 2 postoperative days 427 pe (1QR: 397452 401 pg (IOQR: 392-437) 0.017
PODO T2 pg (IQR: 67-82) 67 po (IQR: 67-77) 04072
PO 178 pg (TR 163201 170 pg (IOR: 16d-173) L0049
POD2 170 pg (IQR: 160-1807 165 pg (IQR: 160-170) 0.021
The number of rescue medications 2204237 D864 1.42 = ().1K)]
(until PODE)
Frequency of POMNY 3056 (545 BAE (13.7%) 0,165
Time o first Datws (days) mean + SEM 256+0.13 2344012 0,221
Time to first defecation (days) mean+ SEM 4,53 £0.22 4.25+0.21 0,363
Time to first ambulation (days) mean + SEM [KiGESIATH 1.7940.13 0.893
Postoperative hospital stay (days) L30(QR 1 LO-17.40 13.5(IQR 12.0-16.0) 0644

PO postoperative day, IR interquartile range, PONY postoperative navses and vomiting, SEM standard error of mean

Abb. 13: Sekundarer Outcome bei zusatzlicher Gabe von Acetaminophen zuséatzlich zur TEA.

Patienten nach offenen Gastrektomien, die Acetaminophen (ugs. Paracetamol) als Adjuvant
erhielten, bendétigten in den ersten 48 Stunden signifikant weniger Notfallmedikationen der
TEA. Bei laparoskopischen Eingriffen konnten Kinoshita et al. keine signifikanten Unterschiede
zwischen den beiden Gruppen feststellen (Kinoshita et al. 2019).
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Hong et al. (2017) untersuchten die epidurale Applikation von Dexamethason zur
postoperativen Schmerzlinderung. Bei 3 Gruppen mit einer unterschiedlich hohen Dosierung
(0 mg, 5 mg, 10 mg) zeigte sich, dass 10 mg Dexamethason zu jedem Zeitpunkt zu einem
besseren Wert auf einer visuellen Analogskala (VAS) fir die Patienten fuihrte, wodurch die
Patienten einen insgesamt geringeren Verbrauch an Fentanyl hatten. Unterschiede bei
Nebeneffekten, wie Hypotonie oder Bradykardie, konnten nicht festgestellt werden (Hong et
al. 2017).

Ern&hrung

400 Patienten wurden 2015 von Li et al. in einer randomisierten Studie hinsichtlich des
Einsatzes von parenteraler oder friher enteraler Erndhrung nach radikalen Gastrektomien
untersucht. Sie konnten insgesamt eine Verbesserung verschiedener Faktoren feststellen, wie
beispielsweise eine Verkirzung des Krankenhausaufenthalts oder einen Wiedereinsetzen der
intestinalen Funktionen, dennoch konnte sie aber ,keinen signifikanten Unterschied bei
Anastomosenleckagen, postoperativem lleus und Erbrechen zwischen den beiden
gleichgrof3en Gruppen® nachweisen (Li et al. 2015).

AuBerdem zeigten ihre Ergebnisse, dass die Werte von CD3+, CD4+, CD4+/CD8+ und
naturlichen Killerzellen bei beiden Gruppen im Vergleich zu postoperativen Messungen

geringer waren, bei der friihen enteralen Ernéhrung jedoch bessere Immunwerte auftraten.

Die immunologischen Werte bei Patienten mit enteraler und parenteraler Erndhrung wurden
auch von Xin et al. (2019) in ihrer Metaanalyse untersucht, in der die Ergebnisse aus 9 RCTs
und 5 retrospektiven Studien mit insgesamt 1.858 Patienten verglichen wurden. Die
Ergebnisse wurden dabei auf die Zeitrdume zwischen der Operation bis zum 7. POD und nach
dem 7. POD einteilt.
Dabei war auch die vorherige Studie von Li et al. (Li et al. 2015) ein Bestandteil dieser
Metaanalyse.
Das Verhaltnis von CD4+ und CD8+ ist bei EN in den ersten 7 postoperativen Tagen signifikant
besser (MD 0.22; 95%CI 0.18, 0.25; P < 0.00001), dartiber hinaus konnten keine weiteren
signifikanten Unterschiede im ersten Untersuchungszeitraum festgestellt werden.
Fur den Zeitraum nach dem 7. Tag ergaben sich die folgenden signifikanten Unterschiede
(Xin et al. 2019):

e CD4+-Werte (MD 5.84; 95%CI 4.19, 7.50; P < 0.00001)

e CD4+/CD8+-Verhaltnis (MD 0.28; 95 % CI 0.20; 0.36, P < 0.00001)

e NK-Zellen (SMD 0.94; 95 % CI 0.54, 1.30; P < 0.00001)

o Gesamtkomplikationsrate (RR .73 M-H; fixed; 95 % CI1 0.58, 0.92; P = 0.006)
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Den Effekt der Immunonutrition bei gastrointestinalen Eingriffen erforschten Wong und Aly
(2016) an 19 RCTs. Wie bereits in 4.2.2 ,Préoperative kinstliche Ern&hrung und
Supplementierung“ beschrieben wurde, handelt es sich dabei um eine Erndhrung, die
J<mmunverstarkende Stoffe wie Glutamin, w-3 Fettsduren, Arginin und Nukleotide® enthalt
(Wong und Aly 2016). Die genauen Zusammensetzungen der verwendeten Praparate werden
nur teilweise erwahnt. Die Ergebnisse der Studie werden in Tabelle 16 dargestellt:

Tabelle 16: Klinischer Outcome fuir IMN bei gastrointestinalen Eingriffen nach Wong et al. 2016

Kriterium Ergebnis Wert

Wundinfektionen Weniger RR 0.59, 95 % CI1 0.40-0.88; p < 0.009

LoS Klrzer MD -2.92 days, 95 % CI -3.89 bis -1.95; p <
0.00001

Anastomosenleckagen | Weniger RR 0.68, 95 % C1 0.42-1.10; p = 0.12

Pulmonale Infektionen | Weniger RR 0.81, 95 % CI 0.65-1.01; p = 0.06

Mortalitat Weniger RR 0.77,95 % C1 0.43-1.37; p = 0.37

MD = Mean difference, RR = Risk ratio, 95% CI = 95 % Konfidenzintervall

Bei einer der untersuchten Studien, die sich nur mit Gastrektomien beschéftigte, erhielten die
Patienten beispielsweise Impact®. Dabei wurde ein um 2 Tage verkirzter LoS ermittelt,
wahrend die anderen Ergebnisse statistisch nicht signifikant waren. Weitere Studien zu

Gastrektomien lieferten vergleichbare Ergebnisse (Wong und Aly 2016).

Eine weitere Metaanalyse zur enteralen Immunonutrition stammt von Cheng et al., die
teilweise mit ahnlichen klinischen Kriterien arbeiteten, wie die Studie im vorherigen Absatz
(Wong und Aly. 2016), sie beschaftigten sich aber vor allem mit der Immunantwort.
Sie beschreiben ein ahnliches Ergebnis ab POD 7, wie es von Xin et al (Xin et al. 2019) ein
Jahr spater in ihrer Metaanalyse ebenfalls bestatigt haben:

e CD4+ (SMD =0.99; 95 % CI, 0.65-1.33; p < 0.00001)

e CD4+/CD8+ (SMD = 0.34; 95 % ClI, 0.02-0.67; p = 0.04)

e (SIRS) (MD, - 0.89 days; 95 % ClI, -1.40 bis -0.39; p = 0.005)
Der LoS und die pulmonale Infektionsrate wurden durch die Immunonutrition nicht verbessert
(Cheng et al. 2018).

Ida et al. (2017) verglichen in ihrem RCT die standardisierte Diat mit der perioperativen oralen
Immunonutrition, da ,totale Gastrektomien bei Magentumoren mit exzessivem Gewichtsverlust

und verminderter Kalorienaufnahme” verbunden sind.
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Untersucht wurde der Einsatz von Eicosapentaensaure fur 7 Tage vor und 21 Tage nach dem
Eingriff innerhalb einer ProSure®-Supplementation, die 600 kcal und 22 g
Eicosapentaensaure enthielt.

Dabei stellten die Autoren fest, dass eine auf Eicosapentaensaure basierende Immunonutrition
die Gewichtsabnahme nicht reduziert, wobei sie allerdings auch auf verschiedene Probleme
bei der Auswertung hinwiesen. So fand etwa keine Dokumentation der weiteren Ernéhrung
statt oder die Patienten hatten durch die Supplementation ein verfalschtes Hungergefuhl, was
dann zu einer zu geringen Kalorienaufnahme fiihrte (Ida et al. 2017).

Song et al. (2017) beschéftigten sich in ihrem Systematic Review mit der Frage, welche
Zusammensetzung von Immunonutrition am effektivsten ist. Dabei wurden 11 Studien mit
insgesamt 840 Patienten analysiert. Es stellte sich heraus, dass Kombinationen aus Arginin,
Nukleotiden und w 3-Fettsauren oder Arginin, Glutamin und w 3-Fettsauren fir Patienten mit
Magentumoren am effektivsten sind, um infektiose Komplikationen zu vermeiden und den LoS

zu verkirzen (Song et al. 2017).

Um eine Therapiemethode zur Verringerung des bereits angesprochenen Gewichtsverlusts zu
entwickeln (s. Ida et al. 2017), fuhrten Imamura et al. (2016) ein RCT durch, bei dem eine
Patientengruppe eine zusétzliche Supplementation mit Elental (Ajinomoto Pharmaceuticals,
Tokyo, Japan) mit 300 kcal fur 6-8 Wochen erganzend zu ihrer normalen Diat nach dem Eingriff
erhielt, wobei sich ein signifikanter Unterschied im prozentualen Verlust der Kérpermasse
zwischen den untersuchten Patienten und einer Kontrollgruppe ergab. Er lag bei Patienten mit
totaler Gastrektomie bei 5.03 + 3.65 % bei den Patienten mit Supplementation und bei 9.13 +

5.43 % bei den Patienten ohne Supplementation (Imamura et al. 2016).

SDD

Siehe Kapitel 4.1 Osophagusresektion, Abschnitt SDD

Drainage

In einem Cochrane Review von Wang et al. (2011) wurden die Ergebnisse aus 4 RCTs mit
insgesamt 438 Patienten hinsichtlich der Vorteile einer routinemafigen Platzierung einer
Drainage nach Gastrektomien analysiert. In ihrer Studie ergaben sich keine Evidenzen fir
einen Unterschied bei den verschiedenen untersuchten Faktoren, wie der Mortalitat (RR 1.73,

95%CI 0.38-7.84), den postoperativen Komplikationen wie Pneumonien (RR 1.18, 95%ClI
0.55-2.54) oder Wundinfektionen (RR 1.23, 95%CI 0.47-3.23) (Wang et al. 2011).

107



Als nachteilig verwiesen sie auf eine mit ca. 9 Minuten im Durchschnitt langer andauernde
OP-Zeit (95%CI 2.56-15.57) und Komplikationen, die im direkten Zusammenhang mit der
Drainage bestehen. Die Autoren sprachen sich daher nicht fir einen routinemafligen Einsatz
von Drainagen aus (Wang et al. 2011).

Antikoagulation

In einem Randomized Controlled Trial konnten Jung et al. bei der Untersuchung von 666
Patienten zeigen, dass die Kombination aus intermittierender pneumatischer Kompression mit
einer zusatzlichen Gabe von NMH zur Vermeidung postoperativer venéser Thromboembolien
der alleinigen pneumatischen Kompression tberlegen ist, die praoperativ begonnen und bis
zur Entlassung weiterverwendet wurde.

Die Patienten, die diese Kombinationstherapie erhielten, hatten eine VTE Inzidenz von 0,6 %,
wahrend die Kontrollgruppe eine Inzidenz von 3,6 % hatte. Auffallig war jedoch das signifikant
hohere Blutungsrisiko bei den Patienten, die mit einem Heparin therapiert wurden (9.1 %
gegenuber 1.2 %; p <.001) (Jung et al. 2018).

Hamotherapie

Den Einfluss allogener Bluttransfusionen bei Tumorpatienten untersuchten Agnes et al. (2018)
in ihrer Metaanalyse. Die Arbeit zeigt eine inverse Korrelation zwischen der Hohe der
Transfusionen und dem overall survival (OS), dem disease-free survival (DFS), dem disease-
specific survival (DSS) und den postoperativen Komplikationen. Dabei wurden 38 Studien
ausgewertet.
Die Auswertung der Arbeiten in der Metaanalyse fihrte zu den folgenden Ergebnissen(Agnes
et al. 2018):

¢ Die Hazard Ratio (HR) fur OS liegt bei 1.49 (95%CI von 1.32-1.69, p < 0.00001)

e Die HR fur DFS betragt 1.48 (95%CI = 1.18-1.86, p = 0.0007)

e Die HR fur DSS betragt 1.66 (95%CI = 1.5-2.19, p = 0.0004)

¢ OR fir postoperative Komplikationen lag bei 3.33 (95%CI = 2.10-5.29, p < .00001)

Hinsichtlich der Ergebnisse wiesen Agnes et al. darauf hin, dass weitere Studien zur

Anpassung der Methoden benétigt werden und bis dahin vorsichtig mit der Verabreichung von

Transfusionen umgegangen werden sollte.
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Antibiotische Prophylaxe fur 24 h nach dem Eingriff ausreichend

Acetaminophen als Erganzung zur TEA fuhrt zu einer suffizienteren Analgesie.

Dexamethason senkt bei epiduraler Applikation die postoperativen Schmerzen.

Eine kurzzeitige EN Uber eine Sonde steigert die immunologischen Werte des
Patienten.

Immunonutrition verbessert die Genesung und verkiirzt den LoS, sie sollte Arginin,
Glutamin, w 3-Fettsduren und/oder Ribonukleotide enthalten.

Eine zuséatzliche Kaloriensupplementation in Mal3en (bspw. Mengen von 300 kcal)

unterstutzt den Erhalt der Kdrpermasse.

SDD kann die Komplikationsraten senken

Drainagen werden nicht empfohlen
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5.3

Leberresektion

ERAS-Leitlinien (nach Melloul et al. 2016)

,Risikopatienten (Gewichtsverlust >10-15 % in den letzten 6 Monaten, BMI < 18,5kg/m?
und Serumalbumin < 30g/I bei Abwesenheit von Leber- oder Nierendysfunktion) sollten
eine orale Erndhrungssupplementation fiir 7 Tage vor dem Eingriff erhalten. Bei stark
untererndhrten Patienten (> 10 % Gewichtsverlust) sollte die Operation fir mindestens
2 Wochen verschoben werden, um den Erndhrungsstatus zu verbessern und eine
Gewichtszunahme der Patienten zu erméglichen.®

,Praoperatives Fasten sollte 6 Stunden fur feste Nahrung und 2 Stunden fur
Flussigkeiten nicht tberschreiten. CHL wird fir den Abend vor dem leberchirurgischen
Eingriff und 2 Stunden vor dem Einleiten der Anasthesie empfohlen.*

.Eine orale MBP ist flr die Leberchirurgie nicht indiziert.”

»,NMH oder unfragmentiertes Heparin reduziert das Risiko von thromboembolischen
Komplikationen und sollte 2-12 Stunden vor dem Eingriff eingesetzt werden, besonders
bei umfangreichen Hepatektomien. Intermittierende pneumatische
Kompressionstrimpfe sollten ergénzt werden, um das Risiko weiter zu senken.*

.Eine Einzeldosis intravendser Antibiotika sollte vor der Hautinzision und nicht weniger
als 1 Stunde vor der Hepatektomie appliziert werden. Postoperative ,prophylaktische’
Antibiotika werden nicht empfohlen.*

.Hautvorbereitung mit 2% Chlorhexidin ist gegeniber einer Povidoniod-Lésung zu
bevorzugen®

,Die vorhandene Evidenz ist nicht aufschlussreich und es kann keine Empfehlung fir
oder gegen den prophylaktischen Einsatz von Drainagen bei Hepatektomien gegeben
werden.”

.Perioperative Normothermie sollte wahrend der Leberresektion beibehalten werden.®
,Die meisten Patienten kénnen am ersten Tag nach der OP normale Kost zu sich
nehmen. Postoperative enterale oder parenterale Ernahrung sollte fir unterernahrte
Patienten oder solche mit verlangertem Fasten (bspw. lleus > 5 Tage, DGE)
vorbehalten sein.”

,Routinierte TEA kann bei offenen Leberresektionen fiir ERAS-Patienten empfohlen
werden. Wundinfusionskatheter oder intrathekal applizierte Opiate kénnen gute

Alternativen in Kombination mit einer multimodalen Analgesie sein.®
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o ,Die Aufrechterhaltung eines geringen ZVP (<5 cmH20) mit engmaschigem Monitoring
wéhrend des Eingriffs wird beflirwortet. Balancierte Kristalloide sollten gegeniber einer
0,9%igen Kochsalzlésung oder Kolloiden bevorzugt werden, um das intravaskulare
Volumen aufrechtzuerhalten und eine hyperchloramische Azidose oder renale

Dysfunktion zu vermeiden.”
ERAS
Sowohl Yang et al. (2016) als auch Li et al. (2017) verglichen den klinischen Outcome eines
ERAS Protokolls mit dem des Standardkonzepts. Die Ergebnisse werden in der folgenden

Tabelle dargestellt:

Tabelle 17: Gegenuberstellung der Ergebnisse von ERAS-Protokoll vs. Standardprotokoll der
Metaanalysen von Yang et al. 2016 und Li et al. 2017

Kriterium Yang et al. (n = 580) Li et al. (n =524)
LoS MD =-3.31 WMD =-2.72

95 % ClI: -3.95 bis -2.67 95 % CI -3.86 bis -1,57
Komplikationsrate OR =0.34 OR =0.45

95 % CI: 0.15 bis 0.75 95 % Cl, 0.30 bis 0.67
Erster Flatus MD =-0.51 WMD = -0.93;

95 % CI: -0.91 bis -0.12 95 % CI -1.41 bis -0.46
Erste SMD =-1.79,
Nahrungsaufnahme | 95 % CI: -3.19 bis -0.38
CRP  Konzentration WMD = -21.68
5. Tag POD 95 % ClI -29.30 bis -14.05

CRP = C-reaktives Protein, LoS = Liegezeit, MD = Mean difference, OR = Odds ratio, SMD =

Standard mean difference, 95 % CI = 95 % Konfidenzintervall

Beide Metaanalysen (Li et al. 2017; Yang et al. 2016) tberschneiden sich in ihren Quellen nur
bei der Arbeit von He et al. (2015), weshalb eine getrennte Betrachtung der Arbeiten als
sinnvoll erscheint.

Yang et al. wiesen darauf hin, dass es schwierig sei, die Verklirzung der Liegezeit als ein
wichtiges Merkmal der Genesung anzusehen, da es fur das (verfriihte) Verlassen des
Krankenhauses multifaktorielle Ursachen geben kann. Der wissenschaftliche Blick sollte daher
sowohl auf die Genesung als auch auf die funktionelle Erholung des Patienten gerichtet

werden, um ein ERAS-Konzept erfolgreich beurteilen zu kénnen (Yang et al. 2016).
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Die Kernpunkte des ERAS-Konzeptes , wie man anhand ihrer Metaanalyse zu einem
suffizienten Outcome kommen kann, wurden von Li et al. wie folgt zusammengefasst (Li et al.
2017):

e Praoperativ: ,keine Darmvorbereitung, keine routineméaniger Einsatz nasogastrischer
Tuben, praoperatives Erndhrungsassessment und ggf. Anpassung,
kohlenhydrathaltige Getranke bis 2 Stunden vor dem Eingriff (500 ml).”

e Intraoperativ: ,multimodale Analgesie, weniger Abdominaldrainagen,
Antibiotikaprophylaxe, Vermeiden von Hypothermie, zielgerichtete
Flussigkeitstherapie.”

e Postoperativ: ,multimodale Analgesie, Wassereinnahme nach 4 Stunden, flissige Kost
12 Stunden nach dem Eingriff, Entfernen von Abdominaldrainagen so schnell wie

maglich.”

Eine weitere Metaanalyse fur einen Vergleich von ERAS- und Standardprotokollen stammt
von Ni et al. (Ni et al. 2015), sie Uberschneidet sich aber in den Quellen tberwiegend mit den
beiden vorherigen Arbeiten (Li et al. 2017; Yang et al. 2016). Die Angaben zu den betrachteten
Kriterien, wie Komplikationsrate, LoS oder Zeit bis zum ersten Flatus, ahneln daher den
Werten in der Tabelle 17. Die gleiche Problematik gilt fiir die Metaanalyse von Song et al.
(Song et al. 2017) und das Systematic Review von Rouxel und Beloeil (Rouxel & Beloeil 2018).
Auf eine weitere Betrachtung dieser Arbeiten wird deshalb wegen den gleichen Quellen und
den vergleichbaren Werte verzichtet.

Die in den vorherigen Studien oftmals zitierte RCT von He et al. (He et al. 2015) bezieht sich
auf insgesamt 86 Patienten, bei denen ein signifikant verkirzter LoS von 6 Tagen (4-8) anstelle
von 10 Tagen (7-15) beim Standardprotokoll und eine verkirzte Zeit bis zum ersten Flatus
festgestellt wurden.

Die Autoren verwiesen darauf, dass der Erfolg eines ERAS-Konzepts durch die
Beaufsichtigung eines strikten Einhaltens des Protokolls durch das gesamte Team und eine

hohe Compliance mdglich sei (He et al. 2015).

Eine weitere randomisierte Studie von Jones et al. (Jones et al. 2013) liefert eine Bestatigung
daflrr, dass ein ERAS-Protokoll sicher und effektiv sei. Sie sprechen von einer sehr hohen
Compliance, die ,in der Studie zum verbesserten Outcome beigetragen haben konne“. Als
wichtige MalBnahme im Rahmen des Protokolls verwiesen sie auf das Carbohydrate Loading

(CHL), weil sich dadurch ,die Insulinresistenz um bis zu 50 % senken® lie3e (Jones et al. 2013).
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Infektionsprophylaxe

Guo et al. (Guo et al. 2019) verglichen verschiedene Strategien fur die perioperative
Antibiotikaprophylaxe bei Hepatektomien, wobei 5 RCTs aus dem Zeitraum 1998-2016 mit 4
verschiedenen Konzepten ausgewertet wurden. Dabei handelte es sich um die folgenden
Konzepte:

e Keine Antibiotikaprophylaxe (negative control; NC)

e Préoperative Applikation (,kurzzeitige Gabe vor Inzision®)

e Kurzzeitige postoperative Applikation (,definiert als < 2 Tage postoperativ)

e Langzeitige postoperative Applikation (,definiert als > 2 Tage postoperativ)

In den analysierten Studien wurden einzelne oder kombinierte Strategien dieser 4 Prophylaxen
hinsichtlich der Inzidenz fir SSI, RSl und Gesamtinfektionen miteinander verglichen.

Die Autoren vermuten, dass ,der Verzicht auf eine prophylaktische Antibiotikagabe die
potenziell Gberlegene Strategie zum Vermeiden postoperativer Infektionen sein kénnte“. Eine
verlangerte Prophylaxe hat daher vermutlich keinen klinischen Vorteil und ist nicht zu
empfehlen.

Sie betonen aber auch, dass ,der Unterschied zwischen kurzfristiger, kiirzerer oder gar keiner

antibiotischen Prophylaxe in Zukunft weiter untersucht werden muss* (Guo et al. 2019).

Da in den RCTs zur Antibiotikaprophylaxe meist nur unkomplizierte Eingriffe beschrieben
worden sind, fuhrten Sugarawa et al. (Sugarawa et al. 2018) eine randomisierte Studie zu
aufwendigen Hepatektomien mit extrahepatischer Gallengangsresektion durch.

Die Fragestellung dieser Arbeit bezog sich auf die Dauer der bendétigen Antibiotikaprophylaxe
fur eine geringe Inzidenz postoperativer, infektiéser Komplikationen. dabei stellte sich heraus,
dass eine 2-tagige Prophylaxe zu klinisch vergleichbaren Werten wie eine 4-tagige Prophylaxe

fuhrt und deshalb ausreichend suffizient ist;

Tabelle 18: Postoperative Komplikationen nach Sugarawa et al. 2018

Kriterium 2 Tage 4 Tage p

Infektiose Komplikationen insgesamt 30,2 % 326 % 0.816

SSI 18,6 % 23,3 % 0.596

RI 16,3 % 14,0 % 0.763

LoS 25 % (13-46) Tage | 27 % (13-83) 0.289
Tage

SSI = Surgical site infections, Rl = Remote infections (entfernte Entziindung)
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Die Wahl des Antibiotikums basierte auf préaoperativen Gallenkulturen und wurde
patientenindividuell angepasst, wobei (berwiegend Cefazolin, Sulbactam-Ampicillin,
Ceftriaxon und Cefepim verwendet wurden (Sugarawa et al. 2018).

Okamura et al. (Okamura et al. 2017) fuhrten ein weiteres RCT zu eine individuell an
préaoperativ bestimmte Gallenkulturen angepasste Antibiotikaprophylaxe bei hepato-
pankreatiko-biliaren Eingriffen durch. Dabei wurden u. a. anhand des Bakteriogramms
Piperacillin oder Piperacillin/Tazobactam verwendet. Eine Kontrollgruppe erhielt ein
Cephalosporin 2. Generation (Cefmetazol).

Die Inzidenz von SSI lief3 sich durch die gezielte Auswahl anhand der Spezifitat der Antibiose
signifikant senken (43,5 % im Vergleich mit 71,0 % bei der Kontrollgruppe), schwerwiegende
Komplikationen, wie eine Sepsis, traten bei beiden Gruppen mit 3,2 % auf.

Die Autoren verweisen in ihrer Studie auf 3 wichtige Punkte (Okamura et al. 2017):
e ,Die Frequenz von SSI sinkt mit dem Einsatz perioperativer Antibiotika mit einem
Wirkungsspektrum gegen die in der Gallenkultur festgestellten Bakterien.*
¢ Antibiotika mit einem Wirkungsspektrum gegen die in der Gallenkultur festgestellten
Bakterien senken die Frequenz von SSI bei Pankreatikoduodenektomien und
Hepatektomien.”

e ,Multiresistente Bakterien nehmen bei der gezielten Antibiotikagabe nicht zu.”

Analgesie

Fur den Vergleich zwischen epiduralen Analgesien (EA) und lokaler Infiltration (wound
catheter, WC) bei offenen Hepatektomien liegen 2 aktuelle Metaanalyse (Bell et al. 2015;
Gavriilidis et al. 2019) mit teilweise widerspruchlichen Ergebnissen vor, wobei sich die beiden
Arbeiten nur bei einer Quelle Gberschneiden. Die Ergebnisse werden in der folgenden Tabelle

gegenlbergestellt:
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Tabelle 19: Vergleich des klinischen Outcomes in den Studien von Bell et al. (2015) und
Gawvilidis et al. (2019)

Kriterium Bell et al. 2015 (n = 705) Gavriilidis et al. 2019 (n = 240)
Pain Score POD 1 MD -0.90 (95%CI -1.29, -0.52; | MD 0.14 (95%CI -0.79, 1.07; p =
p < 0.00001) fur EA 0.76), kein signifikanter

Unterschied
Pain Score POD 2 MD -0.29 (95%CI -0.65, 0.07; p | WMD 0.29 (95%CI 0.09, 0.49; p

= 0.11), kein signifikanter | < 0.004) fur WC
Unterschied

Opioidverbrauch MD -6.46 (95%CI -56.60, 43.69; | WMD -6.29 (95%CI -7.92,
p = 0.80), kein signifikanter | —-4.65; p < 0.001) fir WC
Unterschied

Komplikationsrate RR 1.40 (95%CI 1.07, 1.83; p = | OR 0.75 (95%CI 0.39, 1.45; p =
0.02) fur EA 0.40), kein signifikanter
Unterschied
Zeit bis zur MD -0.73 (95%CI -1.13, -0.32;
funktionellen Erholung p = 0.004) fur WC
LoS MD 0.58 (95%CI - 0.94, 2.09; p | MD 0.46 (95%Cl -2.42,3.33;p =

= 0.46), kein signifikanter | 0.76), kein signifikanter

Unterschied Unterschied

EA = Epidurale Analgesie, MD = Mean difference, POD = Postoperative day, WC =
Wundkatheter, WMD = Weighted mean difference, 95 % Cl = 95 % Konfidenzintervall

Insgesamt wurden in beiden Studien geringere Komplikationsraten fir Lokalinfiltrationen bei
vergleichbaren Angaben auf einer Schmerzskala erschlossen (Bell et al. 2015; Gavrilidis et al.
2019).

Beide Metaanalysen kommen zum Ergebnis, dass die lokale Infiltration durch den
Wundkatheter eine vergleichbar suffiziente Analgesie-Option nach offenen Hepatektomien
darstellt und deshalb als Teil eines multimodalen Analgesiekonzeptes aufgenommen werden

sollten.

Eine weitere randomisierte und doppelt verblindete Studie zur Wundinfusion als alleiniger
Analgesie stammt von Dalmau et al. (Dalmau et al. 2018). In dieser Studie wurden 53
Patienten mit einer kontinuierlichen und lokalen Ropivacain-Infusion versorgt, wahrend eine
Kontrollgruppe eine lokale Wundinfusion mit einer 0,9%igen Kochsalzlésung erhielt. Dabei

traten beim Morphinbedarf in beiden Untersuchungsgruppen nur geringe Unterschiede auf.
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Bei einer kontinuierlichen Wundinfusion mit Ropivacain (p = 0,669) lag der Unterschied bei
2,15 mg weniger

Da die Schmerzen, LoS und lokale oder systemische Komplikationen vergleichbar waren,
bezeichnen die Autoren die Wundinfusion als sicher und bei ERAS-Patienten auch als
genesungsfordernd. Sie stellen daher fest, dass ,der Erfolg von Enhanced Recovery bei
Hepatektomien nicht vom Analgesie-Schema abhéangig ist, solange der Schmerz gut
kontrolliert wird“ (Dalmau et al. 2018). Deshalb kdnnen sie auch keine klare Empfehlung zur
Verwendung von Ropivacain-Infusionen aussprechen (Dalmau et al. 2018).

Mit der Effizienz von PCA im Vergleich zu epiduralen Analgesien nach offenen Eingriffen
beschaftigten sich Li et al. (Li et al. 2019) in ihrer Metaanalyse, in der 4 RCTs mit insgesamt
278 Patienten analysiert wurden.

Dabei ergaben sich sowohl bei den Werten auf der Schmerzskala nach 24 Stunden in Ruhe
(MD 0.59 [0.30, 0.88]) als auch nach 48 Stunden bei Bewegung (MD 0.95 [0.31, 1.60]) fur die
PCA hohere Werte. Die Dauer des Aufenthalts und die allgemeinen und die durch die
Analgesie bedingten Komplikationen unterschieden sich bei den beiden Verfahren nicht

signifikant, weshalb die Autoren der Studie die epidurale Analgesie empfehlen (Li et al. 2019).

Ernahrung

Eine hepatobilidre Grunderkrankung wirkt sich meist negativ auf den Metabolismus aus, wobei
ein chirurgischer Eingriff diese Problematik weiter verschlimmern kann. Liu und Xue (Liu &
Xue 2015) haben sich in ihrem Systematic Review mit der Erndhrungsunterstiitzung fur
Patienten beschaftigt, die sich einem hepatobiliaren Eingriff unterziehen.

Dabei stellen sie fest, dass ein ,essentielles Erndhrungsassessment vor dem Einfiihren einer
Ernahrungs- und Diattherapie erfolgen solle® (Liu und Xue 2015). Wichtige klinische
Messparameter kénnen dabei Alter, Geschlecht und Gewicht, aber auch Armumfang,
Hautfaltendicke und der errechnete Body-Mass-Index (BMI) sein. Zuséatzlich kdnnen
Laborwerte wie die der Aminotransferase oder der alkalischen Phosphatase herangezogen
werden.

Eine EN sollte entsprechend der gastrointestinalen Situation angewendet werden und eine PN
nur dann, wenn sich die gastrointestinale Funktion wieder erholt hat (Liu und Xue 2015).
Niederkalorische Supplementationen werden in einigen Situationen bevorzugt, weil die
.Patienten mit Lebererkrankungen gegenuber Uberschiissiger Ernahrungsunterstitzung
intolerant sind.”

Liu und Xue gehen auch kurz auf die Thematik der Immunonutrition ein, die jedoch in den
spateren Arbeiten (Gong et al. 2016; Richard et al. 2014; Zhang et al. 2016) genauer behandelt

wird.
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Eine alleinige Therapie mit EN oder eine Kombinationstherapie aus EN und PN sind nach
Moglichkeit gegenuber einer totalen PN immer zu bevorzugen.

Mit einer Erndhrungsunterstitzung durch EN oder PN haben sich auch Gao et al. (Gao et al.
2015) in ihrer Metaanalyse beschaftigt, wobei sie statistisch signifikante Unterschiede
zwischen EN und PN nachweisen konnten:

Sowohl die Bilirubin-Werte als auch die Alanin Aminotransferase-Werte im Serum waren nach
einer EN niedriger. Die Plasma Praalbumin-Werte waren fur bei der EN hoéher, was nach den
Autoren aber auf ,eine fordernde Wirkung auf die Proteinsynthese und den Metabolismus
hinweist”. Klinische Auffalligkeiten, wie bspw. Diarrhoe oder Blahungen, sind bei EN haufiger,
aber bei den Infektionen gibt es keinen statistisch signifikanten Unterschied.

Richard et al. (Richard et al. 2014) konnten in ihrem RCT mit 22 Patienten zeigen, dass die
CRP-Werte durch die préoperative Gabe von Glutamin statistisch signifikant sinken (p =
0.028), was darauf hindeuten konnte, dass ,Glutamin die postoperative inflammatorische

Antwort, die bei einer Leberresektion auftritt, verringern konnte“ (Richard et al. 2014).

Sowohl Gong et al. als auch Zhang et al. haben sich in ihren RCTs mit der Gabe von w-3-
Fettsauren beschétftigt (Gong et al. 2016; Zhang et al. 2016). Gong et al. untersuchten dabei
die Verwendung von Emulsionen mit mehrfach-gesattigten w-3 Fettsduren, wahrend Zhang et
al. die Auswirkung auf zirrhotische Patienten erforschten.

Wichtige Laborparameter, wie die Anzahl der weil3en Blutkdrperchen, die Alanin-
Aminotransferase und die Aspartat-Transaminase, waren ab dem 3. Tag POD stark verringert
(Gong et al. 2016). In den beiden Arbeiten wird auch darauf verwiesen, dass insgesamt
weniger Komplikationen auftreten, wobei Zhang et al. ndher darauf eingehen:

Die postoperativen Komplikationsraten bei infizierten Inzisionen (5,73 %; p = 0.191) und die
Gesamtinfektionsrate (9,55 %; p = 0.014) haben sich ungefahr halbiert, die Mortalitat hat sich
in dieser Untersuchungsgruppe allerdings statistisch nicht signifikant verbessert. Die Werte
fur Sepsis oder Schock sind jedoch bei beiden untersuchten Gruppen gleich (Zhang et al.
2016).

Beide Arbeiten empfehlen die Verwendung von w-3-Fettsauren bei der PN (Gong et al. 2016;
Zhang et al. 2016).
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Drainage

Kim et al. (2014) untersuchten in ihrer randomisierten Studie an 200 Patienten, ob eine
Drainage nach Leberresektionen effektiv ist. Dabei stellten sie fest, dass es keine signifikanten
Unterschiede in der Morbiditat bei den beiden untersuchten Gruppen gab, aber durch die
Drainage bedingte Komplikationen gab, wie Blutungen oder Infektionen an der Drainage oder
auch Abdominalabszesse. Bei den Patienten mit Drainage trat eine Aszites deutlich haufiger
auf (13.2 % gegenuber 1.8 % bei Patienten ohne Drainage, p = 0.027). Die Autoren raten
daher von Drainagen nach elektiven Leberresektionen ab (Kim et al. 2014).

Flissigkeitstherapie

In einer multizentrischen RCT beschéftigten sich Weinberg et al. (2019) mit den klinischen
Auswirkungen einer GDT bei 48 Patienten mit umfangreichen Leberresektionen, bei denen sie
eine restriktive, zielorientierte und intraoperative Flissigkeitstherapie im Rahmen eines ERAS-
Protokolls mit den Patienten eines Standard-Protokolls verglichen.

Fir die ERAS-Patienten erfolgte ein hdmodynamisches Monitoring (EV1000), wobei eine
Abweichung des Schlagvolumens (SVV) von > 20 % wahrend des Eingriffs als Grenzwert fur

eine Intervention festgelegt wurde.

Tabelle 20: Vergleich des klinischen Outcomes zwischen restriktiver und konventioneller

Therapie nach Weinberg et al. 2019

Kriterium Restriktive Konventionelle Therapie p

Therapie (n = (n =24)

24)

Komplikationen 58 % 67 % 0.55
Anzahl der Komplikationen 1,8 2,2 0.60
pro Patient
Wundinfektionen 13 % 21 % 0.44
Leberversagen 0 4 % >0.99
LoS 7 Tage 8 Tage 0.17

LoS = Liegezeit
Insgesamt finden sich keine statistisch signifikanten Veranderungen bei den beiden Gruppen.

Es lassen sich jedoch Tendenzen erkennen, die ,eine umfangreichere klinische Studie

rechtfertigen®, aber keine klare Empfehlung ermdglichen (Weinberg et al. 2019).
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Eine kurze Antibiotikaprophylaxe (2 Tage) ist hinsichtlich der Komplikationsraten
ausreichend.

Eine Bestimmung der Bakterienbesiedlung in der Galle kann dabei helfen, die
Effektivitat der Prophylaxe zu steigern.

Lokale Wundinfiltrationen dienen als suffizienter Teil in einer multimodalen

Analgesie zur effektiven Schmerzlinderung.

PN sollte nur bis zur Erholung der gastrointestinalen Funktion eingesetzt werden.
Moglichst friih auf EN wechseln

Glutamin als Zusatz senkt die CRP-Werte.

Supplementierte w 3-Fettsauren verbessern die Laborwerte, wie Leukozyten oder
Alanin-Aminotransferase, und kénnen so die Inflammationsreaktionen in der Leber

senken

Routinehafter Einsatz von Drainagen wird nicht empfohlen

Es lasst sich eine Tendenz zur restriktiven Flussigkeitsbilanzierung erkennen
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5.4

Pankreasresektion

ERAS-Leitlinien (nach Lassen et al. 2012)

.Rauchen sollte 4 Wochen vor dem Eingriff gestoppt und regelmaRiger hoher
Alkoholkonsum ebenfalls fir mindestens 4 Wochen reduziert werden, um
postoperative Komplikationen zu verringern.”

.EXtrapolierte Daten aus Studien zur Kolonchirurgie und retrospektive Studien aus der
Pankreatikoduodenektomie zeigen, dass die MBP keinen Vorteil bietet.”

»<Aufnahme von klaren Flissigkeiten bis 2 Stunden vor dem Einleiten der Anasthesie
erhoht das gastrische Residualvolumen nicht und wird vor elektiven Eingriffen
empfohlen. Feste Nahrung sollte ab 6 Stunden vor der Einleitung nicht mehr
aufgenommen werden. Extrapolierte Daten zeigen, dass praoperatives CHL bei
Patienten ohne Diabetes durchgefiihrt werden kann.”

-.NMH reduziert das Risiko von thromboembolischen Komplikationen und die Gabe
sollte iber 4 Wochen nach dem Eingriff fortgefiihrt werden. Gleichzeitiger Einsatz von
Epiduralanasthesien erfordert ein strenges Einhalten der Sicherheitsregein.
Mechanische Malinahmen sollten fiir Patienten mit hohem Thromboserisiko erganzt
werden.”

LAntibiotische Prophylaxe verhindert SSI und sollte als single-dose 30-60 Minuten vor
der |Inzision gegeben werden. Wiederholte intraoperative Gaben kbnnen in
Abhangigkeit von der Halbwertszeit des Wirkstoffes und der Eingriffsdauer nétig sein.®
~Epiduralandsthesien im mittleren thorakalen Bereich werden auf der Grundlage von
ausgewerteten Daten aus Studien zu offenen abdominalen Eingriffen empfohlen und
fuhren zu einer besseren Schmerzlinderung und weniger respiratorischen Problemen
als eine intravendse Opioidgabe.

.Intraoperative Hypothermie sollte durch den Einsatz kutaner Warmung, bspw. durch
ein Geblase oder Wasser-zirkulierende Systeme, vermieden werden.®

,Eine near-zero Flussigkeitsbilanz durch die Verhinderung eines Salz- oder Wasser-
Overloads fuhrt zu einem besseren Outcome.

,Ein perioperatives Monitoring des Schlagvolumens durch ésophagealen Doppler dient
dazu, den kardialen Output mittels Flissigkeitsboli zu optimieren und verbessert so
den Outcome.”

,Balancierte Kristalloide sollten gegeniber 0,9%igen Kochsalzlésungen bevorzugt
werden.”

,Das frihe Entfernen von Drainagen nach 72 Stunden kann bei Patienten mit geringem
Risiko wegen der Entwicklung einer Pankreasfistel (bspw. Amylase < 5000U/L in der

Drainagefliissigkeit) angebracht sein. Es besteht allerdings eine insuffiziente Evidenz,
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um den Routineeinsatz von Drainagen zu rechtfertigen, ihr Einsatz basiert also auf
einer nur geringer Evidenz*

e ,Den Patienten sollte ohne Einschrankung eine normale Ernahrung nach dem Eingriff
erlaubt werden. Sie sollten gewarnt werden, vorsichtig zu beginnen und die Einnahme
entsprechend der Toleranz lber 3-4 Tage zu erhthen. Enterale Sondenerndhrung
sollte nur bei speziellen Indikationen verabreicht werden und parenterale Ernahrung

sollte nicht routinemaflig zum Einsatz kommen.*

ERAS

Xiong et al. (2016) verglichen dabei die Haufigkeit der umgesetzten Schliisselfaktoren bei
Pankreatikoduodenektomien. Die haufigsten Inkorporationen ergaben sich bei 13/14 Studien
bei der Entfernung von Drainagen, nasogastrischen Tuben und friher oraler Erndhrung, die
Zielgerichtete Mobilisation wurde in 12/14 Studien und die Planung der Entlassung und die
epidurale oder patientengesteuerte Analgesie wurden in 11/14 Studien behandelt. Der primare
Outcome war der PL0S, sekundare Outcomes waren u. a. postoperative Pankreasfisteln, DGE
und Morbiditat.

Durch die Implementation des ERAS-Protokolls zeigte sich eine statistisch signifikante
Verkirzung des LoS (-4.17 Tage; 95 % CI: -5.72 bis -2.61). AuRRerdem kam es zu einer
Verbesserung bei DGE (OR: 0.56; 95 % CI: 0.44-0.71, P < 0.0001) und der Morbiditat (OR:
0.63; 95%CI: 0.54-0.74, P < 0.00001) (Xiong et al. 2016).

Die Ergebnisse bei den POPF waren bei den ERAS- und den Kontroll-Gruppen statistisch
nicht signifikant und insofern vergleichbar (OR: 0.88, 95%CI: 0.73-1.08; P = 0.22) (Xiong et
al. 2016).

Genauere Angaben zur Umsetzung der einzelnen Elemente waren nicht zu finden, lediglich
Vermerke zu verschiedenen Kriterien einzelner Studien.

Ji et al. (Ji et al. 2018) befassten sich in ihrer Metaanalyse mit ahnlichen Outcomes.
Vergleichbar zu Xiong et al. (Xiong et al. 2016) zeigte sich eine statistisch signifikante
Verbesserung des DGE (OR = 0.58, 95 % CI: 0.48-0.72, P < 0.00001) oder des PLoS (WMD
= -4.45, 95%CI: -5.99 bis -2.91, P < 0.00001). Von einer signifikanten Verbesserung der
Mortalitat (OR = 0.85, 95%CIl: 0.54-1.36, P = 0.51) oder der Haufigkeit von POPF (OR = 0.90,
95%Cl: 0.76-1.07, P = 0.24) konnte allerdings nicht berichtet werden (Ji et al. 2018).

Die Kriterien fiir die jeweiligen Outcomes wurden von den verschiedenen Gesellschaften
Ubernommen (International Study Group of Pancreatic Fistula (ISGPF) fir POPF; International
Study Group of Pancreatic Surgery’s (ISGPS) fiir DGE etc.), aber genauere Angaben zu den
einzelnen Faktoren fehlen. In der Diskussion erfolgt ein Verweis auf eine weitere Arbeit
(Coolsen et al. 2013).
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In der Metaanalyse und dem Systematischen Review von Coolsen et al. (2013) erfolgt eine
genauere zeitliche Aufteilung der verschiedenen Elemente des ERAS-Protokolls. Der priméare
Outcome ist, wie bei Xiong et al. (2016), die Aufenthaltsdauer, als sekundar wurden der DGE,
die Komplikationsraten, die Mortalitat und auch die Zeit bis zur Wiederherstellung normaler
Funktionen angegeben (bspw.: Feste Nahrungsaufnahme, Schmerztherapie nur noch durch
orale Analgetika). Die MalRhahmen des ERAS-Protokolls aus dieser Metaanalyse werden

lauten wie folgt:

Tabelle 21: ERAS-Elemente fir die Pankreasresektion in der Studie von Coolsen et al. 2013

Praoperative MalRnahmen

Praoperative Beratung

Keine orale Darmvorbereitung

Préoperative Erndhrung: CHL bis 2h vor dem Eingriff

Antithrombische Prophylaxe

Intraoperative MalRnahmen

Keine praanasthetische Medikation

Einzeldosis Antibiotika

Pravention postoperativer Ubelkeit/Erbrechen

Vermeidung einer Hypothermie

Perioperative glykamische Kontrolle (<10mmol/l)

Epidurale Analgesie

Keine postoperative nasogastrische Tuben

Gute Flussigkeitsbalance

Postoperative MaRnahmen

Frihe und geplante Mobilisierung

Normale Kost nach Wunsch ab Tag 1, steigern der

Aufnahme entsprechend der Toleranz tber 3-4 Tage

Entfernung von Blasenkathetern an Tag 1 oder 2

Perioanastomische Draingen nach <72h entfernen

Stimulation des Stuhlgangs mit Laxativa

Somatostatin-Analoge
Audit
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Die Metaanalyse zeigte keinen statistisch signifikanten Unterschied bei der Mortalitat bei
Pankreatikoduodenektomien (risk difference (95%CI 0.2 % (-1.7-2.1) 12 = 0 %, P = 0.83), fur
die Komplikationsrate ergab sich eine absolute Differenz von 8.2 % (95 % CI 2.0-14.4, p =
0.008) (Coolsen et al. 2013).

Im Teil des systematischen Reviews zeigte sich eine signifikante Verkiirzung des
postoperativen LoS bei 4 Studien, wobei sowohl Pankreatikoduodenektomien als auch
Pankreatektomien bertcksichtigt wurden.

Ein weiteres Ergebnis besteht darin, dass nasogastrische Tuben bei den meisten Patienten
am 1. POD entfernt werden konnten, jedoch bei 11-15 % wieder inseriert werden mussten.
Die Nahrungsaufnahme erfolgte im Median nach 4-5 Tagen.

Die Autoren betonen, dass beispielsweise die Inzidenz einzelner Komplikationen je nach
Studie stark variieren kann (DGE zwischen 13-57 % in 4 Studien), eine Tendenz zur Senkung
dieser Raten zwar erkennbar sei, sich dafiir aber keine statistische Relevanz ergeben habe
(Coolsen et al. 2013).

Kagedan et al. (2015) verglichen in ihrem Systematic Review zehn Studien mit
unterschiedlichen Fallzahlen und unterschiedlichen umgesetzten ERAS-Elementen und
verglichen sie u. a. hinsichtlich der postoperativen Liegezeit, der Mortalitat, der Readmission
rate und der Morbiditét.

So kann man etwa grof3e Intervalle beim PLoS erkennen, der bei der ERAS-Gruppe bei 7-13
Tagen und bei der Kontrollgruppe bei 8-15 Tagen lag. Aufféallig groRere Intervalle ergaben sich
fur die Morbiditat (ERAS-Gruppe: 16-54 %, Kontrollgruppe: 29-67 %) (Kagedan et al. 2015).
Diese Ergebnisse sind aber auch durch die grof3e Heterogenitét der verschiedenen Protokolle
bestimmt:

Exemplarisch kann man dabei auf die Arbeiten von Di Sebastiano et al. verweisen, in denen
fur die Mobilisation am 1. POD 4 Stunden empfohlen werden. Demgegeniber steht etwa eine
Arbeit von Abu Hilal et al., in der ein 2-stiindiges Sitzen auRerhalb des Bettes und 30 Sekunden
Gange am Tag 1 empfohlen werden.

Eine genaue Validierung auf diesem Wege erscheint als, weil man die Ergebnisse nicht
einfach generalisieren kann.

Trotz grolRer Intervalle und vielen Unterschieden bei den einzelnen Protokollen betonen
Kagedan et al., dass die Einfihrung eines grundlegenden ERAS-Musters dabei helfen kann,

die Hospitalisation und die Komplikationsraten zu verkirzen.

Infektionsprophylaxe

Maatman et al. (2019) beschrieben in ihrem RCT die intraperitoneale Spilung mit einer

Polymixin B Lésung mit 500.000 units/L im Vergleich zu einer Kontrollgruppe mit 0,9%iger
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Kochsalzldsung wahrend der OP. Alle Patienten erhielten 2000 mg Ceftriaxon i. v. und 1000
mg Metronidazol i. v. innerhalb von 60 Minuten vor der Erstinzision appliziert.

Als Outcome wurden unter anderem DGE, PL0oS, VTE, die 30- und 90-Tages Mortalitat
gemessen. ,Insgesamt lieBen sich fur alle untersuchten Outcomes keine signifikanten
Unterschiede zwischen den beiden Gruppen feststellen und kann daher nicht empfohlen
werden.” (Maatman et al. 2019).

Maatman et al. halten es flr wichtig, das Antibiotikaprotokoll anzupassen. Weil bei den
Eingriffen haufig gram-positive Enterokokken vorkommen, kdnnte eine Ergdnzung durch ein

Ampicillin sinnvoll sein.

Analgesie

Dichtwald et al. (2017) verglichen die Anwendung von einer Einzeldosis préaoperativ und
intrathekal appliziertem Morphin mit einer Dosierung von 4 pg/kg mit einer kontinuierlichen
Infusion mit Ramifentanil (Kontrollgruppe) wahrend der Operation. Postoperativ wurde fur
beide Patienten Morphium i. v. Uber eine PCA-Anlage verabreicht. Die Studie bezieht sich
sowohl auf Leberresektionen als auch auf Pankreatektomien.

Der Schmerzwert wurde zu verschiedenen Zeitpunkten gemessen und war bis zum 3.
postoperativen Tag bei der Kontrollgruppe signifikant schlechter, sodass sie weiterhin mehr
Morphium-Boli zur Schmerzstillung bendétigten.

Die Autoren empfehlen daher die intrathekale Einzeldosis als eine Alternative zur
Morphiuminfusion (Dichtwald et al. 2017).

Nutrition

Perinel et al. (2016) beschrieben in einer randomisierten Studie mit insgesamt 204 Patienten,
die sich Pankreatikoduodenektomien unterzogen haben, den Einsatz einer frilhen enteralen
Ernahrung Uber eine nasojejunale Sonde (Nasojejunal early enteral nutrition; NJEEN),. Eine
Kontrollgruppe wurde total parenteral ernahrt (TPN) und diente als Vergleich.

Bei dem NJEEN-Verfahren traten bei 77,5 % der Patienten Komplikationen auf und bei den
TPN-Patienten bei 64,4 % (p = 0,040). Signifikant schlechtere klinische Werte fir NJEEN
ergaben sich auch bei der Inzidenz von POPF (48.1 % vs 27.7 %, P = 0.012) und bei der
Schwere der Komplikationen (Grad B/C nach Clavien-Dindo 29.4 % vs 13.9 %; P = 0.007). Die
infektiosen oder postoperativen Komplikationen sowie DGE oder Aufenthaltsdauer
unterschieden sich statistisch nicht signifikant voneinander.

Die Autoren empfehlen daher den Einsatz von NJEEN nach einer PD nicht (Perinel et al.
2016).
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Drainage

Zum Einsatz von Drainagen nach Pankreatektomien wurden 3 aktuelle Metaanalysen aus dem
Zeitraum 2014-2017 ausgewertet. Die Ergebnisse werden im Folgenden in der Tabelle 22

dargestellt:

Tabelle 22: Gegeniberstellung der Metaanalysen von Huan et al. 2017, Hittner et al. 2014
und Rondelli et al. 2014 zum Einsatz von Drainagen nach Pankreatekomien/-duodenektomien

Kriterium Huan et al. 2017 (n = | Huttner et al. 2014 (n | Rondelli et al. 2014
3639) =711) (n =2704)
D @D P
30-Tages- OR=1.01,P=0,93 2 % 34% | 0,43 | OR 0.64, 95 % CI
Mortalitat 0.37-1.08, p =0.09
Morbiditat OR =0.71, P = 0,0002 | 65,6 % | 62,0 |0,31
fur @D %
PF OR 231, 95 % CI
1.52-3.51, p < 0.0001
fur D
CRPF OR=0.82,P=.30 115% |95% | -
LoS MD = -0.23, P <0,00001 | MD -0-71, 95 % CI -1,58
fur @D bis 0,16; P = 0,11
Postoperative OR 152, 95 % CI
Komplikationen 1.30-1.78 fur D
Reoperation Reoperation: OR = Wiederaufnahme: OR
0.90, P=0,51 1.30, 95 % CI 1.06-
161, p=0.01furD

D = Mit Drainage; @D = Ohne Drainage; MD = Mean difference, OR = Odds ratio, PF =
Pancreatic fistula; CRPF = Clinical relevant pancreatic fistula, 95 % ClI = 95 %

Konfidenzintervall.

Die 3 Metaanalysen kommen zu nicht vollstandig tGbereinstimmenden Schlussfolgerungen.

Huan et al. (Huan et al. 2017) verweisen darauf, dass man kein klares Fazit zum
routinemafigen Einsatz von Drainagen ziehen kann, verweisen aber darauf, dass man bei
einer PD darauf verzichten sollte. Hittner et al. (Huttner et al. 2014) vermuten, dass die
~Pankreasresektion mit oder ohne abdominelle Drainage zu gleichen Ergebnissen in Mortalitat,

Morbiditat und Reintervention fuhrt".
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Das Ergebnis der Metaanalyse von Rondelli et al. besteht darin, dass der Einsatz einer intra-
abdominellen Drainage den klinischen Outcome nicht verbessert (Rondelli 2014).

AulRerdem wurden drei weitere Cochrane Reviews ausgewertet (Cheng et al. 2016; Peng et
al. 2015; Zhang et al. 2018). Dabei handelt sich um aktualisierte Reviews, weshalb an dieser
Stelle auch die Version von Zhang et al. (2018) berticksichtigt wurde. In diesem Systematic
Review wurden insgesamt 1110 Patienten hinsichtlich des Einsatzes oder Nichteinsatzes einer
Drainage und des Zeitpunkts der Entfernung der Drainage und ihrem Einfluss auf den
klinischen Outcome untersucht.

Die Autoren nehmen an, dass es mit oder ohne Drainage ,nur geringe oder keine Unterschiede
fur die 30-Tages-Mortalitat und postoperative Komplikationen gibt“, und empfehlen das friihe
Entfernen einer gelegten Drainage (Zhang et al. 2018).

In der randomisierten Studie von Witzigmann et al. (2016) wurden 438 Patienten untersucht,
die sich einer Pankreaskopfresektion mit einer anschlieRenden pankreatikojejunalen
Anastomose unterzogen haben.

Die Mortalitat war bei den Gruppen mit und ohne Drainage vergleichbar, aber statistisch nicht
signifikant. CRPF und die mit Fisteln assoziierten Komplikationen waren ,in der Gruppe ohne
Drainage signifikant reduziert, andere Aspekte des Outcomes, wie DGE oder
Wundinfektionen, waren ohne statistische Signifikanz.

Die Autoren empfehlen daher, fir diese Art der Pankreatektomie auf eine Drainage zu

verzichten (Witzigmann et al. 2016).

Antikoagulation

Chandrasegaram et al. (2014) untersuchten in ihrem Systematic Review die antikoagulative
Strategie bei vendsen Resektionen im Rahmen von Pankreatektomien. Untersucht wurden
insgesamt 13 Studien, dabei 9 mit antikoagulativer Strategie und 5 ohne.

Outcome flr die Arbeit war das Auftreten einer frilhen portalvendsen Thrombose (early portal
venous thrombosis; EPVT), die in den ersten 30 Tagen postoperativ diagnostiziert werden

sollte. Die Kriterien dafiir waren in den untersuchten Studien unterschiedlich.
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Tabelle 23: Vergleich des klinischen Outcomes fiir Patienten mit und ohne Antikoagulation der
Studie von Chandrasegaram et al. 2014

Kriterium Mit Antikoagulation | Ohne Antikoagulation P

EPVT (gesamt) 7% 3% 0.270
EPVT (ohne GefalRprothese) | 1 % 2% 0.621
Mortalitat 5% 6 % 0.583
Morbiditat 47 % 40 % 0.280

EPVT = Early portal venous thrombosis

Die Mortalitat einer EPVT wurde mit 40 % beschrieben.

Insgesamt waren die eingesetzten antikoagulativen Therapien sehr heterogen, sodass sowohl
Heparin und Warfarin als auch Aspirin und Clopdogrel verwendet wurden. Chandrasegaram
et al. kritisierten daher, dass sich auf diese Weise keine fundierte Schlussfolgerung treffen
lAsst und daher ein multizentrisches RCT mit standardisierten Definitionen notig sei

(Chandrasegaram et al. 2014).

Flissigkeitstherapie

Grant et al. verglichen in ihrer RCT an 330 Patienten und tber einen Zeitraum von 6 Jahren
ein liberales mit einem restriktiven Flissigkeitsmanagement (Grant et al. 2017).

Intraoperativ unterschieden sich die Regimente durch die Flussrate der Kristalloide, die fur die
liberale Gruppe (n = 164) mit 12 ml/kg/h und fir der restriktive Gruppe mit 6 ml/kg/h angegeben
wurde. Bei der letzteren Gruppe wurden FlUssigkeits-Boli fur das Aufrechterhalten der
hamodynamischen Stabilitat verwendet.

Es zeigten sich geringe Unterschiede bei den postoperativen Komplikationen, die aber
statistisch nicht signifikant waren. Bei der klinischen Wiederaufnahme innerhalb von 30 Tagen
ergaben sich 15 % fir den liberalen und 24 % flr den restriktiven Flissigkeitshaushalt mit p =
0,04 (Grant et al. 2017).
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Intraperioneale antibiotische Spulungen mit bspw. Polymixin B werden nicht
empfohlen.

Das gewaéhlte Antibiotikum sollte mdglichst an das Keimspektrum angepasst
werden (gram-positive Enterokokken).

Intrathekale Applikationen (4 pg/kg, Hohe von L3—-4/L4-5) von Morphium kénnen in
einer Kombination mit einer PCA als Alternative zu kontinuierlichen
Morphiuminfusionen verwendet werden.

Eine frGhe EN Uber eine Nasojejunalsonde wird nicht empfohlen.

RoutinemaRge Drainagen werden nicht empfohlen.

Es gibt keine eindeutige zusatzliche Empfehlung fur eine Antikoagulation.

Es gibt keine eindeutige Empfehlung, ob ein liberales oder restriktives

Flussigkeitsmanagement den besseren Outcome erzielt.
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5.5

Kolorektale Chirurgie

ERAS-Leitlinien

Maflnahmen vor der Krankenhausaufnahme (nach Gustafsson et al. 2019)

.Rauchen erhoht das Risiko postoperativer Komplikationen. Rauchen sollte 4 Wochen
préaoperativ  eingestellt werden, um respiratorische Komplikationen und
Wundheilungsstérungen zu reduzieren; kiirzere Zeitabschnitte kénnen zu weniger
guten Ergebnissen fuhren.*

.Intensive Beratung und Nicotinersatztherapie sind am ehesten effektiv. Obwohl
Metaanalysen den Einfluss von Alkoholabusus auf das postoperative Outcome zeigen,
konnten nur 2 kleine RCTs einen Vorteil durch Alkoholabstinenz nachweisen.”

,Ein préoperatives routiniertes Erndhrungsassessment bietet die Mdglichkeit,
Unterernahrung zu korrigieren und sollte daher angeboten werden. Praoperativ sollten
die Patienten mit einem Risiko zur Untererndhrung bevorzugt eine orale

Erndhrungstherapie fur mindestens 7-10 Tage erhalten.”

Praoperative MalBnahmen (nach Gustafsson et al. 2019)

.Eine intravendse Antibiotikaprophylaxe sollte innerhalb von 60 Minuten vor der
Inzision als Einzeldosis bei allen Patienten fir die kolorektale Chirurgie gegeben
werden. Bei Patienten, die eine MBP erhalten, sollte keine orale Antibiose verwendet
werden.

Es kann keine Empfehlung fir eine orale antibiotische Dekontamination bei Patienten
ohne MBP gegeben werden.

Eine Hautdesinfektion sollte unter Verwendung von Ldsungen auf der Basis von
Chlorhexidin und Alkohol durchgeftihrt werden.”

.,Nur MBP mit einer systemischen antibiotischen Prophylaxe zeigt keinen klinischen
Vorteil und kann zu Dehydration und Unbehagen fihren. Es sollte daher nicht
routinemanig in der Kolonchirurgie eingesetzt werden, kann aber in der Rektalchirurgie
zum Einsatz kommen. Es gibt einige Evidenz aus RCTs, dass der Einsatz von MBP
mit einer oralen Antibiose den alleinigen Einsatz von MBP unterstiitzen kann.*

,Die Patienten sollten den Einleitungsraum in einem Zustand mdglichst nah an der
Euvolamie erreichen und jeglicher préaoperativer Uberschuss oder Mangel von

Flussigkeiten und Elektrolyten sollte korrigiert werden.®

129



o Patienten, die sich einer elektiven kolorektalen Chirurgie unterziehen, sollte ermdglicht
werden, bis zu 6 Stunden vor dem Eingriff zu essen und klare Flussigkeiten,
kohlenhydrathaltige Getranke eingeschlossen, bis 2 Stunden vor der Einleitung der
Anasthesie zu sich zu nehmen.

Patienten mit DGE und Notfallpatienten sollten die Nacht vorher oder 6 Stunden vor
der OP fasten. Es kann keine Empfehlung fiir kohlenhydrathaltige Getranke bei
Patienten mit Diabetes gegeben werden.*

Intraoperative MaRhahmen (nach Gustafsson et al. 2019)

e ,Das Zel der perioperativen Flussigkeitstnerapie sollte es sein, die
Flussigkeitsselbstregulation aufrechtzuerhalten und einen Flussigkeitsiberschuss
oder eine Hypoperfusion von Organen zu vermeiden. Eine Flissigkeitsiiberschuss, der
zu einer perioperativen Gewichtszunahme von mehr als 2,5 kg fuhrt, sollte vermieden
werden und stattdessen sollte perioperativ eine near-zero Bilanz praferiert werden.
Eine GDT sollte bei Hochrisikopatienten und Patienten, die sich Eingriffen mit einem
hohen intravaskularen Flussigkeitsverlust (Blutverlust und Protein/Flissigkeitsshift)
unterziehen, verwendet werden. Inotrope sollten bei Patienten mit geringer
Kontraktilitat (Cl < 2,5 L/min) eingesetzt werden.”

e Ein zuverlassiges Temperaturmonitoring sollte bei allen kolorektalen Patienten zum
Einsatz kommen und Methoden zum aktiven Warmen von Patienten sollten eingesetzt
werden, um eine unbeabsichtigte perioperative Hypothermie zu vermeiden.”

e ,Drainagen im Becken oder Peritoneum haben keinen Effekt auf den klinischen

Outcome und sollten daher nicht routineméafig zum Einsatz kommen.*

Postoperative MaBRhahmen (nach Gustafsson et al. 2019)

e ,Opioide sollten vermieden werden und stattdessen sollten multimodale Analgesien in
Kombination mit spinaler/epiduraler Analgesie oder TAP bei einer entsprechenden
Indikation zum Einsatz kommen.*

e ,TEA unter Verwendung geringer Dosen des Lokalanasthetikums und von Opioiden
wird bei offenen kolorektalen Eingriffen empfohlen, um den metabolic stress response
Zzu minimieren und eine postoperative Analgesie zu gewahrleisten. Bei Patienten mit
laparoskopischen Eingriffen kann TEA genutzt werden, sollte aber gegentiber diversen
alternativen Mdglichkeiten nicht als tiberlegen empfohlen werden.®

¢ ,Spinalandsthesien mit geringdosierten Opioiden erzielen gute analgetische Effekte,

haben voriibergehende stressreduzierende Effekte, ermoglichen eine postoperativ
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sparsame Verwendung von Opioiden und werden als erganzende Option zur
allgemeinen Anéasthesie bei laparoskopischen Eingriffen empfohlen.*

e Lidocaininfusionen kdnnen den Opioidverbrauch nach Eingriffen reduzieren, ob durch
diese Behandlung auch das Risiko eines postoperativen lleus reduziert werden kann,
bleibt unklar.”

e Kleine RCTs bei laparoskopischen kolorektalen und anderen Eingriffen zeigen, dass
ein TAP Block den Opioidbedarf reduziert und die Genesung verbessert. Die optimale
Schmerzlinderung scheint abhangig von der Verteilung Gber die Faszienebene zu sein,
die wiederum vom Typ, Volumen, der Wirkdauer des Wirkstoffs und der Prazision
abhangt, mit der die korrekte Ebene identifiziert wurde. Dabei wurden sowohl durch
Ultraschall geleitete als auch laparoskopische Verfahren beschrieben.”

o Patienten, die sich umfangreichen kolorektalen Eingriffen unterziehen, sollten eine
mechanische Thromboseprophylaxe durch gutsitzende Thrombosestrimpfe und/oder
eine intermittierende pneumatische Kompression bis zur Entlassung und eine
pharmakologische Prophylaxe mit LMWH einmal téglich fur 28 Tage postoperativ
erhalten.”

e Ein Netto ,near-zero‘ Flissigkeits- und Elektrolythaushalt sollte aufrechterhalten
werden. Um den Bedarf der Aufrechterhaltung abdecken zu kénnen, sollten hypotone
Kristalloide genutzt werden und zwar eher als isotone Kristalloide, die hohe
Konzentrationen von Natrium und anderen Kationen beinhalten. Fur den Ersatz zum
Ausgleich eines Volumenverlusts sollten 0,9%ige Kochsalzldsungen oder Lésungen
auf Kochsalzbasis vermieden und balancierte Lésungen bevorzugt werden.®
.Bei Patienten mit Epiduralandsthesien sollte eine arterielle Hypotonie durch
Vasopressoren behandelt werden, wenn bei dem Patienten eine Normovolamie

festgestellt wurde.”

ERAS

Ni et al. (2019) erstellten eine Metaanalyse zu laparoskopischen Eingriffen in der kolorektalen
Tumorchirurgie, bei der sie 639 ERAS-Patienten mit 659 Patienten nach dem Standard-
Protokoll miteinander verglichen. Durch das Anwenden eines ERAS-Konzeptes liel3 sich das
klinische Outcome in mehreren Punkten statistisch signifikant verbessern. So waren die
Aufenthaltsdauer und die Zeit bis zum ersten Flatus oder der ersten Defakation verkirzt und
insgesamt zeigte sich eine niedrigere Inzidenz fiir postoperative Komplikationen (RR 0.59,
95%CI 0.40-0.86, p < 0.01). AuRerdem zeigten sich niedrigere Werte fir CRP bei den ERAS-
Patienten (WMD = -24.72 mg/L an Tag 1, -25.98 mg/L an Tag 3). Die Autoren mahnen
allerdings an, dass durch die verklrzte Aufenthaltsdauer die Raten der Wiederaufnahmen
erhoht werden kénnen (Ni et al. 2019).
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In einer weiteren Metaanalyse verglichen Spanjersberg et al. (2015) laparoskopische und
offene Eingriffe in der Kolonchirurgie mit und ohne ERAS-Protokoll.

Hierbei stellten sie fest, dass fur ,laparoskopisch behandelte Patienten mit oder ohne ERAS
keine Unterschiede bei der Morbiditdt festgestellt wurden, der [verkiirzte] postoperative
Krankenhausaufenthalt (MD -2.34 [-3.77, -0.91, p = 0.001) ERAS jedoch favorisiert”.
Gegenuber offenen Eingriffen ist das laparoskopische Verfahren mit einer geringeren
Morbiditat verbunden, Spanjersberg et al. wollen allerdings wegen der geringen Evidenz der
von ihnen untersuchten Studien keine klaren Empfehlungen aussprechen. Sie postulieren
deshalb, dass die Verbesserungen der klinischen Outcomes wahrscheinlich eher mit dem
laparoskopischen Verfahren als mit dem ERAS-Konzept in Verbindung stehen (Spanjersberg
et al. 2015).

Aarts et al. (Aarts et al. 2012) untersuchten den Einfluss verschiedener Faktoren auf die
Aufenthaltsdauer in einem akademischen Lehrkrankenhaus. Dabei wurden unter anderem die
orale Darmvorbereitung, eine intraoperativ restriktive Flissigkeitstherapie oder die Gabe klarer
Flussigkeiten ab dem Tag der Operation untersucht. Probiotika oder CHL kamen dabei aber
beispielsweise nicht zum Einsatz am Patienten.

Insgesamt wurden die einzelnen Komponenten nur sehr unregelmafig eingesetzt und
dennoch haben sich diese und die laparoskopischen Eingriffstechniken verkirzend auf die

postoperative Aufenthaltsdauer ausgewirkt (Aarts et al. 2012).
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Infektionsprophylaxe

Zum Einsatz prophylaktischer Antibiotika wurden 3 Metaanalysen ausgewertet (Bellows et al.
2011: Koullouros et al. 2017; Wu et al. 2018). Die Arbeiten von Koullouros et al. (Koullouros
et al. 2017) von Bellows et al. (Bellows et al. 2011) werden im Folgenden hinsichtlich ihrer
Ergebnisse in der tabellarischen Ubersicht dargestellt. Eine weitere Arbeit (Wu et al. 2018)
beschéftigt sich zuséatzlich mit dem Einsatz von Probiotika und wird daher unabhéngig davon

ausgewertet.

Tabelle 24: Outcome der Metaanalysen zur oralen und intravendsen Antibiotikaapplikation von
Bellows et al. 2017 und Koullouros et al. 2017

Kriterium Koullouros et al. 2017 Bellows et al. 2017
Oral vs. IV Oral+lV vs. IV | Non-absorbable oral + IV vs.
v
SSI OR 1.82 (95 % | OR 0.44 (95 % | RR: 0.57 [95 % CI: 0.43-0.76], p =
Cl, 1.28,2.58); p | ClI, 0.33, 0.58); | 0.0002
=0.008 p = 0.0001
Anastomosenleckagen RR: 0.63 [95 % CI: 0.28-1.41], p =
0.3
Intraabdominelle RR: 0.71[95 % CI: 0.43-1.16], p =
Abszesse 0.2

IV = Intravends, OR = Odds ratio, RR = Risk ratio, SSI = Surgical site infections, 95 % CI = 95

% Konfidenzintervall

Beide Metaanalysen zeigen, dass der zusatzliche Einsatz von oralen Antibiosen eine
Verbesserung des klinischen Outcomes mit sich bringt (Bellows et al. 2011; Koullouros et al.
2017). Bellows et al. verweisen darauf, dass ,entsprechend unserer Schatzung je 100
Patienten, die mit oralen, nicht resorbierbaren Antibiotika zusatzlich zu intravendsen
Antibiosen behandelt werden, 5 Wundinfektionen vermieden werden kénnen“ (Bellows et al.
2011).

Koullouros et al. gehen auch auf die Kombination aus den untersuchten Applikationsschemata
in einer Kombination mit MBP ein. Dabei konnten sie einen signifikanten Unterschied fur die
SSI Inzidenz bei der Kombination aus Oral+ IV + MBP im Vergleich zu IV + MBP feststellen
(RR, 0.48 (95 % CI, 0.44, 0.52); p = 0.00001), aber keinen signifikanten Unterschied beim
Vergleich von Oral + IV und IV+MBP (RR, 0.94 (95 % CI, 0.73, 1.20); p = 0.62) (Koullouros et
al. 2017).
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Die signifikante Reduktion von SSI durch eine praoperativ unterstiitzende Gabe von oralen
Antibiosen bei sauber-kontaminierten, kontaminierten und infizierten Eingriffen konnten Anjum
et al. (2017) in ihrem RCT bestatigen. Bei insgesamt 95 Patienten erfolgte entweder eine
praoperative orale Antibiotikagabe in Verbindung mit einer MBP mit 133 ml Natriumphosphat-
Losung oder nur eine MBP. Das verwendete Prophylaxeschema bestand aus 400 mg
Metronidazol und 200 mg Levofloxacin und wurde3-mal taglich verabreicht.

Tabelle 25: Klinische Ergebnisse nach Anjum et al. 2017

Kriterium AB-Prophylaxe + MBP MBP p
SSI| gesamt 8.42 % 27,3 % 0,001
Postoperativer lleus/Tage 3,96 +/- 1,26 4,23 +/-1,7 0,23
Reoperationen 0% 4,21 %

MBP = Mechanical bowel preparation, SSI = Surgical site infection

Der Einsatz von prophylaktischen Probiotika wird von Wu et al. (2018) nach den Ergebnissen
ihnrer Metaanalyse empfohlen. Durch den Einsatz von Probiotika aus Lactobacillus- oder
Bifidobacterium-Kulturen als Erganzung zur MBP und verschiedenen Applikationsschemata
von Antibiosen (oral, oral+lV, IV) zeigte sich insgesamt eine signifikante Reduktion von SSI
(RR: 0.72; 95%CI: 0.56-0.92; P = 0.009). Die Reduktion der Inzidenz ergab sich aber nach
den Autoren nur bei den ,Patienten, die Cephalosporin und Metronidazol (RR: 0.56; 95%ClI:
0.33-0.93; P = 0.02) [...] erhielten, jedoch nicht bei denen, die nicht exakt Cephalosporine und
Metronidazol (R: 0.78; 95%CI: 0.59-1.03; P = 0.08) [...] erhalten haben®.

AuBerdem konnte die Inzidenz von Diarrhd, Pneumonien und Harnwegsinfekten gesenkt
werden und die ,kumulierte Dauer der Antibiotikatherapie verkirzte sich signifikant (MD: -1.24
Tage; 95%CIl: -1.61 bis -0.86; P < 0.0001)" (Wu et al. 2018).

Analgesie

Chemali et al. (2017) stellen in ihrer Metaanalyse fest, dass ,die Wahl der postoperativen
Schmerzlinderung allein nur einen geringen Einfluss auf die Genesung des Patienten nach
den Eingriffen hat®. Die analysierten Studien beziehen sich sowohl auf Lidocain i. v. als auch
einen Vergleich mit EA oder einen Vergleich von EA mit PCA. Eine signifikante Reduktion war
nur beim Erbrechen mdoglich, bei der Aufenthaltsdauer, der Ubelkeit oder dem

Wiedereinsetzen der Darmperistaltik ergaben sich keine signifikanten Unterschiede.

Einen signifikant geringeren Wert auf der Schmerzskala konnten Liu et al. (2014) beim

Einsatz von TEA beim Vergleich mit patienten-kontrollierten Analgesiesystemen feststellen.
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,Der Vorteil [von TEA] ist nicht mit einem signifikant erh6hten Risiko fir Komplikationen oder
einer signifikant langeren Aufenthaltsdauer verbunden® (Liu et al. 2014). Fir das
Wiedereinsetzen der Darmfunktion konnte kein signifikanter Vorteil erschlossen werden.

Modasi et al. (2019) haben in ihrer Metaanalyse den Zusammenhang zwischen selektiver
und unselektiver NSAR und die Inzidenz von Anastomosenleckagen untersucht. Nach den
Ergebnissen ist der Einsatz von NSAR in den ersten 7 postoperativen Tagen mit einem
gesteigerten Risiko verbunden (OR 1.58 (1.23-2.03), P = 0.0003). Die Autoren stellen fest,
dass ,unselektive NSAR mit einem hoheren Risiko verbunden sind (OR 1.79 (1.47, 2.18), P
< 0.00001) als selektive SNAR".
Als Beispiele werden die folgenden Préaparate aufgefihrt:

e Diclofenac: OR 2.79 (1.96, 3.96), P <0.00001

e Ketorolac: OR 1.36 (0.89, 2.06), P = 0.16
Sie mahnen daher zur ,Vorsicht beim Einsatz von nichtsteroidalen Antirheumatika nach

Kolon- oder rektalen Eingriffen“ (Modasi et al. 2019).

In verschiedenen randomisierten Studien wurden epidurale Analgesien erforscht und mit
anderen Methoden untersucht (Felling et al. 2018; Hanna et al. 2017; Mouawad et al. 2018).
Hanna et al. 2017 verglichen sie mit der konventionellen Analgesie, Felling et al. 2018 mit
TAP-Blockaden durch liposomales Bupivacain und Mouawad et al. 2018 mit einer
kontinuierlichen periperitonealen Analgesie durch einen Infusionskatheter. Klinisch ergaben

sich die folgenden Ergebnisse:
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Tabelle 26: Ergebnisse der RCTs von Hanna et al. 2017, Felling et al. 2018 und Mouawad et

al. 2018
Kriterium Hanna et al. Felling et al. Mouawad et al.
EA v EA TAP p EA IK
Opioidverbrauch | 147,5mg | 98,1 mg | 206.84 mg | 98.29 mg | <
+192,0 +112,0 (173.73- (86.70— 0.001
246.25) 111.43)
Erster Flatus 2Tage+ |2 Tage+ | 26.492h | 34.092h |0.138
1 1 (18.09- (22.25—
42.23) 44.23)
Komplikationen 33.33% 32.61 > 9.1% 4.4 %
insgesamt 0.999
SSI 575% 10.87% | 0.334
Aufenthalsdauer | 4.0 Tage | 4.0 Tage | 3.268 3.267 0.732 | 5.0+ 4.5
+3.0 +3.0 Tage (2.37- 4.0 Tage +
(2.43- 4.29) 3.0
5.05)

EA = Epidurale Analgesie, IK=Infusionskatheter, IV = Intravenos, SSI = Surgical site infection

Hanna et al. (2017) konnten keinen klinischen Vorteil durch die EA finden, stellten aber
haufigere hypotone Probleme der Patienten fest. Felling et al. 2018 kamen zum Ergebnis, dass
.LTAP] ein mit der EA vergleichbares Schmerzmanagement ermdglicht und auch mit einem
signifikant geringeren Opioidverbrauch und geringeren Kosten verbunden ist, vor allem bei
Patienten mit minimalinvasiven Eingriffen. Mouawad et al. 2018 untersuchten den
Opioidverbrauch bei einzelnen Zeitpunkten, machten jedoch keine genauen Angaben zum
Gesamtverbrauch. Insgesamt konnte der Bedarf an Analgetika durch eine kontinuierliche EA

gesenkt werden.

In 2 randomisierten klinischen Studien wurde bestatigt, dass der Morphiumbedarf von
Patienten sich durch den Einsatz einer kontinuierlicher Wundinfusion nach kolorektalen
Eingriffen reduzieren lasst (Fustran et al. 2015; Telletxea et al. 2016). Telletxea et al. (2016)
stellen fest, dass ,sich der wahrgenommene Schmerz in den ersten 48 Stunden senken lasst®.
Fustran et al. (2015) verwendeten fir ihre Therapie 0,38%iges Ropivcain und leiteten daraus
ab, dass ,die kontinuierliche Wundinfusion eine sichere Erganzung zu einer multimodalen

Schmerztherapie nach kolorektalen Eingriffen sein kann®.

Ge et al. (2015) beschéftigten sich mit den Auswirkungen von Dexmedetomidin als Erganzung
zu einer PCA auf Morphium-Basis. Dabei traten Komplikationen, wie Ubelkeit oder Erbrechen,

in der Interventionsgruppe statistisch nicht signifikant seltener auf als in der Kontrollgruppe.
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Die Autoren konnten eine Tendenz feststellen, dass ,die intraoperative Gabe von
Dexmedetomidin die analgetischen Eigenschaften [...] verstarkt®, betonen aber die Bedeutung
weiterer Studien zur Bestatigung (Ge et al. 2015).

Ern&hrung

Hogan et al. (2019) konnten in ihrer Metaanalyse zeigen, dass frilhe postoperative Kost in
jeglicher Form im Vergleich mit dem traditionellen postoperativen Fasten einen stimulierenden
Einfluss auf die Motilitat des Gastrointestinaltrakts hat. Der erste Flatus setzte um MD -0.64
Tage (95 % CI: -0.84 bis -0.44) eher ein und auch der erste Stuhlgang trat ebenfalls friher auf
(MD: -0.64 Tage; 95 % CI: -1.01 bis -0.26). Die Autoren stellten an 10 Studien mit 1237
Patienten fest, dass ,kein Unterschied darin besteht, ob eine Progression von flussiger zu
fester Kost stattfindet oder direkt mit fester Nahrung begonnen wird“ (Hogan et al. 2019). Es
ergaben sich auch keine Unterschiede beim Vergleich zwischen vollwertiger und
hypokalorischer Erndhrung. Kaffee fihrt gegenuber Wasser zu einer signifikanten

Reduzierung der Zeit bis zum ersten Stuhlgang.

Gillis et al. (2018) beschéftigten sich in ihrer Metaanalyse mit einer multimodalen
Prahabilitation Uber Erndhrung und Leibesibungen und den Auswirkungen der individuellen
und kombinierten MaflRnahmen. Die Ernahrungs-Prahabilitation wurde als ,eine mindestens 7-
tdgige praoperative Ernahrungssupplementation mit ONS definiert, die die Aufnahme von
Makronutrienten (Kohlenhydrate, Proteine, Fett) verandert® (Gillis et al. 2018). Als korperliche
Ertlichtigung dienten Aerobik und Ganzkérpertbungen.

Die Aufenthaltsdauer konnte durch die Ernahrung oder eine Kombination von beiden
Anordnungen um ca. 2 Tage verkirzt werden (WMD = 2.2 Tage; 95 % CI 3.5-0.9).

Auch Bruns et al. (2018) beschéftigten sich in einem Systematic Review mit der praoperativen
Ernahrungssupplementation, wozu sie insgesamt 6 Studien mit insgesamt 583 Patienten
ausgewertet haben. Sie stellen fest, dass ,die aktuellen Studien zu heterogen sind, um zu
folgern, dass praoperative Erndhrungsergdnzung den Zustand von Patienten nach
kolorektalen Eingriffe verbessern kann®.

Nach der Einschatzung der Autoren leiden die ,Risikopatienten eher an Sarkopenie [...] als
an einer akuten Mangelerndhrung. [...] Krafttraining und eine proteinreiche Ernahrung [...]

kénnen jedoch Schlisselfaktoren fir zufriedenstellende Ergebnisse sein” (Bruns et al. 2018).

Eine perioperative lipidreiche Ernahrung fiihrt gegentiber einer Standardernédhrung zu keiner
geringeren Komplikationsrate als bei elektiven kolorektalen Eingriffen, was Peters et al.

(Peters et al. 2018) in ihrer multizentrischen Doppelblindstudie zeigen.
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Die lipidreiche Ernéhrung erfolgte ab 3 Stunden vor und bis 6 Stunden nach dem Eingriff.

Tabelle 27: Ergebnisse der mutizentrischen Doppelblindstudie von Peters et al. 2018

Kriterium Interventionsgruppe (n = Kontrollgruppe (n = 133)
132)

Pneumonie 8 2

Anastomosenleckagen 9 8

Postoperativer lleus 28 22

Smeets et al. (2018) beschéftigten sich in ihrem Systematic Review mit dem optimalen
Zeitpunkt fur den Beginn mit oraler Erndhrung.

Dabei wurden 879 Patienten aus 9 Studien einbezogen, wobei zwischen einem Beginn
innerhalb von 24 Stunden nach dem Eingriff und einem verspateten Beginn unterschieden
wurde. Der frilhere Umstieg auf eine enterale Erndhrung flhrte zu einer Senkung der
Komplikationsrate (OR 0,65) und der Wahrscheinlichkeit fur Anastomosenleckagen (OR 0,40).
AuRerdem konnte die Aufenthaltsdauer signifikant um 0,89 Tage verkurzt werden (p < 0,001).
Wegen der heterogenen Studienlage geben die Autoren keine klare Empfehlung und fordern

weitere Studien fur diesen Bereich (Smeets et al. 2018).

Xu et al. (2018) erstellten eine Metaanalyse zur Immunonutrition.
Dabei wurde der Einfluss immunmodulierender Ernédhrung sowohl fir enterale (je 433
Patienten pro Interventions- und Kontrollgruppe) als auch fir parenterale Ernahrung
untersucht (je 69 Patienten pro Interventions und Kontrollgruppe).
Als Ergédnzung bei der enteralen Ernahrung wurde meistens Arginin verwendet, RNA, w 3-
Fettsauren und Glutamin waren vereinzelt weitere Supplemente. In der parenteralen

Ernahrung wurden tUberwiegend w 3-Fettsauren verwendet.

Enterale Immunonutrion im Vergleich mit Standardkost (Werte sind fixed-effect pooled)
¢ Aufenthaltsdauer: MD 2.35 Tage (95 % Cl, 1.29-3.41)
¢ Infektibse Komplikationen: OR 0.33 (95 % ClI, 0.21-0.53)
e SSI:OR0.25 (95 % CI, 0.11-0.58)
¢ Komplikationen, wie Anastomosenleckagen, Illeus oder Atemwegsinfekte,

unterschieden sich nicht signifikant.

Parenterale Immunonutrion im Vergleich mit Standardkost (Werte sind fixed-effect pooled)
¢ Aufenthaltsdauer: MD 2.66 (95 % CI, 0.62-4.76)

e Verbesserung verschiedener Laborwerte wie fir bspw. IL-6, CD4, CD4/CD8
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Die Autoren konnten nachweisen, dass die Immunonutrition einen férderlichen Effekt bei
elektiven kolorektalen Eingriffen haben kann, und verweisen darauf, dass ,weitere Studien fur
einen speziellen Zeitpunkt (prd-, peri- oder postoperativ) durchgefihrt werden missten, um

Immunonutrition im klinischen Einsatz besser verstehen zu kénnen* (Xu et al. 2018).

Mit dem Unterschied zwischen Immunonutrition und hochkalorischer
Ernahrungssupplementation beschéaftigten sich Moya et al. 2016 (2016) in einem Systematic
Review mit 264 Patienten. Die Patienten erhielten entweder eine Immunonutrition
(Interventionsgruppe), die sich in ihrer Zusammensetzung hauptséchlich durch den Zusatz von
Arginin und Ribonukleinsduren von der hochkalorischen Erndhrung der Kontrollgruppe
unterschied. Die Erndhrung erfolgte bei beiden Gruppen 2-mal taglich mit gleichem Volumen
im Zeitraum von 7 Tagen praoperativ bis 5 Tagen postoperativ.

Im klinischen Outcome konnten die Autoren ,eine Reduktion der Komplikationen in der
Interventionsgruppe im Vergleich zur Kontrollgruppe feststellen, die hauptséchlich auf den
signifikanten Rickgang der infektiosen Komplikationen zurlickzufiihren ist (Hochkalorisch:
23.8 % vs. Immunonutrition: 10.7 %, P = 0.0007)“ (Moya et al. 2016). Bei den infektidsen
Komplikationen unterschieden sich die Wundinfektionen signifikant zwischen den beiden
Gruppen (Hochkalorisch: 16.4 % vs. Immunonutrition: 5.7 %, P = 0.0008)“.

Die Autoren nehmen an, dass sich eine Immunonutrition positiv auf die Haufigkeit von
Komplikationen auswirken kann, mochten aber ohne umfangreichere Studien keine klare

Empfehlung aussprechen (Moya et al. 2016).
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Drainage

Fir den Einsatz von Drainagen nach kolorektalen Eingriffen wurden 3 Metaanalysen
ausgewertet. Die Ergebnisse werden in der folgenden Tabelle dargestellt:

Tabelle 28: Ergebnisse der vorhandenen Metaanalysen von Cavaliere et al. 2019, Podda et
al. 2020 und Zhang et al. 2016 zu Drainagen nach kolorektalen Eingriffen; alle 3 Arbeiten
beziehen sich auf einen Vergleich mit oder ohne Drainagen.

Kriterium Zhang et al. 2016 Cavaliere et al. 2019 | Podda et al. 2020
(n = 1803) (n = 1702) (n = 1120)
Anastomosen- RR 1.14, 95 % CI1 0.80- | OR 1.62,95 % CI1 0.76- | OR 1.14, 95 % ClI
leckagen 1.62,P =047 3.42 0.73-1.77,P = 0.57
Reoperationen RR 1.18, 95 % CI 0.75— | Drainage: 24,08 %
1.85, P =0.47 @ Drainage: 35,7 %
Darmobstruktion Drainage: 12,5 % R 153, 95 % CI
@ Drainage: 8,05 % 0.96-2.44, P =0.07
Wundinfektionen | RR 1.19, 95 % CI 0.84— OR 1.02, 95 % CI
1.69,P=0.34 0.52-2.01,P=0.9
Mortalitat RR 0.94, 95 % CI 0.57— | Drainage: 1,24 % OR 0.82, 95 % CI
155 P=0.81 @ Drainage: 3,22 % 0.37-1.81, P =0.63

OR = Odds ratio, RR = Risk ratio, 95 % CI = 95 % Konfidenzintervall

Die Arbeit von Cavaliere et al. beschaftigt sich mit anterioren Resektionen des Rektums,
wahrend sich die anderen beiden Metaanalysen auf die Gesamtheit der Eingriffe mit
kolorektalen Anastomosen beziehen. Alle Autoren stimmen darin Uberein, dass Drainagen
keinen klinischen Vorteil bieten. Eine Studie verweist auf die beinahe 3-fach héhere Mortalitat

und fordert weitere multizentrische Studien (Cavaliere et al. 2019).

In der randomisierten Studie von Numata et al. (2014) wurden passive subkutane Drainagen
untersucht, wobei ein signifikanter Unterschied bei der Inzidenz von SSI festgestellt wurde. Er
lag mit 3.2 % bei der passiven Drainage niedriger als ohne Drainage (9.8 %; p = 0,041).
AuBerdem zeigten sich besondere Patientenfaktoren, die von einer passiven Drainage
profitieren kénnen. Nach den Autoren handelt es sich dabei um Patienten, die mannlich und
alter als 75 Jahre sind, Diabetes mellitus und einen ASA Score = 2 haben und einen Blutverlust
= 100 ml oder offene Eingriffe hatten (Numata et al. 2014).
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SDD

In der Metaanalyse von Abis et al. (Abis et al. 2013) wird auf die Auswirkungen einer selektiven
Darmvorbereitung eingegangen. Dabei stellen sie fest, dass Anastomoseninsuffizienzen mit
einer Inzidenz von 10 % vorkommen. Aul3erdem verweisen sie darauf, dass ,[die] Pravention
von infektiosen Komplikationen primar von der endogenen Bakterienflora des Patienten
ausgeht und eine mehrgleisige Herangehensweise bendtigt, in der SDD eine wichtige Rolle
spielen kann“ (Abis GS et al. 2013).

Dabei berufen sie sich u. a. auf die Arbeit von Roos et al. (2013), in der
Anastomosendehiszenzen und infektiose = Komplikationen, wie bereits in 5.1
Osophagusresektion, Abschnitt SDD beschrieben wurde, seltener auftraten. Insgesamt
weisen die Autoren auf eine positive Tendenz hin und fordern weitere klinische Studien, ohne

eine klare Empfehlung auszusprechen.

2019 veroffentlichten Abis GSA et al. (2019) ihre randomisierte Studie, in der 228 Patienten
mit einer SDD und 227 Patienten ohne eine préaoperative SDD untersucht wurden. Die
Effektivitat der SDD wurde durch einen PCR-Test basierend auf rektalen Abstrichen der
Patienten mittels einer IS-pro™ (Interspace Profiling) Technik bestatigt.

Die Patienten mit einer SDD erhielten ab 3 Tagen vor dem Eingriff eine Suspension aus 5 ml
Amphotericin B (500 mg), 5 ml Colistinsulfat (100 mg) und Tobramycin (80 mg), was bis zum
Wiedereinsetzen der Darmtatigkeit, aber mindestens 3 Tage fortgesetzt wurde. Zusatzlich
erhielten alle Patienten 1000 mg Cefazolin und 500 mg Metronidazol parenteral vor dem

Eingriff.

Tabelle 29: Klinischer Outcome der untersuchten Patienten aus der RCT von Abis GSA et al.

Kriterium Mit SDD Ohne SDD OR
Anastomosenleckagen 6,1 % 9,7 % 0,61; 95 % CI 0,30-1,22
2 1 Infektidse Komplikationen 149 % 26,9 % 0,48; 95 % CI 0,30-0,76
30-Tages-Mortalitat 1,3% 1,8% 0,74; 95 % CI1 0,16-3,36

SDD = Selektive Darmdekontamination
Durch die SDD lasst sich daher kostenglinstig die Komplikationsrate bei kolorektalen Eingriffen
senken (Abis GSA et al. 2019).
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Mechanische Darmvorbereitung

Insgesamt 4 Metaanalysen beschaftigen sich mit der mechanischen Darmvorbereitung bei
kolorektalen Eingriffen (Cao et al. 2012; Dahabreh et al. 2015; Rollins et al. 2018; Zhu et al.
2010). Zhu et al. bericksichtigten Studien, in denen die MBP mit Polyethylenglykol
durchgefiihrt wurde (Zhu et al. 2010). Cao et al. bezogen sowohl Studien mit PEG als auch
mit Natriumphosphaten ein (Cao et al. 2012). Dahabreh et al. verwerteten ebenfalls Studien
mit PEG sowie andere Laxativa und flhrten anschlielend paarweise Vergleiche zu den
verschiedenen Ansatzen durch (Dahabreh et al. 2015). Rollins et al. analysierten vor allem
Studien mit PEG, aber auch mit anderen Mitteln (Rollins et al. 2018).

142



Tabelle 30: Klinischer Outcome der Metaanalysen von Zhu et al. 2010, Cao et al. 2012,
Dahabreh et al. 2015 und Rollins et al. 2018 zu MBP im Vergleich

Zhu et al. 2010 | Cao et al. 2012 | Dahabreh et | Rollins et
al. 2015 al. 2018
SSlI OR 1.39, 95%CI | OR 1.26, OR 0.99,
(0.85-2.25); p = | 95%Cl (0.94- 95%Cl:
0.19 1.68); p=0.12 0.80-1.24,p
=0.96
Anastomosenleckagen | OR 1.78, 95%CI | OR 1.08, | rOR 0.72 95 | OR 0.90, 95
(0.95-3.33; p =|95%Cl (0.82-|% CI (0.35-| % CI: 0.74-
0.07 1.43); p=0.56 | 1.56) 1.10, p =
0.32
Infektitse OR 1.14, 95%CI
Komplikationen (0.62-2.08); p =
0.67
Wundinfektionen OR 1.21, | rOR 0.90
95%CI  (1.00- | 95%CI (0.51-
1.46); p=0.05 | 1.72)
LoS WMD 2.17 Tage MD  0.11
95 % CI (-2.90- Tage,
7.25); p=0.40 95%Cl:
-0.51-0.73,
p=0.72
Mortalitat OR 1.24, 95%CI | OR 0.97, | rOR 0.33 | OR 0.85,
(0.37-4.14); p =] 95%Cl (0.63- | 95%CI (0.07- | 95%CI:
0.73 1.48); p=0.88 | 1.40) 0.57- 1.27,
p=0.43

LoS = Liegedauer, MD = Mean difference, OR = Odds ratio; rOR = Relative OR; SSI = Surgical

site infection, 95%CI| = 95 % Konfidenzintervall

Alle 4 Metaanalysen stimmen darin tiberein, dass die MBP im klinischen Einsatz nicht mit einer
Reduktion von postoperativen Beschwerden verbunden ist und raten daher von diesem

Verfahren ab.

Das Cochrane Review von Glienaga et al. (2011) kommt zu der gleichen Einschatzung. Sie
stellen fest, dass ,es keine statistisch signifikante Evidenz gibt, dass Patienten von einer MBP
oder einer rektalen Spulung profitieren“, wiinschen sich aber noch weiter Studien zu

laparoskopischen Eingriffen und (Gluenaga et al. 2011).
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AulRerdem liegen 2 randomisierte und aktualisierte Studien von Van't Sant et al. (2012) und
Van't Sant et al. (2015) vor. Mit 190 Patienten konnten sie, wie bereits in den vorherigen
Metaanalysen und Systematic Reviews, keinen klinischen Vorteil hinsichtlich der
Komplikationsraten und der Infektionen erkennen. Auch die Langzeitergebnisse bezlglich der
Sterblichkeit bestéatigen diese Empfehlung (Van’t Sant et al. 2015).

Flissigkeitstherapie

Srinivasa et al. (2013) untersuchten das Flissigkeitsmanagement bei 691 Patienten, das
durch eine 6sophageale Doppler-Messung (osophageal Doppler-Monitoring; ODM) bestimmt
wurde. Der Outcome waren die Aufenthaltsdauer und die Komplikationsraten, die sich
gegeniber einer restriktiven Flissigkeitsbalance statistisch nicht signifikant verbessern lie3en.
Die Autoren kénnen daher den Einsatz von ODM nicht eindeutig empfehlen (Srinivasa et al.
2013).

Hamotherapie

Froessler et al. (2016) beschéftigten sich in ihrer RCT mit dem Einfluss von intravenos
appliziertem Eisen bei Patienten mit einer Eisenmangelanamie vor abdominalchirurgischen
Eingriffen. Dabei wurden von 72 Patienten 40 einer Interventionsgruppe zugeteilt, dien
Eisencarboxymaltose ab 21 Tagen vor dem Eingriff bekamen. Die Dosierung erfolgte in
Abhangigkeit vom Kérpergewicht (15 mg/kg KG) bis zu einer Maximaldosis von 1000 mg, die
Uber einen Zeitraum von 15 Minuten appliziert wurden. Wenn der Blutverlust wahrend der OP
bei mindestens 100 ml lag, dann bekamen sie weitere 0,5 mg Eisencarboyxmaltose pro
verlorenem Milliliter Blut.

Das Standardprotokoll sah eine orale Eisensubstitution und allogene Bluttransfusionen vor.
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Tabelle 31: Zusammengefasster Outcome der Studie von Froessler et al. 2016

Kriterium Interventionsgruppe Standardprotokoll P

(n = 40) (n=32)
Praoperative Transfusionen 0 2 0,190
Intraoperative Transfusionen 0 5 0,014
Postoperative Transfusionen 5 10 0,079
Gesamtanzahl Transfusionen 5 17 < 0,001
Einheiten pro 2 (1-2) 3(2-5) 0,016
Transfusionspatient
Infektionen 10 % 16 % 0,5
LoS 6 (1-19) Tage 9 (1-23) Tage 0,05

LoS = Liegezeit

Die Gabe von Eisen i. v. senkt die Anzahl der bendtigten Blutkonserven fur die Patienten,

verbessert die Hamoglobinwerte bis zum Zeitpunkt der Aufnahme im Krankenhaus und kann

daher fur Patienten mit einer Eisenmangelandmie empfohlen werden (Froessler et al. 2016).
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Eine orale und intraventse Applikation ist effektiver als eine intraventse Gabe alleine.

Probiotika verbessern die Genesung.

Die Analgesie sollte multimodal sein und hat isoliert betrachtet nur einen geringen
Einfluss auf die Genesung.

TEA ist eine empfehlenswerte Alternative zur PCA.

NSAR sind wegen erhdhter Komplikationsraten mit Vorsicht einzusetzen.

Eine kontinuierliche EA senkt den Bedarf an Analgetika.

Kontinuierliche Wundinfusionen senken den Morphiumbedarf.

Dexmedetomidin kann die Analgesie verstarken.

Es sollte eine Erndhrungskonsultation und -prahabilitation stattfinden.
Der frihe Beginn mit oraler Kost ist empfehlenswert (innerhalb von 24 Stunden).
Eine Immunonutrition mit Arginin, Ribunukleotiden und w 3-Fettsduren kann sich

positiv auf den Outcome auswirken.

RoutinemaRige Drainagen werden nicht empfohlen.

Eine SDD senkt die Komplikationsrate (bspw. ab 3 Tage praoperativ)

Eine mechanische Darmvorbereitung wird nicht empfohlen

Das Flussigkeitsmanagament lasst sich nicht durch ésophageale Dopplermessungen

optimieren

Die intraventse Gabe von Eisen ist empfehlenswert, da sie die Anzahl bendtiger

Blutkonserven verringert
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5.6 Lebertransplantation

Da die ERAS-Gesellschaft zum Zeitpunkt der Recherche dieser Arbeit keine Leitlinie zur
Lebertransplantation vertffentlich hat, wird an dieser Stelle die Leitlinie der European
Association for the Study of the Liver (EASL; EASL 2015) heranzogen.

Die Empfehlungen lauten nach EASL (2015) wie folgt:

e Es ist schwierig, den Erndhrungszustand bei Zirrhose-Patienten zu beurteilen. Die
Dicke und die Region des Psoas-Muskels korrelieren mit einem schlechten Oucome.*

o ,Die Verbesserung des Erndhrungszustandes ist indiziert, aber es wurden bisher keine
Protokolle genehmigt.”

e ,Da Osteoporose mit Zirrhose assoziiert wird, sollte eine Dichtemessung ein Teil der
Nachbereitung einer Lebertransplantation sein.*

e Ein Screening zu bakteriellen, viralen und Pilz-Infektionen ist vor
Lebertransplantationen verpflichtend.*

e ,Der Status von Cytomegalovirus (CMV) beim Spender oder Empfanger bestimmt den
Zeitpunkt einer Prophylaxe.*

e _Eine CMV Prophylaxe fur mindestens 3 Monate sollte bei Patienten mit einem hohen
Risiko einer CMV Infektion erfolgen.*

e ,Orale Prophylaxe gegen Candidosen wird in den ersten Monaten empfohlen, da
dadurch die Mortalitat durch Pilzinfektionen gesenkt werden kann.*

e ,Die Prophylaxe gegen einen Aspergillus-Pilz wird nur in Hochrisikosituationen
empfohlen.”

e ,Die Prophylaxe gegen P. jjrovecii mit Trimethoprim/Sulfamethoxazol sollte bei allen
Lebertransplantationspatienten fiir 6-12 Monate erfolgen.*

e ,Die Behandlung einer P. jjrovecii Infektion wird mit Trimethoprim/Sulfamethoxazol
durchgefuhrt. Kortikosteroide sind als Adjuvantien sinnvoll, um sowohl pulmonale
Infektionen als auch post-infektidse Fibrosen zu reduzieren.*

e Patienten, die sich einer Tuberkulosebehandlung unterziehen, sollten wegen einer

potenziellen Hepatotoxitat und einer akuten Abstol3ung beobachtet werden.®

Infektionsprophylaxe

Almeida et al. (Almeida et al. 2015) stellten in ihrem Cochrane Review fest, dass die
Studienlage zur Antibiotikaprophylaxe bei Lebertransplantationen keine hohe Evidenz
aufweist. Von 786 Studien verblieb nur eine RCT, in der die Wirkstoffkombinationen Ceftriaxon
und Metronidazol einer Kombination aus Ampicillin-Sulbactam plus Ceftizoxim

gegenibergestellt werden.
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Die Autoren der Studie geben keine Unterschiede an, was allerdings im Cochrane Review
nicht bestatigt werden konnte, da in der RCT keine Daten angegeben wurden und daher auch
keine Aussagen getroffen werden koénnen.

Die Autoren weisen deshalb darauf hin, dass weitere RCTs nach entsprechenden Protokollen
notig sind, um die Effektivitit einer Antibiotikaprophylaxe im Rahmen der

Lebertransplantationen korrekt bewerten zu kdnnen (Almeida et al. 2015).

Analgesie

Sharma et al. (2019) beschaftigten sich in ihrer Metaanalyse mit dem Effekt von TAP-
Blockaden bei Lebertransplantationen, wobei sie 4 Studien untersuchten, namlich 2 RCTs und
2 retrospektive Studien. Ein gemeinsames Ergebnis der Studien war der Opioidbedarf am
ersten Tag nach der Operation, die weiteren Resultate unterschieden sich in Art und Umfang:
Diese Metaanalyse zeigt einen signifikanten Effekt der Morphin-Reduktion durch die mit
Ultrasonographie gefuhrten TAP-Blockaden. So lag innerhalb der ersten 24 Stunden der
durchschnittliche Morphium-Gesamtbedarf eines Patienten bei 45.9 + 33.9 mg, wahrend der
eines Patienten ohne TAP-Blockade bei 71.8 + 39.9 mg lag (p < 0.005). Aul3erdem konnten
sie eine statistisch nicht signifikante Reduktion von ungewinschten Komplikationen

feststellen, wie Ubelkeit und Erbrechen.

Ernahrung

In einer randomisierten Doppelblind-Studie von Plank et al. (2015) wurde der Zusammenhang
zwischen der Gabe von oraler Immunonutrition und der Entwicklung des Gesamt-
Korpereiweil3es und der Infektionsrate in den ersten 30 Tagen untersucht.

Dabei stellten die Autoren fest, dass sowohl beim Gesamt-Kdrpereiweil3 als auch bei der
Infektionsrate zwischen der Untersuchungsgruppe und der Kontrollgruppe keine signifikanten
Unterschiede aufgetreten sind, weshalb auch keine Empfehlung ausgesprochen werden

kdnne.

Drainage

Gurusumy et al. (2011) konnten in ihrem Cochrane Review feststellen, dass es bis zum
damaligen Zeitpunkt keine RCT gab, die sich mit dem routinemafigen Einsatz von Drainagen
bei Lebertransplantationen beschéftigt. Deshalb kénnen sie auch keine eindeutige Aussage
dariiber treffen, ob eine routinemaflige Drainage vor- oder nachteilig sei. Die weitere
Studienlage bestiinde nur aus nicht-randomisierten Studien, die widersprichliche Ergebnisse

aufweisen wirden.
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Flissigkeits- und Hamotherapie

Lekerika et al. (2014) beschéftigten sich in einem RCT mit einem Vergleich der klinischen

Folgen bei einer restriktiven und einer liberalen Flissigkeitstherapie, wobei insgesamt 89

Patienten untersucht wurden.

Die Studienergebnisse werden in einer tabellarischen Ubersicht dargestellt:

Tabelle 32: Outcome der RCT von Lekerika et al. 2014 zum Vergleich zwischen liberaler und

restriktiver Flissigkeitstherapie

Kriterium Liberal Restriktiv p
Patienten mit intraoperativen | 88,4 % (85 +|822 % (5.02 £|<.001
Transfusionen (Volumen) 7.02) 4.5 1U)
Transfusionsrate gefrorenes | 95.3 % (15.02 = | 756 % (8.7 +|<.001
Frischplasma (Volumen) 8.2 1V) 6.04 1U)
Patienten mit  Kolloidersatz | 50 % (692.8 =+ |28.9 % (607.6 | 0.032
(Volumen) 409.6 mL) 316.7 mL)
Thrombozytentransfusionen 79.1 % (mean, 51.1 % (mean, | 0.014
(Volumen) 2.05+1.11U) 2.0+1.081U)

IU = Einheiten

AulRerdem ist es wichtig, dass die Nierenfunktion bei einer restriktiven Flussigkeitstherapie

festgestellt wird. In der Studie wurden dazu keine Unterschiede erfasst, gemessen wurden die

Kreatinin-Clearance und akutes Nierenversagen (Lekerika et al. 2014).

werden.

e Durch TAP-Blockaden lasst sich der Opioidbedarf senken.

¢ Routinemafige Drainagen kdnnen nicht eindeutig empfohlen oder nicht empfohlen

¢ Man kann eine Tendenz flr eine restriktive Flissigkeitstherapie erkennen.
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5.7 Nierentransplantation

Da die ERAS-Gesellschaft zum Zeitpunkt der Recherche dieser Arbeit keine Leitlinie zur
Nierentransplantation veroffentlich hat, wird an dieser Stelle die Leitlinie fir
Nierentransplantation (nach EAU Guidelines Office 2021) betrachtet:

e Eine Einzeldosis perioperativer Antibiotika sollte normalerweise einer mehrfachen
Gabe bei Nierentransplantat-Empfangern vorgezogen werden.”

e _Eine Dialyse oder konservative Maflinahmen konnen eingesetzt werden, um ein
Flissigkeits- oder Elektrolytungleichgewicht vor der Transplantationsoperation zu
bewéltigen, wenn man die Wahrscheinlichkeit der direkten Funktion des
Transplantates bericksichtigt.”

e Es sollte routinemaRig keine postoperative prophylaktische Gabe unfraktionierten
oder LMWH Heparins bei lebenden Nierentransplantat-Empfangern erfolgen.”

e _Eine routinemaRige pharmakologische Prophylaxe zur Vermeidung einer

Venenthrombose des Nierentransplantats sollte nicht erfolgen.

Infektionsprophylaxe

2015 fihrten Orlando et al. eine RCT zur ein- und mehrmaligen Gabe von Antibiotika bei
Nierentransplantationen durch, wobei 205 Patienten untersucht wurden:

Die Untersuchungsgruppe erhielt zum Einleiten der Anasthesie eine Einzeldosis und die
Kontrollgruppe erhielt alle 12 Stunden eine Antibiotikagabe bis zum 3. oder 5. POD, wobei
zwischen 3 und 5 Tagen nicht weiter differenziert wurde.

Orlando et al. ermittelten fir beide Gruppen (einmalige Gabe vs. Gabe Uber 3 bzw. 5 Tage)
vergleichbare Werte bei SSI und Harnwegsinfekten. Sie verweisen darauf, , dass Diabetiker
und schwer Ubergewichtige Personen fiir ihre Studie nicht berlcksichtigt wurden, sodass sich

ihre Aussagen mit Sicherheit nicht auf diese Patientengruppen Ubertragen lassen.
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Analgesie

2 RCT beschaftigten sich mit it der analgetischen Effizienz von TAP-Blockaden (Freir et al.
2012; Gulyam et al. 2014), die sich in ihrer jeweiligen Fragestellung aber leicht unterscheiden.
Die Ergebnisse der beiden Arbeiten werden in einer tabellarischen Ubersicht dargestellt.

Tabelle 33: Ergebnisse der Studien von Freir et al. 2012 und Gulyam et al. 2014 hinsichtlich
des Morphiumverbrauchs der Patienten in den ersten 24 Stunden postoperativ

Arbeit Mit TAP Ohne TAP p
Gulyametal. (n=1|19.4 (11.7-28.6 [0.5-49.8]) | 16.4 (12.0-31.0 [0.0-61.7]) | 0,94
54) mg mg

Freir et al. (n =| 31.6-5.6 mg 32.6-5.5 mg 0,817
65)

TAP = Transversus abdominis plane-Blockade

Beide Studien kommen zum Ergebnis, dass die TAP-Blockade im Verlauf der Analgesie den
Morphiumverbrauch nicht senkt (Freir et al. 2012; Gulyam et al. 2014).

Gulyam et al. untersuchten die Frage, ob der Zeitpunkt 30 Minuten vor der Inzision ausreicht,
um das Analgetikum ausreichend ins Gewebe diffundieren zu lassen. In der Auswertung
verweisen sie darauf, dass man eine kontinuierliche Wundinfusion gegeniiber dem erhéhten

Infektionsrisiko eines immunsupprimierten Patienten abwagen muisse (Gulyam et al. 2014).

Yang et al. (2020) haben sich in einem RCT mit TAP-Blockaden und einem eventuell
wirkungssteigernden Zusatz von Dexmedetomidin beschaftigt (Yang et al. 2020). Dabei
wurden 58 Patienten wurden in 3 Gruppen aufgeteilt, die entweder eine PCA, eine PCA in
Kombination mit einer TAP-Blockade oder eine PCA in Kombination mit einer TAP-Blockade
und Dexmedetomidin (1 pg/kg) erhielten.

Durch eine TAP-Blockade lieR3 sich der Morphiumbedarf der Patienten senken und dabei vor
allem in den ersten 4 Stunden nach dem Eingriff, in denen die Patienten ausschlie3lich mit der
PCA versorgt wurden.

Der Morphiumbedarf von Patienten mit PCA oder PCA und Dexmedetomidin setzte erst nach
4-6 Stunden ein und war zum Endzeitpunkt der Studie zwischen 12-24 Stunde &hnlich hoch
wie bei den Patienten ohne TAP-Blockade. Die Zugabe von Dexmedetomidin erhthte die
Wirksamkeit der PCA.

Die analgetische Wirkung von Nefopam als Zusatz in der PCA wurde von Kim et al. in einer
Gruppe von 98 Patienten untersucht (Kim et al. 2015). Im Vergleich mit einer Kontrollgruppe
kam nebst Fentanyl und Ondansetron das nicht-opioide Analgetikum Nefopam zum Einsatz,
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wobei die Schmerzintensitat, die Nebenwirkungen und der kumulierte Fentanylverbrauch
untersucht wurden.

Der Fentanylverbrauch war in der Nefopam-Gruppe insgesamt um 19 % niedriger (1005 +/-
344 ug vs. 1246 +/- 486 pg; p = 0.006) und auch die Schmerzintensitat in Ruhe und wéahrend
des Hustens war nach 12 und 48 Stunden ebenfalls signifikant niedriger. Die Nebenwirkungen
waren bis auf Schlafrigkeit, welche in der Nefopam-Gruppe mit geringerer Inzidenz vorkam,
vergleichbar.

Antikoagulation

Antiphospholipid Antikdrper (aPL) kommen in der Bevdlkerung bei mehreren Erkrankungen
vor, namlich unter anderem bei Kollagenosen wie Lupus erythematodes, rheumatischen
Erkrankungen oder teilweise auch als ein Nebenwirkung von Medikationen. Diese AntikGrper
konnen nach Ames et al. (2019) mit einer erhdhten Inzidenz des Allograft-Verlusts in
Verbindung gebracht werden.

Die Gabe oraler Vitamin K Antagonisten kann dies nach ihrer Metaanalyse verhindern.

GDT

Fernandes et al. (2018) untersuchten in ihrem Review die Problematik der richtigen
Flissigkeitstherapie. Sie verweisen darauf, dass eine ,optimale Flussigkeitstherapie eine
verspatete Transplantatsfunktion nach Nierentransplantationen verringert®. Daflr bendtigt
man allerdings korrekte Messverfahren, da traditionelle Verfahren, wie das Messen des
zentralen Venendrucks, nicht ausreichend sind und eine exzessive Flussigkeitszufuhr sich
schadigend auswirken kann.

Daher haben sie sich mit neuartigen Messtechniken beschaftigt, wie der transésophagealen
Echokardiografie und der noninvasiven dynamischen CO-Messung.

Eine GDT kann als eine individualisierte und zielgerichtete Therapie hilfreich bei einer
Nierentransplantation  sein, weil die Autoren einen standardisierten Algorithmus zur
Flussigkeitstherapie bei Nierentransplantationen fur sehr unwahrscheinlich halten (Fernandes
et al. 2018).
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Eine einmalige Gabe einer Antibiotikaprophylaxe scheint gegentber einer 3- oder
5-tagigen Gabe keinen Nachteil zu haben.

TAP-Blockaden senken den Morphiumbedarf nicht.
Dexmedetomidin verstarkt den analgetischen Effekt einer PCA.

Nefopam als Zusatz in einer PCA senkt den Opoidverbrauch.
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6 Diskussion

Die Grundlage fur diese Arbeit bildet die Recherche innerhalb von nationalen und
internationalen Leitlinien nach den im Kapitel 3 ,Material und Methoden® genannten Keywords.
Die Relevanz fir einen Vergleich zwischen nationalen und internationalen Leitlinien zu

vergleichen ergab sich aus den folgenden Uberlegungen:

Man kann zwar zun&chst feststellen, dass es viele Ubereinstimmungen zwischen den
nationalen Leitlinien und den internationalen Empfehlungen gibt. Allerdings verfolgen die
nationalen Leitlinien haben auch das Ziel, in einem spezifischen Gesundheitssystem den
jeweiligen Standard zu definieren. Dabei kann man exemplarisch auf die S3-Leitlinie
,Klinische Erndhrung in der Chirurgie“ der Deutschen Gesellschaft flir Ernahrungsmedizin
(DGEM) verweisen, in der insgesamt 412 Quellenangaben im Literaturverzeichnis aufgelistet
werden, wobei man allerdings auch diverse Empfehlungen aus den ESPEN-Leitlinien
wiederfinden kann.

Auf Kongressen veroffentliche Konsens-Papiere, wie bspw. das Frankfurt Consensus
Conference-Paper (Mueller et al. 2018) dienen international als Quelle oder Grundlage, um
Behandlungsalgorithmen anpassen zu konnen. Dabei scheinen Ubergeordnete internationale
Gesellschaften in der Zukunft einen wachsenden Einfluss auf die nationalen Gesellschaften
und deren Empfehlungen zu nehmen.

Wenn man beispielsweise die S3-Leitlinie ,Intravasale Volumentherapie beim Erwachsenen®
(DGAI 2014) der Deutschen Gesellschaft flr Andsthesiologie und Intensivmedizin betrachtet,
dann kann sie fir dem Leser, der perioperative Empfehlungen nachschlagen mdchte, als
unibersichtlich erscheinen. Eine Adaptation an die Gliederung der britischen Konsensus-
Leitlinie (Powell-Tuck et al. 2018) im Rahmen einer internationalen Fassung ware daher sicher

nicht nachteilig.

So féllt etwa an dem Abschnitt zu den allgemeinen Empfehlungen auf, dass der anfanglich
unter Methodik (s. S. 8 ,Material und Methodik®) erwahnte und von der AWMF genannte
Zeitraum fir die Uberarbeitung der Leitlinien mehrfach fiir die in Abschnitt 4 betrachteten
Aspekte nicht eingehalten wurde. Dies betrifft 4 Leitlinien, die in dieser Arbeit betrachtet
wurden (AWMF 2012; DGAI 2014; DIVS 2009; Weimann et al. 2013). Die Leitlinien kénnten
daher veraltet sein und nicht mehr dem neuesten Stand des Wissens entsprechen. Insofern
sind die Empfehlungen der Leitlinien von ihrem Publikationsdatum abhangig. Deshalb ist es
umso wichtiger, wie es in der vorliegenden Arbeit versucht wurde, einen Abgleich mit den
internationalen Leitlinien durchzufuhren.

Die Notwendigkeit einer regelmaRigen Uberpriifung von Leitlinien zeigt zum Beispiel die S3

Leitlinie ,Vermeidung von perioperativer Hypothermie“ (Torossian et al. 2014), deren Version
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von 2014 in der vorliegenden Arbeit verwendet wurde, fir die aber mittlerweile eine

Neufassung von 05/2019 (Torossian et al. 2019) vorliegt. Dabei wurden (berwiegend alte

Empfehlungen uberprift und falls notwendig geéndert. In diesem Kontext ergaben sich auch

Anderungen zu den Empfehlungen fir die Temperaturmessung, die Folgen unbeabsichtigter

Hypothermie oder spezielle Patientengruppen (Kinder). Auf einige Beispiele dafir soll im

Folgenden verwiesen werden (Anderungen werden fett hervorgehoben):

Folgen von unbeabsichtigter Hypothermie:

Torossian et al. 2014: ,Kardiale Komplikationen, Gerinnungsstorungen mit vermehrter
Blutung, Wundheilungsstdérungen, postoperatives Shivering*

Torossian et al. 2019: ,erhdhte Letalitat, kardiale Komplikationen,
Gerinnungsstorungen mit  vermehrter Blutung, Wundheilungsstoérungen,

postoperatives Shivering*

Temperaturmessung:

Torossian et al. 2014

o ,Perioperativ soll die sublinguale Temperatur gemessen werden.*

o LAlternativ sollte intraoperativ die naso-/oropharyngeale Temperatur gemessen
werden.”

o ,Abhédngig vom OP-Gebiet sollte intraoperativ die 6sophageale, vesikale u.
direkt tympanale Temperatur gemessen werden.”

o ,Perioperativ soll bei Kindern bis 2 Jahre die Temperatur rektal gemessen.
werden. Die Methode ist bei Erwachsenen nicht geeignet*

o ,Die Infrarot-Ohr- und axillare Temperaturmessung sollen perioperativ nicht
eingesetzt werden.”

Torossian et al. 2019

o ,Perioperativ soll die sublinguale Temperatur gemessen werden.*

o LAlternativ. kann die Temperatur perioperativ mittels Stirn-
WarmefluBsensor-Thermometer (zero heat flux, Doppelsensor) gemessen
werden.*

o Intraoperativ soll die Temperatur in Abhangigkeit vom OP-Gebiet mit einem
der folgenden Verfahren gemessen werden:

= sublingual

= oro/nasopharyngeal
= (¢sophageal

* in der Harnblase

=  Tympanon-Kontaktsensor
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= auf der Stirn mittels Zero-Heat-Flux oder Doppelsensor
Thermometer.*

o ,Die rektale Temperaturmessung ist bei Erwachsenen perioperativ nicht
geeignet.”

o yIntraoperativ soll bei Kindern die oro-/nasopharyngeale Temperatur
(alternativ rektal) gemessen werden.“

o ,Pra- und postoperativ soll bei Kindern bis 2 Jahre die Temperatur rektal
gemessen werden.”

o ,Die Infrarot-Ohr- und axillare Temperaturmessung sollen perioperativ nicht
eingesetzt werden.”

o ,Die Infrarot-temporalarterielle Temperaturmessung soll perioperativ

nicht eingesetzt werden.“

Insgesamt zeigt die aktuelle Studienlage einheitlich, dass das unter Kapitel 2 ,Einleitung”
thematisierte ERAS-Konzept realisierbar ist und meist zu kiirzeren Liegedauern und weniger
Komplikationen fuihrt (Aarts et al. 2012, Changsheng et al. 2020, Coolsen et al. 2013, Ding et
al. 2018, Ji et al. 2018, Jones et al. 2013, Li et al. 2017, Li et al. 2018, Ni et al. 2015, Ni et al.
2019, Spanjersberg et al. 2015, Xiong et al. 2016, Yang et al. 2016).

In Abbildung 2 wird auf die wichtigsten Komponenten des Konzepts hingewiesen. Im klinischen
Alltag lassen jedoch nicht immer alle Elemente in die perioperative Versorgung integrieren:
Coolsen et al. (2013) demonstrieren, wie es in Tabelle 21 dargestellt wird, welche MalRnahmen
beispielsweise zu einem angepassten Konzept gehtéren kénnten. Eine gewisse Compliance
sowohl von den Behandlern und der Klinik als auch vom Patienten ist obligat, um ein
zufriedenstellendes Ergebnis zu erzielen (He et al. 2015; Jones et al. 2013).

Im Folgenden werden die wichtigsten Elemente diskutiert:

Perioperative Antibiotikaprophylaxe (PAP)

Fur die PAP sind vor allem der Startzeitpunkt und die Dauer von Interesse. Fir die
praoperative Gabe werden in den nationalen und internationalen Leitlinien kurze Zeitpunkte
vor dem Beginn des Eingriffs angegeben (ca. 30-60 Minuten praoperativ) (AWMF 2012;
Berrios-Torres et al. 2017). Das Antibiotikum sollte in jedem Fall vor dem Hautschnitt appliziert
worden sein. Die Dauer der PAP reicht vom Zeitpunkt des Wundverschlusses bei sauber und
sauber-kontaminierten Eingriffen, unabhangig vom Platzieren einer Drainage (Berrios-Torres
et al. 2017) bis 24 Stunden postoperativ. Die Dauer einer intraoperativen Antibiotikaprophylaxe
richtet sich nach der Operationsdauer (AWMF 2012) und der Halbwertszeit des gewahlten
Antibiotikums. In der Regel muss nach Eingriffen mit mehr als 2 Stunden Dauer die

intraoperative Gabe wiederholt werden.
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Beispielhafte Halbwertszeiten finden sich im Folgenden in Abbildung 14:

Antibiotikum Halbwertszeit
Ampicillin 60 min
Ampicillin-Sulbactam 60 min
Amoxicillin 60 min
Amaoxicillin-Clavulansaure 60 min
Cefazolin 94 min
Cefotaxim 60 min
Cefotiam 45 min
Ceftriaxon 7-8h
Cefuroxim 70 min
Ciprofloxacin 3-5h
Clindamycin 25h
Gentamicin 1.5-2h
Imipenem 60 min
Levofloxacin T-8h
Meropenem 60 min
Metronidazol 7h
Piperacillin 60 min
Piperacillin-Tazobactam 45 min
Tobramyein 1,5-2h
Vancomycin 6 h

Abb. 14: Halbwertszeiten von Antibiotika.

Bei PAPs, die Uber den Zeitraum des Eingriffs hinausgehen, bestatigen die untersuchten
Studien die verkurzte Antibiotikagabe auch im Sinne des ERAS-Konzepts, sie variieren jedoch
minimal bezuglich ihrer Zeitfenster. Die langsten Endpunkte waren 24 oder 48 und zeigten im
Vergleich mit verkirzten Antibiotikagaben keine besseren klinischen Ergebnisse Stunden
(Guo et al. 2019; Gustafsson et al. 2019; Hochreiter et al. 2018; Lassen et al. 2012; Low et al.
2019; Melloul et al. 2016; Mortensen et al. 2014; Sugarawa et al. 2018; Takagane et al. 2019;
Zhang et al. 2013). Vereinzelt wurde auch Uber Untersuchungen zu mehrtagigen PAPs
berichtet, die allerdings Effektivitat gegenlber einer kiirzeren Dauer nicht belegen konnten und
auch nicht zur Entwicklung resistenter Keime Stellung genommen haben.

In einer Studie zu PAPs bei Hepatektomien wurde im Fazit auch dariiber nachgedacht, ob es
auch mdglich sei, vollstandig auf eine antibiotische Prophylaxe zu verzichten (Guo et al. 2019),
was im Rahmen dieser Arbeit allerdings nicht empfohlen werden kann. Dazu sei auf die
jeweiligen Empfehlungen der Fachgesellschaften verwiesen.

Durch die Anpassung der Antibiose an das spezifische Keimspektrum lieRen sich die

Komplikationen eingriffsbedingt weiter einschrdnken (Okamura et al. 2017). Bei
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Leberresektionen wurden beispielsweise ein routinemaflig eingesetztes Cephalosporin 2.
Generation (Cefmetazol) durch Vancomycin fiur multiresistente Keime ersetzt, bei
Enterococcus faecalis wurde Piperacillin oder bei Pseudomonas aeruginosa Piperacillin oder
Piperacillin/Tazobactam eingesetzt. Insgesamt wurden bei Anwesenheit mehrerer
Bakterienkulturen bis zu 3 Antibiosen eingesetzt. Dies bedeutet zum Beispiel, dass bei
Eingriffen, bei denen der Darm er6ffnet wird, ein Antibiotikum gegen Anaerobier verwendet
werden muss, was bei sauberen Eingriffen nicht der Fall ist.

Die selektive Darmdekontamination (SDD) hat einen bestatigten positiven Effekt auf die
Inzidenz von Komplikationen (Roos et al. 2013), bedarf aber einer mehrtagigen praoperativen
Vorbereitungszeit. Ein GrofR3teil der von Roos et al. untersuchten Studien wurde vor der
Einfuhrung von ERAS-Konzepten durchgefiihrt, die zu verkirzten Krankenhausaufenthalte
gefuihrt haben. Deshalb wird die SDD routineméafig nicht mehr bei gastrointestinalen Eingriffen
eingesetzt.

Bei Eingriffen am Dickdarm kommt neben der intravendsen Antibiotikaprophylaxe eine
zusatzliche orale Antibiotikaprophylaxe in Frage, die mittlerweile in den USA als Standard
empfohlen wird (Bellows et al. 2011; Koullouros et al. 2017). Sie verstarkt die Wirkung einer
alleinigen mechanischen Darmreinigung (Koullouros et al. 2017; Anjum et al. 2017), die in den
US-amerikanischen Leitlinien grundsatzlich zur Darmvorbereitung bei Koloneingriffen in
Kombination mit oralen Antibiotika empfohlen wird (Berrios-Torres et al. 2017; Gustafsson et
al. 2019). Die MBP als alleinige Maflinahme wird bei der aktuellen Studienlage tendenziell nicht
empfohlen (Cao et al. 2012; Dahabreh et al. 2015; Glenaga et al. 2011; Rollins et al. 2018;
Van’t Sant et al. 2015; Zuh et al. 2010).

Ernahrungstherapie

In der Erndhrungstherapie finden sich bei den Empfehlungen der nationalen und
internationalen Leitlinien und auch in den ERAS-Leitlinien und in der aktuellen Studienlage
viele Ubereinstinmungen. Diese betreffen sowohl das nicht notwendige Verlangern einer
praoperativen Nichternheit (Gustafsson et al. 2019; Lassen et al. 2012; Low et al. 2019;
Mortensen et al. 2014; Melloul et al. 2016; Weimann et al. 2014; Weimann et al. 2017;
Wischmeyer et al. 2018) als auch das Screening bei einem bestehenden Verdacht auf ein
erhdhtes metabolisches Risiko (Gillis et al. 2018; Liu und Xue 2015; Weimann et al. 2014;
Weimann et al. 2017; Wischmeyer et al. 2018). Ebenso wird ein mdglichst frilhes Beginnen
einer oralen Ernahrung empfohlen (Hogan et al. 2019; Lassen et al. 2012; Low et al. 2019;
Mortensen et al. 2014; Melloul et al. 2016; Weijs et al. 2015; Weimann et al. 2014; Wischmeyer
et al. 2018).

Unterschiede zeigen sich beispielsweise beim Einsatz und beim Typ der Erndhrungssonden

in Abhéngigkeit von der Eingriffsart (Perinel et al. 2016; Weijs et al. 2015), wobei die aktuelle
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Studienlage eingriffsbedingt nicht sicher die Nasojejunalsonden oder perkutane Sonden
favorisiert (Perinel et al. 2016).

Ebenso finden sich Empfehlungen fur immunmodulierende Supplemente in den Leitlinien und
aktuellen Studien: Arginin, w-3-Fettsduren und Nukleotide finden einzeln oder in
Kombinationen mehrfache Erwéhnung (Cheng et al. 2018; Ida et al. 2017; Gong et al. 2016;
Moya et al. 2016; Song et al. 2017; Weimann et al. 2014; Weimann et al. 2017; Wischmeyer
et al. 2018; Wong & Aly 2016; Xu et al. 2018; Zhang et al. 2016). Ebenso finden sich
Empfehlungen zum Einsatz fur Glutamin als Supplement (Weimann et al. 2014; Richard et al.
2014). Teilweise wird jedoch von Pharmakonutrition abgeraten (Low et al. 2019) bzw. auf eine
insuffiziente Evidenz hingewiesen (Mortensen et al. 2014).

In der US-amerikanischen Leitlinie wird verstarkt auf den Proteinbedarf eingegangen, der im
Vergleich zum Kalorienbedarf priorisiert zu erfullen sei (Wischmeyer et al. 2018), eine erhthte
Kalorien- und Proteinbereitstellung (Wu et al. 2016; Imamura et al. 2016) oder ein leichter
Kalorientberschuss (Imamura et al. 2016) sind in den untersuchten Studien mit positiven

Ergebnissen verbunden und kénnen daher eingriffsabhéangig empfohlen werden.

Volumentherapie

Generell wird in den nationalen und internationalen Leitlinien und in den ERAS-Leitlinien eine
near zero-Flussigkeitsbalance (Einfuhr = Ausfuhr, kein Volumeniberschuss) bis zu einer
tendenziell restriktiven Flussigkeitstherapie empfohlen (Low et al. 2019; Gustafsson et al.
2019; Mortensen et al. 2014). AuBerdem wurden die MalRnahmen in Abhangigkeit von der
Herzleistung betrachtet, wobei Dopplersonographie, B-Mode und transthorakale
Echokardiographie als Kontrolle flr das Monitoring verwendet werden (Kendrick et al. 2019).
Die Tendenz zu einem verstarkten Monitoring lasst sich international ebenfalls feststellen
(Miller et al. 2020; Powell-Tuck et al. 2018). Dabei sind vor allem das Schlagvolumen und das
Herzzeitvolumen Klinisch wichtige Parameter fur eine Anpassung der Volumentherapie (bspw.
Bolusapplikationen bei hypovolamischen Patienten, bis das Schlagvolumen nicht weiter
ansteigt (Powell-Tuck et al. 2018)).

Zum Volumenausgleich werden sowohl in den Leitlinien als auch den ERAS-Leitlinien
balancierte L6sungen empfohlen (DGAI 2014; Gustafsson et al. 2019; Lassen et al. 2012; Low
et al. 2019; Mortensen et al. 2014; Melloul et al. 2016). Kochsalzlésungen werden dabei nicht
empfohlen, um Hyperchloramien und Azidosen zu vermeiden.

Die nationale Leitlinie empfiehlt das flussbasierte Monitoring (DGAI 2014), das ebenfalls in
Sinne eines zielgerichteten Flissigkeitstherapie-Konzepts zu verstehen ist. Dazu findet sich in

3.3 zur Volumentherapie eine Ubersicht tiber mogliche Messverfahren.
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Schmerztherapie

Generell wird versucht, bei perioperativen Schmerzen moglichst auf Opioide zu verzichten und
zundchst eine Basismedikation aus Novalgin und Paracetamol vorzunehmen. Bei
persistierenden und/oder stérkeren Schmerzen muss die Medikation entsprechend des WHO-
Stufenschemas angepasst werden (Allegranzi et al. 2016). Eine Einzelstudie weist bei der
Applikation von NSAR (Ibuprofen und Diclofenac) auf eine erhdhte Komplikationsrate bei
kolorektalen Eingriffen hin (Modasi et al. 2019), was allerdings nicht als gesichert gilt.
Insgesamt finden sich sowohl in den Leitlinien als auch der aktuellen Literatur vor allem die
folgenden Verfahren:
e (Transthorakale) Epidurale Analgesie (Chemali et al. 2014; Felling et al. 2018;
Gustafsson et al. 2019; Hanna et al. 2017; Liu et al. 2014; Low et al. 2019; Melloul et
al. 2016; Mouawad et al. 2018; Visser et al. 2017)
e Patientenkontrollierte Analgesie: (Abrolat et al. 2018; Chemali et al. 2017; Chou et al.
2016; Ge et al. 2015; Li et al. 2019; Liu et al. 2014)
e Paravertebrale Blockaden (Visser et al. 2017; Zhang et al. 2014)
e TAP-Blockade (Felling et al. 2018; Freir et al. 2012; Gulyam et al. 2014; Gustafsson et
al. 2019; Mortensen et al. 2014; Sharma et al. 2019)
e Intraoperative Medikationen (bspw. Dexmedetomidin) (Ge et al. 2015; Yang et al.
2020)

Unterstitzend koénnen physikalische MalRnahmen (bspw. transkutane elektrische
Nervenstimulation (TENS) mit ,einer starken (> 15 mA), jedoch unterhalb der Schmerzgrenze
liegenden Intensitat) (DGAI 2014) zur Schmerzlinderung zum Einsatz kommen oder weitere
Analgesieverfahren wie eine lokale Wundfiltration (Bell et al. 2015 Chou et al. 2016; DIVS
2009; Gavriilidis et al. 2019; Gustafsson et al. 2018; Melloul et al. 2016; Telletxea et al. 2016).

Hamotherapie

Die Hamotherapie wird in den ERAS-Leitlinien und den aktuellen Studien nicht umfangreich
thematisiert. Generell stellt das 3-Saulen-Modell des Patient Blood Managements (s.
Abbildung 8) eine gute Behandlungsplanung dar.

Der Grenzwert fir Erythrozytentransfusionen sollte mdglichst niedrig angesetzt werden,
sodass erst bei einer Himoglobinkonzentration von 7 g/dL wohl unzweifelhaft eine Transfusion
indiziert ist (Mueller et al. 2018).

Eine praoperativ bestehende Anamie sollte in jedem Fall behandelt werden, wobei zunachst

ein Screening hinsichtlich der Ursachen einer Anamie erfolgen sollte. Nach der WHO besteht
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eine Anamie bei mannlichen Patienten bei einem Hb-Wert unter 13 g/dL und bei weiblichen
Patienten bei einem Hb-Wert unter 12 g/dL. Die Anamien werden dabei wie folgt unterteilt:

e Bildungsstorungen (bspw. Eisenmangelanamie, renale Anamie, Fanconi Anamie)

e Gesteigerter Erythrozytenabbau (bspw. autoimmunhamolytische Anamie)

e Erythrozytenverlust (bspw. Blutungsanamie)

e Verteilungsstorung (bspw. Splenwlie oder Sportleranamie)
Eine Eisenmangelandmie sollte behoben werden, bei den Andmien mit einer anderen Genese
sollte soweit moglich eine Therapie der Grunderkrankung durchgefuhrt werden, so kann etwa
bei renalen Anamien oder durch eine Chemotherapie induzierten Anamien Erythropoetin zum
Einsatz kommen.
Eine ursachengerechte Therapie mit Erythropoetin kann ,[mit Erythropoetin alfa] in einer
Dosierung von 600 I.E./ kg KG/ einmal wochentlich subkutan, oder wahlweise 40.000 I.E. als
Fertigspritze Gber einen Zeitraum von 3 Wochen (21., 14. und 7. Tag praoperativ) verabreicht
werden® (DGAI 2018).
Zur Therapie eines alimentdren Eisenmangels eignen sich routinemalig orale
Eisensupplemente (Eisen(ll)sulfat 2-6 mg/kg KG). Nach 4 Wochen sollte der Hb um einen
Wert von 2 g/dL angestiegen sein und eine regelméaRige Kontrolle bis zur Normalisierung der
Werte sollte fortlaufend stattfinden (Hastka et al. 2018). Es wird allerdings darauf verwiesen,
dass ,eine parenterale Eisensubstitution (1,5 mg/kg oder max. 40 mg Eisen(lll)-Natrium-D-
glukonat-sucrose-Komplex in 100 ml NaCl 0,9% tber 30 mini. v.) [...]
lediglich bei schweren und nicht behandelbaren Resorptionsstérungen indiziert” ist (Behnisch
et al. 2016).
Eine ultrakurze intraventse Applikation 1-2 Tage vor dem Eingriff kann sich positiv auf die
bendtigte Anzahl der Blutkonserven auswirken (Spahn et al. 2019).
Allgemein sollte insgesamt auf blutsparende MalRBhahmen geachtet werden, um den Verlust

weitestgehend minimieren zu kdnnen.

Thromboseprophylaxe

Die perioperative Antikoagulationstherapie dient der Thromboseprophylaxe. Generell wird bei
allen viszeralchirurgischen Eingriffen die medikamentése Thromboseprophylaxe mit
niedermolekularem Heparin empfohlen (Encke et al. 2015; Gustafsson et al. 2019; Lassen et
al. 2012; Low et al. 2019; Melloul et al. 2016; Mortensen et al. 2014).

Hinsichtlich der angezeigten Therapiedauer unterscheiden sich die Empfehlungen. Die
entscheidende Frage besteht hier darin, ob die Thromboseprophylaxe auch nach dem
stationdren Aufenthalt fortgesetzt werden sollte. Die Dauer héangt davon ab, wie schnell der
Patient mobilisiert wird, und auch von seinem Thromboserisiko, das speziell bei

onkologischen Eingriffen erhoht ist. So gibt es zum Beispiel keine Empfehlungen fiir eine
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poststationdre Thromboseprophylaxe bei Patienten nach einer Leistenhernienoperation, die
mobil sind, vor allem dann, wenn es sich um ambulante oder tageschirurgische Eingriffe
handelt. Umgekehrt wird bei onkologischen Eingriffen eine Thromboseprophylaxe fur 4
Wochen nach dem Eingriff unabhangig von der Dauer des stationéren Aufenthalts beflirwortet
(Encke et al. 2015).

Physikalische MafRnahmen in der Form von intermittierend-pneumatischer Kompression,
Kompressionsstrimpfen oder Friihmobilisation kénnen ergdnzend zum Einsatz kommen
(Ecke et al. 2015; Gustafsson et al. 2019; Jung et al. 2018; Lassen et al. 2012; Low et al. 2019;
Melloul et al. 2016; Mortensen et al. 2014). Dazu finden sich in den untersuchten Studien keine

widersprichlichen Aussagen.

Umgang mit Thrombozytenaggregations-Hemmern

Die entscheidende Frage besteht hier darin, wie bei Patienten perioperativ vorzugehen ist, die
préaoperativ. Thrombozytenaggregations-Hemmer als Monotherapie oder Dualtherapie
erhalten. Dies gilt speziell fir Patienten, bei denen ein Koronarstent oder eine Herzklappe
implantiert oder bspw. periphere Stents bei einer peripher-arteriellen Verschlusskrankheit
implantiert wurden. Thrombozytenaggregations-Hemmer sind im Rahmen einer perioperativen
VTE-Prophylaxe weniger relevant, ,sollten aber bei arteriellen Erkrankungen aufgrund der
hierdurch gegebenen Indikation weitergegeben werden“ (Ecke et al. 2015). Bei einer
Dualtherapie gilt, dass Praparate wie Clopidogrel oder Ticagrelor, fir 5 Tage und Prasugrel
fur 7 Tage abgesetzt werden sollten (Kristensen et al. 2014). In der Regel wird also eine
Aspirintherapie perioperativ nicht unterbrochen, wahrend eine Dualtherapie nicht fortgesetzt

werden kann.

Epiduralkatheter

Ahnliche Empfehlungen werden auch fiir Patienten gegeben, die Uber einen Epiduralkatheter
therapiert werden (Low et al. 2019; Waurik 2015). Durch die Punktion oder die
Katheterentfernung kann es zu spinalen und epiduralen Hamatomen kommen. Die grof3te
praktische Bedeutung hat der Hinweis, dass vor dem Platzieren des Katheters bzw. vor seiner
Entfernung eine Pause von 12 Stunden bei der NMH-Gabe (dem hauptsachlich bei der
medikamentdsen Thromboseprophylaxe verwendeten Medikament) eingelegt werden muss.
In Abhangigkeit vom Praparat sind u. U. mehrstiindige Pausen einzuhalten, die in der

folgenden Abbildung dargestellt werden.
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Substanz Halbwertszeit Vior Punktions Nach Punktion/ Laborkontrolle
Katheterentfernung Katheterentfernung
Unfraktionierte Heparine 1,5-2h 4h 1h Thrombozyten bei Anwendung
(Prophylaxe) =54
Unfraktionierte Heparine [ 2-3h i 4-6 h 1h aFTT, (ACT), Thrombozyvten
(Therapie) s.c. 8-12h
MNiedermolekulare 4-6h; § 12h 4 h Thrombozyten bei Anwendung
Heparine (Prophylaxe) =5d
Miedermolekulare 24h 4 h Thrombozyten, Anti-Xa-Spiegel
Heparine (Therapie)
Fondaparinux (1x2,5 mgid) | 15-20 h; § 36-42 h 6-12h Anti-Xa-Spiegel
Danaparoid (2x750 LE/d) | 32-24 h; § 48 h 34 h Anti-Xa-Spiegel
Matriumpentosanpolysulfat | 24 h 48 h Bh Thrombozyten
[max. 2x50 mg)
Hirudine
Dresirudin 120 min; % B-10h 6h aPTT, ECT
Bivalinudin® 25 min; §% 4h Bh ACT
Argatroban (Prophylaxel § | 35-45 min 4h 57h aPTT, ECT, ACT
Dabigatran 14-17 h; § 28-34 h h aPTT*, ECT, TT*
max. 1x150-220 mg/d)
Dabigatran 14-17 h; § 56-85 h 6 h aPTT+, ECT, TT*
(max. 2x150 mg/di#
Rivaroxaban (1x10 mg/d) 11-13 h; (8) 22-26 h 4-55h PT+; kalibrierte Anti-Xa-Spiegel
Rivaroxaban 11-13 h; (8) 44-65 h 4-55h PT+; kalibwrierte Anti-Xa-Spiegel
2x15 mg/d, 1%20 mg/di#
Apixaban (2x2,5 mg/d) 10-15 h; (5] 26-30h 5-7 h FT*, kalibrierte Anti-Xa-5piegel
Apixaban (2x5 mgid)s 10-15 h; (5) 40-75 h 5-7 h FT+, kalibrierte Anti-Xa-5piegel
Vitamin-K-Antagonisten Tage INE =1,4 Mach Entfernung INE
Acetylsalicylsiure {biolog.) Lebensdaver der Keing Keine
(100 mg/d)** Thrombozyten
Clopidogrel (biolog.) Lebensdauer der 7-10 Tage Mach Entfernung
Thrombozyten
Ticlopidin (biolog.) Lebensdawer der 7-10 Tage Mach Entfernung
Thrombozyten
Prasugrel (biolog.) Lebensdaver der 7-10 Tage 6 h nach Enfiernung
Thrombozyten
Ticagrelor 7-85h 5 Tage 6 h nach Enfiernung
(CAVE: aktiver Metabolit 5 d)
Abciximak 12-24 h (biologische HWZ) | Kontraindikation fiar & h nach Entfernung Thrombozyten
Katheteranlage/48 h vor
Katheterentiernung
Eptifibatid Tirofiban 225h % Kontraindikation fiir & h nach Entiernung Thrombozyten
Katheteranlage/@-10 h
Dipyridamol 2-10 Tage? Kontraindikation 5-6 h nach Entfernung
Cilostazal 21h 42 h Sh
lloprost 30 min 2h Bh Thrombozyten
Epoprostenol 2-6 min mindestens 10 min Bh Thrombozyten
% CAVE: Halwertszeit wesentlich von der Nierenfunktion abhingig (8) = miBig, § = deutlich; $5 = stark,
s 2

nur bei Monatherapie, nicht bei zusatzlicher Gabe von Thrombozytenaggregationshemmern,

**  unter .l'i:lpiril-Gah! sollten zusitzliche Antikoagulantien 4-5 HWZ vor Punktion/Katheterentfernung pausiert werden,
wihrend Aspirin weitergegeben werden kann,

§ wverlangertes Zeitintervall bei eingeschrinkter Leberfunktion,

& individuelle Risiko-Nutzenabwagung (s. Text),

+ stark abhangig vom eingesetzten Reagenz,

++ nomale TT schiieft Dabigatran-Effekt aus, nicht geeignet fiir quantitative Bestimmungen.

Abb.  15:

Punktion/Katheterentfernung.

Empfehlungen zum  Aussetzen verschiedener Antithrombotika  fir
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Umgang bei Patienten mit Antikoagulanzien

Fir Patienten, die praoperativ Vitamin K-Antagonisten (z. B. Marcumar) erhalten haben, oder
bei denen die neuen Antikoagulanzien (DOAKSs), wie z. B. Rivaroxaban oder Dabigatran,
gegeben werden, gelten spezielle Regeln. Mehrheitlich wird empfohlen, in Abhangigkeit von
der GrolRe des Eingriffs und des Blutungsrisikos des Patienten bei den DOAKs wie in 3.7.3
beschrieben vorzugehen (Hoffmeister et al. 2010). GroRere Eingriffe mit einem erhdhten
Blutungsrisiko kdnnen generell nach einer Pause von mindestens 48 Stunden durchgefihrt
werden.

Ein Bridging mit NMH wahrend des Aussetzens der DOAKSs erfolgt in der Regel nicht. 12-48 h
postoperativ erfolgt die Wiederaufnahme der Therapie mit DOAKs (Gronefeld 2018).

Anders ist die Situation, wenn die Patienten praoperativ Vitamin K Antagonisten erhalten
haben. Fir diese Patienten werden praoperativ die Vitamin K Antagonisten préparatsabhéngig
abgesetzt (bspw. Warfarin fir 5 Tage) und die Patienten erhalten perioperativ NMH. In der
Regel kann am Tag nach dem Eingriff wieder mit der Marcumartherapie begonnen werden,
wobei das Bridging mit NMH allerdings bis zum Erreichen eines therapeutischen INR
fortgesetzt werden sollte. Dabei gelten ein INR > 1.5 flr Patienten ohne VTE-Vorgeschichte

und ein INR von 3.5 bei Patienten mit einer VTE innerhalb der letzten 3 Monate (Keeling et al.
2016). ,Patienten mit einem sehr hohen Rezidivrisiko einer VTE (z. B. vorangegangene VTE
trotz therapeutischer Antikoagulation) und einer VTE innerhalb der letzten 3 Monate sollten

ein Bridging erhalten“ (Keeling et al. 2016).

Bei einem geringen Blutungsrisiko wird fur das Bridging mit NMH nach Hoffmeister et al. (2010)
periprozedural Folgendes empfohlen:
e Geringes thromboembolisches Risiko: Fortfiihren der VKA-Therapie, INR im niedrigen
therapeutischen Bereich halten
e Hohes Risiko: Absetzen der VKA-Therapie, Weiterbehandlung mit NMH entsprechend
des thromboembolischen Risikos
Bei geringem bzw. hohem thromboembolischen Risiko und hohem Blutungsrisiko empfehlen
Hoffmeister et al. (2010).
e Geringes thromboembolisches Risiko
o VKA bis 7 Tage vor dem Eingriff
o NMH zur Thromboembolieprophylaxe periprozedural
o VKA innerhalb 24h nach Absetzen des NMH, wenn INR im therapeutischen
Bereich liegt; evtl. Halbdosistherapie mit NMH bei geringem bis mittleren Risiko

ab 48h postoperativ bis zum therapeutischen INR
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e Hohes thromboembolisches Risiko

o VKA bis 7 Tage vor dem Eingriff

o Berginn von NMH in therapeutischer Dosis gemaf3 INR-Kontrolle vor dem
Eingriff (24h vor Eingriff letzte Gabe)

o NMH zur Thromboembolieprophylaxe periprozedural

o Wiederbeginn VKA innerhalb 24h, NMH in therapeutischer Dosis soweit nach
chirurgischer MalRnahme mdoglich

o Absetzten des NMH sobald INR in therapeutischen Bereich

Sowohl bei geringem, als auch hohem Blutungsrisiko sollte ,bei Niereninsuffizienz (optional
bei einer glomeruléren Filtrationsrate < 60 ml/min/1,73 m?; auf jeden Fall < 30 ml/min/1,73 m?)
niedermolekulares Heparin durch unfraktioniertes Heparin ersetzt werden.” (Hoffmeister et al.
2010)
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7 Zusammenfassung

Ziel: Das Ziel der vorliegenden Untersuchung besteht darin, durch eine Literaturrecherche
Empfehlungen fur das perioperative Management bei verschiedenen viszeralchirurgischen
Eingriffen herauszuarbeiten. Dabei sollte zwischen MalRnahmen unterschieden werden, die
generell fur chirurgische Eingriffe gelten (wie z. B. Hygieneregeln) und Maflinahmen, die fir
spezielle Eingriffe spezifisch umzusetzen sind.

Methodik: Die Basis dieser Arbeit bildet eine Literaturrecherche zu nationalen und
internationalen Leitlinien hinsichtlich perioperativer Antibiotikaprophylaxe (PAP), klinischer
Erndhrung, Volumentherapie, perioperativer Schmerztherapie, Hypothermie, Hamotherapie
und Antikoagulation. Zusatzlich wurden die Empfehlungen zu verschiedenen perioperativen
MalRnahmen mit denen der Enhanced Recovery after Surgery Gesellschaft (ERAS)
abgeglichen. Hierzu wurde die aktuell publizierte Literatur ausgewertet, die aus Metaanalysen,
Systematic Reviews und Randomized controlled trials (RCT) aus dem Zeitraum 2010-2020
besteht.

Ergebnis: Zu den generell empfohlenen MalRnahmen des perioperativen Managements
gehdren u. a. eine eingriffsunabhéngige kurze PAP, die bei Eingriffen mit weniger als 2
Stunden Dauer als Einmalgabe erfolgt, eine schnelle Wiederaufnahme der oralen Ernahrung
nach 24-48 Stunden und eine restriktive postoperative Flissigkeitstherapie. Au3erdem wird
eine Opioid-einsparende, multimodale Analgesie empfohlen. Hypothermie-Management und
Patient Blood Management sind weitere wichtige Bausteine. Die mechanische
Darmvorbereitung in der kolorektalen Chirurgie ist umstritten, wird jedoch mehrheitlich in der
Kombination mit einer oralen Antibiotikaprophylaxe beflirwortet. Feste Hygieneregeln zum

Umgang mit MRSA-Patienten sind streng zu beachten.

Folgerung: Die vorliegende Untersuchung zeigt, dass die Ergebnisse in der Viszeralchirurgie
zum betrachtlichen Teil von der Qualitat des perioperativen Managements abhéngen.

Herauszuheben ist das ERAS-Konzept, das eine Frilhmobilisation des Patienten, eine
ausreichende Schmerztherapie, den Verzicht auf Drainagen oder Magenschlauche und eine
frihe orale Ernahrung beinhaltet. Mit diesem Konzept lie3en sich postoperative Liegezeiten

und Komplikationsraten im Vergleich zur Standardtherapie signifikant reduzieren.
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Perioperative management in visceral surgery — a literature review

Background: Purpose of this study was to establish recommendations on the basis of a
literature review for the perioperative management in different specialties of visceral surgeries.
Measures should thereby be distinguished between general advice for surgeries (i. e. hygiene

rules) and measures specifically made for particular interventions.

Methods: Based on a literature review of national and international guidelines regarding
perioperative infection prophylaxis, clinical nutrition, volume replacement, perioperative pain
management, hypothermia, haemotherapy and anticoagulation. Subsidiary recommendations
have been compared with those from the ERAS-society. Hereto has the currently published
literature been analyzed consisting of meta-analyses, systematic reviews and randomized
controlled trials from the period 2010-2020.

Results: Non-specific measures include perioperative short-term infection prophylaxis, which
consists of a single dose antibiotics for surgeries lasting less than 2 hours, a quick return to
oral nutrition after 24-48 hours and a multimodal pain managment. Management of
hypothermia and the patient blood management are additional important perioperative
components. Mechanical bowel preparation for colorectal surgery is controversial, but is
recommended in combination with an oral antibiotic prophylaxis. Strict hygiene rules to handle

MRSA-patients have to be followed.

Conclusion: The current data show that the clinical outcome of visceral surgeries is
substantially related to the quality of the perioperative management. The ERAS-concept
should be highlighted, which includes early mobilization of the patient, a sufficient pain
management, abandonment of drainages or tubes and an early oral nutrition. Utilizing this
concept leads to significantly reduced postoperative hospital length of stay and lower rates of

complications in comparison to standardized protocols.
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