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Zusammenfassung 1

1 Zusammenfassung

1.1 Deutsche Zusammenfassung

Schmerzen nach lungenchirurgischen Eingriffen gehdren zu den starksten Schmer-
zen Uberhaupt. Eine dementsprechende Schmerztherapie ist Grundvoraussetzung
fur eine schnelle Genesung der Patienten. Um nach thoraxchirurgischen Eingriffen
eine adaquate Schmerztherapie zu gewahrleisten, stehen verschiedene Verfahren
zur Verfugung. Wir vergleichen in dieser Studie die thorakale Epiduralanalgesie
(TEA) und die sonografisch kontrollierte Paravertebralanalgesie (PVA), in Bezug auf
deren analgetische Wirksamkeit, Nebenwirkungen und die Mobilisierbarkeit der Pati-

enten.

Im Zeitraum von April 2010 bis Juli 2013 wurden 68 Patienten in die Studie einge-
schlossen. Die Randomisierung, zur TEA-Gruppe und PVA-Gruppe, erfolgte per
Losentscheid. Beide Verfahren wurden praoperativ durch den Anasthesisten gelegt.
Die TEA mittels ,loss of resistance”- Technik (LOR- Technik), die PVA sonografisch
kontrolliert in inline-Technik. Darlber erfolgte die kontinuierliche Gabe von 8ml/h
Ropivacain (0,2%) in Kombination mit Sufentanil (0,5 pug/ml). Die Patienten wurden
anschlie3end hinsichtlich ihrer postoperativen Schmerzen in Ruhe, beim Husten und
dem Maximalschmerz mit Hilfe der Numeratic Rating Scale befragt. Zudem wurde
deren zusatzlicher Opioidverbrauch notiert und die Patienten im Hinblick auf Neben-
wirkungen untersucht. Dies erfolgte im Zeitraum von 60 Stunden postoperativ indem
ein Case Report Form- Bogen ausgefillt wurde.

68 Patienten wurden in die Studie eingeschlossen, 5 wurden nachtraglich wieder
ausgeschlossen. So konnten 30 Patienten aus der TEA-Gruppe und 33 Patienten
aus der PVA-Gruppe ausgewertet werden. Dabei ergab sich in Bezug auf die posto-
perative Analgesie kein statistisch signifikanter Unterschied. Weder bei den Schmer-
zen in Ruhe, noch den Schmerzen beim Husten und dem Maximalschmerz, unter-
schieden sich die TEA- und PVA-Gruppe statistisch signifikant voneinander. Auch
beim Opioidverbrauch tber den gesamten Beobachtungszeitraum, wurde zwischen
den beiden Gruppen kein statistisch signifikanter Unterschied festgestellt. Zum glei-
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Zusammenfassung 2

chen Ergebnis kamen wir bei den Nebenwirkungen. Lediglich die Mobilisierungsma-
3e zeigten einen statistisch signifikanten Unterschied. Die Patienten der PVA- Grup-

pe konnten schneller mobilisiert werden.

Zusammenfassend lasst sich sagen, dass die TEA und die sonografisch kontrollierte
PVA in Bezug auf die postoperative Analgesie und deren Nebenwirkungen gleich-
wertig sind. Die Mobilisierung der PVA-Patienten gelingt allerdings in der Regel zugi-

ger.

Promotion Medizin / Universitatsklinikum des Saarlandes Christopher-Sebastian Pfeifer



Zusammenfassung 3

1.2 Abstract

Thoracic epidural or paravertebral analgesia- a com  parison of pain and side
effects after thoracic surgery

Pain after thoracic surgery is among the most intense pain of all. A corresponding
pain therapy is a prerequisite for the quick recovery of patients. Various methods are
available to ensure adequate pain therapy after thoracic surgery. We compare the
thoracic epidural analgesia (TEA) and the sonographically controlled thoracic para-
vertebral analgesia (PVA) in this study in relation to their analgesic efficacy, side ef-

fects and the mobilisability of the patients.

In the period from April 2010 to July 2013, 68 patients were included in the study.
Randomization of both the TEA group and the PVA group was carried out by lot de-
cision. Both techniques were preoperatively placed by an anaesthetist. The TEA was
applied by using the "loss of resistance" techniqgue (LOR technique), the PVA
sonographically controlled by inline technique. This was followed by a continuous
application of 8 ml / h Ropivacaine (0.2%) in combination with sufentanil (0.5 pg / ml).
The patients were subsequently questioned about their postoperative pain, in rest,
during coughing and maximum pain, by using the numerical rating scale. Further-
more, the additional consumption of opium was noted and the patients investigated
for side effects. This was done postoperatively for 60 hours by using a Case Report

form sheet.

Of the 68 patients included in the study, 5 were retrospectively excluded. Thus, 30
patients from the TEA group and 33 patients from the PVA group were analysed.
There was no significant difference between the groups in relation to the postopera-
tive analgesia. Pain at rest, pain during coughing and maximum pain showed no sig-
nificant difference between the TEA and PVA groups. Also the total opioid use over
the entire observation period was not significantly different between the two groups.
The same result occurred with the side effects. Only the mobilisability showed a sta-
tistically significant difference. The patients of the PVA group could be mobilised

more quickly.

Promotion Medizin / Universitatsklinikum des Saarlandes Christopher-Sebastian Pfeifer



Zusammenfassung 4

In summary, it can be said that the TEA seems as effective as the sonographically
controlled PVA in respect of the postoperative analgesia and its side effects. The

mobilisation of PVA patients, however, is in generally faster.

Promotion Medizin / Universitatsklinikum des Saarlandes Christopher-Sebastian Pfeifer



Einleitung 5

2 Einleitung

2.1 Schmerzen

Schmerz wird laut der International Association for the Study of Pain (IASP) folgen-
dermal3en definiert: ,Schmerz ist ein unangenehmes Sinnes- und Gefluhlserlebnis,
das mit aktueller oder potenzieller Gewebeschadigung verknupft ist oder mit Begrif-
fen einer solchen Schadigung beschrieben wird. Schmerz ist immer subjektiv* (1).
Die Therapie des Schmerzes war wohl die urspringlichste Aufgabe des Arztes und
gilt auch heute noch als eine seiner wichtigsten Aufgabengebiete. Man unterscheidet
dabei den akuten vom chronischen Schmerz. Der akute Schmerz besitzt eine le-
benserhaltende Schutz-, Melde- und Heilfunktion bei Gewebeschéadigung. Beim
chronischen Schmerz ist eine sinnvolle Funktion nicht mehr gegeben, er wird zur ei-
genstandigen Schmerzkrankheit. Man spricht laut ICD-10 von chronischen Schmer-
zen, wenn die Schmerzzustanden tuber 6 Monaten anhalten und sich zu stechenden
neuropathischen, brennenden Schmerzen oder Dysasthesien ausbilden. Dies fuhrt
beim Patienten zu einer psychischen, physischen und sozialen Belastung (2). Be-
gunstigende Faktoren fir die Entwicklung chronischer Schmerzen nach thoraxchirur-
gischen Eingriffen sind starke postoperative Schmerzen oder bereits bestehende
Schmerzen vor dem operativen Eingriff, Voroperationen, Depressionen, Angstlichkeit
sowie weibliches Geschlecht (3). Bei starken Schmerzen benétigen die Patienten
eine angemessene medikamenttse Therapie, um den aufgetretenen Schmerzreiz zu
reduzieren, die Lebensqualitdt des Patienten zu steigern und um Sensibilisierungs-

mechanismen zu unterbrechen (4).

Um eine adaquate Schmerztherapie gewahrleisten zu kénnen, ist es sinnvoll, sich
zunachst die Pathophysiologie des Schmerzes vor Augen zu fuhren. Man unter-
scheidet dabei entzindliche und neuropathische Schmerzen. Entztindliche Schmer-
zen entstehen durch eine Entziindung oder Schadigung des Gewebes. Diese klingen
auch nach der Behandlung der Ursache nicht ab und haben ihre natirliche Warn-
und Schutzfunktion verloren. Die Freisetzung von proinflammatorischen Botenstof-
fen, im Zuge der Gewebeschadigung und andauernden Stimulation der

Nozizeptoren, fihrt zu pathologischen Verdnderungen der Nozizeptoren. Neuropa-
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thische Schmerzen entstehen durch unterschiedliche Grunderkrankungen, welche zu
Schadigungen im zentralen und peripheren Nervensystem fuhren. Diabetes mellitus,

verschiedene Krebserkrankungen oder Virusinfektionen zéhlen zu diesen (4).

Die Schmerzwahrnehmung erfolgt Uber Schmerzrezeptoren, den sogenannten
Nozizeptoren. Diese sind periphere Nervenendigungen von primar afferenten Neuro-
nen und liegen vor allem in der Haut (90%) (2). Potenziell schadliche mechanische,
thermische oder chemische Reize werden durch die Nozizeptoren registriert. Sobald
diese Reize einen gewissen Schwellenwert Uberschreiten und ein Aktionspotential im
Neuron auslosen, werden sie als schmerzhaft empfunden. Dadurch kann der Korper
zwischen normalen Umwelteinflissen und potentiell schadlichen Reizen unterschei-
den. Bei der Schmerzleitung unterscheidet man zwei Gruppen von peripheren Affe-
renzen, die A-Delta-Fasern und die C-Fasern. Die A-Delta-Fasern haben eine diinne
Myelinschicht und leiten das Schmerzsignal mit ca. 20-25 m/s weiter. Der durch sie
hervorgerufene Schmerz ist gut lokalisierbar und kann als hell charakterisiert werden.
Dabei kdnnen die A-Delta-Fasern nochmals in die A-Delta-Fasern vom Typ | und Typ
Il unterschieden werden. Die A-Delta-Fasern vom Typ | reagieren vor allem auf me-
chanische und chemische Reize, wahrend die A-Delta-Fasern vom Typ Il vermehrt
auf thermische Reize reagieren (5). Die C-Fasern hingegen, besitzen im Gegensatz
dazu keine Myelinschicht, sind dick und haben eine langsame Leitungsgeschwindig-
keit von ca. 1 m/s. Das durch sie hervorgerufene Schmerzsignal ist schwer zu lokali-
sieren und wird als dumpf beschrieben. Die C-Fasern sind polymodal, d.h. sie kon-
nen thermische, mechanische und chemische Reize wahrnehmen (6). Uber die
Nozizeptoren wird der Impuls zu den zentralen Axonen im Dorsalhorn des Rucken-
marks weitergeleitet und dort mittels Transmitter (z.B. Glutamat) auf sekundare Neu-
rone Ubertragen (7). Von dort aus gelangt das Schmerzsignal tber den Hirnstamm
und den Thalamus in den somatosensorischen Kortex. Dort findet dann die eigentli-
che Wahrnehmung des Schmerzes statt (8)(9).

Schmerzen nach thoraxchirurgischen Eingriffen gehoéren zu den intensivsten und
heftigsten Schmerzen Uberhaupt (10)(11). Sie entstehen durch Rippenfrakturen,
Uberdehnung der Interkostalgelenke oder Schadigungen der Interkostalnerven. Auch
durch Gewebetraumatisierung, Quetschung oder Ischamie im Zuge der Operation

kdnnen Schmerzen erzeugen. Zudem kann der Nervus phrenicus geschadigt wer-
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den, was zu nicht unerheblichen postoperativen ipsilateralen Schulterschmerzen fiih-
ren kann. Durch starke postoperative Schmerzen, ist die Atemexkursion einge-
schréankt. Weiterhin haben die Patienten starke Schmerzen beim Abhusten und de-
ren Mobilisation ist erschwert, was wiederum das Auftreten einer Pneumonie, respi-

ratorischen Insuffizienz und die Bildung von Atelektasen begtnstigt (12)(13).

Eine adaquate Therapie der Schmerzen ist eine Grundvoraussetzung fur eine
schnelle Genesung des Patienten. Sie tragt zu seinem Wohlbefinden bei und senkt
das postoperative Morbiditats- und Mortalitdsrisiko (14)(15). Damit ist ein kirzerer
Krankenhausaufenthalt verbunden, wodurch wiederum die Kosten des Kranken-
hausaufenthaltes sinken (16). Um nach einem thoraxchirurgischen Eingriff, eine
wirksame Schmerztherapie zu gewahrleisten, stehen nach aktueller Studienlage ver-
schiedene Verfahren zur Verfiigung. Wir vergleichen in dieser Studie die beiden
Katheterverfahren der thorakalen Epiduralanalgesie und der thorakalen
Paravertebralanalgesie, in Bezug auf deren analgetische Wirksamkeit, Nebenwir-

kungen und die Mobilisierbarkeit der Patienten (11).

2.1.1 Schmerzmessung

Schmerz wird individuell unterschiedlich wahrgenommen. Er wird als ,flnftes Vital-
zeichen® bezeichnet und als multidimensionales, komplexes Erlebnis charakterisiert
(17). Schmerz lasst sich nicht wie die Temperatur, das Gewicht oder die KorpergrolRe
einfach messen. Schmerz ist ein subjektives Empfinden, welches durch kulturelle
Erfahrungen, Aufmerksamkeit und andere psychologische Variablen beeinflusst wird.
Die Festlegung auf ein allgemeines Verfahren der Schmerzmessung gestaltet sich
daher schwierig (18). Die subjektive Selbsteinschatzung in Bezug auf Schmerzen, ist
der Fremdeinschéatzung vorzuziehen. Ausnahmen bilden dabei Patienten mit kogniti-
ven Storungen, eingeschranktem Bewusstsein, sowie Kleinkinder und S&uglinge
(19). Zur mdoglichst objektiven Messung, Objektivierung und besseren Vergleichbar-
keit des Schmerzes werden Schmerzskalen zu Hilfe genommen (20). Die besten Er-
gebnisse erzielt man mit der NRS (,Numerische Rating-Skala®), einer eindimensiona-
len Skala. Sie ist einfach in der Handhabung, erfreut sich einer hohen Akzeptanz bei
den Patienten, hat eine geringe Fehlerquote und zeichnet sich durch eine hohe Sen-

sitivitdt aus (21). 0 bedeutet dabei kein Schmerz, 10 der schlimmste vorstellbare
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Schmerz. Anhand dieser Skala, sollen die Schmerzintensitdten des Patienten regel-
manig in Ruhe und beim Husten erfasst werden. Fir eine adaquate Schmerztherapie

ist dies die Voraussetzung (19).
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Abbildung 1: Numerische Rating-Skala (NRS) von 0-10 (0= kein Schmerz, 10= schlimmster vor-
stellbarer Schmerz) (22).

2.2 Regionalanasthesiologische Verfahren nach
thoraxchirurgischen Eingriffen

Die thorakale Epiduralanalgesie (TEA) und die thorakale Paravertebralanalgesie
(PVA) sind regionalanasthesiologische, rickenmarksnahe Verfahren und gelten als
anasthesiologische Standardverfahren zur Behandlung von postoperativen Schmer-
zen nach Thorakotomien (19). Die beiden Katheterverfahren entsprechen leitlinien-
konformem Vorgehen und werden in zahlreichen Kliniken in Deutschland verwendet.
Die Gleichwertigkeit der beiden Verfahren in Bezug auf Schmerzen, konnte bei
gleichzeitig geringeren Nebenwirkungen der PVA, anhand einer Metaanalyse aus 10
randomisierten Studien nachgewiesen werden (23). Bei dieser Metaanalyse wurden
allerdings meist nur Studien berlcksichtigt, bei denen die Paravertebralanalgesie
intraoperativ gelegt wurde, und nicht wie in unserem Fall praoperativ mittels Sono-
grafie (24).

2.2.1 Thorakale Epiduralanalgesie (TEA)

Die thorakale Epiduralanalgesie (TEA), auch thorakale Periduralanalgesie genannt,
gilt als ,Goldstandard” zur Behandlung postoperativer Schmerzen nach Thorakoto-
mien (19)(25)(26). Die TEA fuhrt zu einer erheblichen Reduktion der postoperativen
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Schmerzen und wird von vielen als beste Schmerztherapie nach thoraxchirurgischen
Eingriffen angesehen (27)(28). Sie reduziert zudem nachweislich den intraoperativen
Stress des Patienten und beeinflusst dessen kardiovaskulére, respiratorische, gast-
rointestinale, metabolische, und die immunologische Funktion im positiven Sinne
(28).

Der Epiduralraum (auch Periduralraum genannt) liegt im Wirbelkanal, zwischen der
Dura mater und dem dahinter liegenden Ligamentum flavum. Dieses Band ist mehre-
re mm dick, enthalt viele elastische Fasern und ist flir die Punktion eine wichtige
Orientierungshilfe. Die seitliche Begrenzung bilden zum einen die Foramina
intervertebralia, durch die der Epiduralraum mit dem Paravertebralraum verbunden
ist. Die vordere Begrenzung wird durch das Ligamentum longitudinale posterior ge-
bildet. Der Epiduralraum beginnt kranial am Foramen magnum und erstreckt sich bis
zum kaudal gelegenen Ligamentum sacrococcygeum, zwischen Kreuz- und Steil3-
bein. Die Weite des Epiduralraums betragt im Bereich des Thorax um die 3-5 mm,
wobei er posterolateral am schmalsten ist. Im Epiduralraum selbst, befinden sich die
Nervenwurzeln der Spinalnerven, Venen- und Arteriengeflechte sowie Fett und Bin-
degewebe. Die Wurzel der Spinalnerven ist der Hauptwirkungsort fir das Lokalanas-
thetikum. Diese sind im Epiduralraum von Dura mater und Pia mater umgeben. Um
zu wirken, muss das Lokalanasthetikum daher zun&chst durch diese Hullen diffundie-
ren. Daher braucht es eine gewisse Zeit, bis das Lokalanasthetikum vollstandig wirkt.
Im Epiduralraum herrscht ein negativer (subatmospharischer) Druck, welcher im tho-
rakalen Bereich, vor allem durch die respiratorischen intrathorakalen Druckschwan-
kungen entsteht (29)(30).

Promotion Medizin / Universitatsklinikum des Saarlandes Christopher-Sebastian Pfeifer



Einleitung 10

| Ligamentum
Ligarmaritum wupraspinghe

longitedinale gostenor-—

Periclunalraum
Y - _Li.lg-\.':l'l"-.'-'l'.lif"
1] flavim
Bandscheibe ————— [
| ] :_"_.I!III'I'.l.IJI"‘"
o |ItErspnale
Parduralraum ———

At
| - -}k ——Praigessls spimosus
Wirbelkarmper =

e

Lizamentiuim . i-l_ .
cngituding e gntenor=—-— | .I
-:; [
1
ey “ _ : —Larmini
|
Faramen mtervertehrale |

Abbildung 2: Anatomie des Epiduralraums. (29)

Die Punktion des Epiduralraum erfolgt per medianen Zugang (in der Mittellinie der
Dornfortséatze), zwischen den thorakal relativ steil verlaufenden (steiler als im lumba-
len Bereich) Dornfortsdtzen der Wirbelkdrper. Die Strecke zwischen Haut und
Epiduralraum betragt ca. 5 cm (31). Bei stark kachektischen Patienten kann dieser
allerdings auch oberflachlicher, bei stark adipdsen Patienten tiefer liegen (32). Dabei
durchtritt die Punktionsnadel die Haut, die Zwischenwirbelb&ander und zuletzt das Li-
gamentum flavum, bevor sie den Epiduralraum erreicht (29). Fur die Anlage des tho-
rakalen Epiduralkatheters gibt es verschiedene Techniken. Die in Deutschland am
haufigsten verwendete Technik, ist die sogenannte ,loss of resistance- Technik
(LOR-Technik), welche auch in der vorliegenden Studie angewendet wurde. Das
Prinzip beruht dabei auf dem plétzlichen Widerstandsverlust (loss of resistance) beim
Durchstechen des Ligamentum flavum. Dabei wird die Nadel in kranialer Richtung
ca. 2-3 cm zwischen den Dornfortsatzen der Wirbelsdule vorgeschoben. Der in der
Kanulle befindliche Mandrin wird entfernt und stattdessen eine mit NaCl gefillte
Spritze auf die Tuohy-Nadel aufgesetzt. Diese Tuohy-Nadel ist in ihrem Durchmesser
recht dick, um beim Vorschieben der Nadel ein besseres Gefluhl der Widerstande zu
gewahrleisten. Der Anasthesist muss nun gleichzeitig Druck auf die NaCl-Spritze

ausuben, wahrend er die Nadel kontrolliert einfihrt. Sobald die Spitze der Nadel den

Promotion Medizin / Universitatsklinikum des Saarlandes Christopher-Sebastian Pfeifer



Einleitung 11

Epiduralraum erreicht hat, wird dem Spritzenstempel kein Widerstand mehr entge-
gengebracht. Dadurch kann man das in der Spritze befindliche NaCl, plotzlich leicht,
ohne groRen Widerstand injizieren. Dies ist ein Zeichen, dass sich die Nadelspitze im
Epiduralraum befindet. Uber die im Epiduralraum gelegene Nadel kann nun ein diin-
ner Katheter eingefuhrt werden. Dieser kann mehrere Tage bis zu Wochen liegen
bleiben (33)(29)(34). Bei der Anlage des Katheters kommt es bei 1,5% der Versuche

zu einem Misserfolg (35).

Abbildung 3: Epiduralanasthesie mit der ,loss of re sistance”- Technik. a) Tuohy-Nadel mit ei-
ner NaCl versehenen Spritze wird in Epiduralraum vo  rgeschoben. b) Widerstandsverlust nach

dem Durchstechen des Lig. flavum. c) Vorschieben de s Katheters (36)
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Die Anasthesie breitet sich vom Injektionsort nach kaudal und kranial aus, wodurch
mehrere Segmente blockiert werden. Dadurch kommt es zu einer bilateralen Blocka-
de der Spinalnerven. Das Lokalanasthetikum wirkt dabei auf die motorischen und
sensiblen Nerven, sowie auf die sympathischen Fasern. Die Anasthesiequalitat, was
so viel wie die Dauer der motorischen und sensorischen Blockade sowie die Tiefe
der Blockade bedeutet, hdngt dabei im wesentlichen von der Menge (Volumen x

Konzentration) des jeweiligen Lokalan&sthetikums ab (37)(29).

Kontraindikationen sind Gerinnungsstérungen. Auch starke Veréanderungen der ana-
tomischen Verhaltnisse, wie beispielsweise Skoliose stellen eine Einschrankung dar
(38).

Komplikationen und Nebenwirkungen bei der thorakale n Epiduralanalgesie

Neben den positiven Effekten der thorakalen Epiduralanalgesie, gibt es auch uner-
winschte Nebenwirkungen und durchaus schwere Komplikationen. Diese sind im

Folgenden erlautert:

In etwa 5% der Falle, kommt es bei der Anwendung eines Epiduralkatheters zu einer

ineffektiven Analgesie (32).

Eine Subdurale Injektion, sprich in den Raum zwischen der Dura mater und der
Arachnoidea kann zu einer sensorischen sowie sympathischen Blockade, mit flexibel
auftretenen motorischen Defiziten flhren. Falls das durch eine Fehlpunktion
intrathekal injizierte Lokalanasthetikum in den intrakraniellen Raum gelangt oder falls
die Dosis des Lokalanasthetikums zu hoch ist, kann es zur totalen Spinalanasthesie
kommen. Folgen kdnnen arterielle Hypotension, zentrale Apnoe bis hin zum mogli-

chen Herz-Kreislauf-Stillstand mit tédlichem Ausgang sein (32)(39).

Eine weitere Komplikation bei Fehlpunktion der Dura mater ist der postdurale Kopf-
schmerz. Er betrifft 0,8-15% der Patienten. Durch Verletzung oder Perforation der
Dura mater kommt es aufgrund des Liquorverlustes zu einer intrazerebralen Hypo-
tension (40)(32).

Eine Verletzung des Riuckenmarks kann im schlimmsten Fall zu einer Paraplegie fih-
ren (41).
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Ebenso kdnnen infektiosse Komplikationen in Form von Meningitis oder Enzephalitis
auftreten. Sie kdnnen aber auch als Abszess zur lokalen Kompression und damit zu
neurologischen Schaden fihren. Am haufigsten fuhrt der Staphylococcus spp (Erre-
ger der Hautflora) zu einem epiduralen Abszess, was nochmals die Wichtigkeit einer
guten Hautdesinfektion vor Katheteranlage unterstreicht. Bei Verdacht muss der Ka-
theter umgehend entfernt und der Abszess chirurgisch saniert werden. Ein epiduraler
Abszess fuhrt meist zunachst zu Rickenschmerzen, welche bei Nichtbehandlung zu
radikularen Schmerzen, Temperaturanstieg, Paresen, Muskelschwéche, Mastdarm-
storungen, Sensibilitdtsstorungen, Meningismus und Zephalgien fihren kann. Die
Infektion selbst kann durch unsteriles Arbeiten mittels Nadel, Katheter oder durch
das Medikament von auf3en eingebracht werden. Eine lokale Infektion auf Héhe der
Einstichstelle und eine unbehandelte Bakteridmie ist aufgrund einer méglichen Keim-

verschleppung daher auch eine absolute Kontraindikation (32)(41).

Epidurale und spinale Blutungen stellen eine weitere Komplikation dar. Daher ist eine
Anamnese beziglich einer Blutungsneigung und die Frage nach gerinnungshem-
menden Medikamenten vor der Katheteranlage wichtig. Blutet es stark in den
Epiduralraum, kann dies zu einem Hamatom fuhren, welches durch den dadurch
entstehenden Druck, das Rickenmark schéadigt. Dies kann wiederum zu Ricken-
schmerzen, radikuldren Schmerzen, Paresen, Blasen- und Mastdarmstérungen so-

wie Sensibilitatsstorungen fuhren (32)(42).

Transiente neurologische Symptome (TNS) sind ein Syndrom mit gelegentlich in Ge-
sall und Beine ausstrahlenden Schmerzen. Bei zuséatzlich auftretenden neurologi-
schen Ausféllen, muss eine rickenmarksnahe Raumforderung, sprich Hamatom oder
Abszess ausgeschlossen werden. Die Atiologie ist noch nicht geklart. Als Risikofak-

tor gilt die intrathekale Gabe von Lidocain (32).

Eine weitere Komplikation kann die versehentliche riickenmarksnahe Injektion von
Fremdsubstanzen sein. Der haufigste Grund ist dabei eine Verwechslung von Ampul-

len bei der Herstellung einer Injektionslosung (32).

Systemische Nebenwirkungen des Lokalanasthetikums, wie Allergien oder kardioto-

xische und neurologische Symptome kdnnen auftreten (43)(44)(19).
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Bei thorakaler Anwendung des Epiduralkatheters, ist in der Regel mit keinem Harn-
verhalt zu rechnen. Kommt es trotz allem zu an&sthesiebedingten Blasenentlee-

rungsstérungen, muss ein Katheter zur Entleerung der Blase gelegt werden (32)(29).

Ruckenschmerzen sind eine vergleichsweise geringfluigige Komplikation. Allerdings
mit etwa 30% recht haufig (32).

Aufgrund der zahlreichen mdglichen Komplikationen und Nebenwirkungen des tho-
rakalen Epiduralkatheters ist eine regelmaRige Uberwachung des Patienten mit neu-
rologischer Untersuchung und Kontrolle der Einstichstelle unumgénglich. Somit sol-
len mdgliche Komplikationen friih erkannt und dauerhafte neurologische Schaden
verhindert werden. Zudem kénnen durch eine Anlage des Katheters beim wachen
Patienten, Ruckenmarksverletzungen friher erkannt und dementsprechend behan-
delt werden (42).

2.2.2 Sonografisch kontrollierte thorakale
Paravertebralanalgesie

Die thorakale Paravertebralanalgesie (PVA) stellt eine Alternative zur thorakalen
Epiduralanalgesie (TEA) dar (24)(45). Sie ist vor allem dann eine ansprechende Op-
tion, wenn Kontraindikationen gegen die thorakale Epiduralanalgesie in Form von
schwierigen anatomischen Verhaltnissen, Gerinnungsstérungen oder bereits vorhan-
den neurologischen Erkrankungen, vorliegen (46). Die Entwicklung des Verfahrens
geschah bereits vor Uber 100 Jahren und erfuhr in den letzten Jahren eine Wieder-
auferstehung (47)(48). Trotzdem, wird die PVA nur selten angewendet (49). Davies
et al. zeigte eine nahezu identische Analgesiequalitaten beider Verfahren. Allerdings
wurden bei der Metaanalyse hauptsachlich Studien bertcksichtigt, bei denen die tho-
rakale Paravertebralanalgesie intraoperativ gelegt wurde (23). Dabei zeigte sich ein
gunstigeres Nebenwirkungsprofil bei der Paravertebralanalgesie (24)(23). Mit der
Entwicklung moderner Techniken der Sonografie konnen Paravertebralkatheter auch
praoperativ unter Bildfiihrung sicher gelegt werden (50). Dabei wird das meist mit
einem Opioid kombinierte Lokalandsthetikum transkutan in den Paravertebralraum

appliziert (51).

Der Paravertebralraum ist ein dreieckiges Areal und liegt zwischen zwei Rippen, late-
ral zum Wirbelkdrper, beidseits der Wirbelsaule. Er steht Uber die Foramina
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vertebralia mit dem Canalis vertebralis in Verbindung. Die mediale Begrenzung bil-
den die Wirbelkorper, die Bandscheibe und die Pediculi der Wirbelbdgen. Nach dor-
sal ist er durch das Ligamentum costotransversum, sowie durch die Fascia thoracica
interna begrenzt. Ventral durch die Pleura parietalis und die von aul3en aufliegende
Fascia endothoracica, sowie kranial und kaudal durch die Querfortsatze der Wirbel-
korper. Im Paravertebralraum befindet sich eingebettet in Fett- und Bindegewebe der
Spinalnerv, mit seinen Abgangen, den Rami anteriores und posteriores sowie ihrer
Gefallversorgung, die Interkostalgefal3e, pragangliondre Fasern des Ramus albus
communicans und postganglionare Fasern des Ramus griseus communicans, sowie
Ganglien des symphatischen Grenzstrangs. Der Spinalnerv teilt sich beim Durchtritt
durch das Foramen intervertebralis in viele kleine Nervenéaste auf. Er verliert dabei

auch seine Ummantelung, wodurch das Anasthetikum besser wirken kann.

Die thorakale PVA bewirkt neben einer sensorischen und motorischen Nervenblo-
ckade, auch eine von der Dosis abhéngige Sympathikusblockade, mehrerer zusam-
menhangender Dermatome, kranial und kaudal der Punktionsstelle (52)(53). Da-
durch dass die PVA im Gegensatz zur TEA nur auf einer Seite des Thorax wirkt,
kann die PVA Vorteile haben (54).

Da die thorakale PVA auch als rickenmarknahes An&sthesieverfahren angesehen
wird, muss vor Punktion auch auf eine mégliche Therapie mit Antikoagulantien ge-

achtet werden, um Komplikationen zu vermeiden (47).
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Abbildung 4: Anatomie des Paravertebralraums und se iner angrenzenden Strukturen im Be-

reich der Brustwirbelsdule (55)

Sonographische Darstellung

Zur sonographischen Darstellung des Paravertebralraums wird meist eine hochfre-

quente 50 mm 6-15 MHz Linearsonde genutzt.

Der Schallkopf wird dabei auf die Processus transversi der Wirbelsaule gelegt. An-
schlieBend wird er parallel zur Kérperache, ca. 2-3 cm zur OP- Seite verschoben, bis

die Lungengrenzen und 2 Querfortsatze gut abgebildet sind (56).
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Abbildung 5: Linksseitiger Paravertebralblock mit p aramedian aufgelegtem Schallkopf. Punkti-

on in In-plane-Technik mit Nadelfihrung von kaudal nach kranial (56)

Das daraus resultierende Ultraschallbild sieht man in Abbildung 6. Die Lungengren-
zen stellen sich dabei hyperechogen (hell) dar. Die Atembewegung ist in Echtzeit
anhand der Verschiebung der Pleurablatter erkennbar. Oberhalb der Lungengrenzen
befindet sich ein hypoechogener (dunkler) Raum, in welchem das Lig.
costotransversarium superius liegt. Unterhalb davon liegt der Paravertebralraum
(57)(56)(24).

Abbildung 6: Schema eines Ultraschallbildes einer | inksseitigen Paravertebralanalgesie mit
paramedian zur Sagittalachse aufgelegtem Schallkopf . 1: paraspinale Muskulatur, 2: Processus
transversus, 3: Lig. costotransversarium laterale, 4: Lig. costotransversarium sup, 5: Pleura
(56)
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Sonografisch kontrollierte Punktion

Die Punktion des Katheters erfolgte in ,inline-Technik®. Dabei wird die Punktion
sonografisch kontrolliert unter Sicht in der Schallebene, sozusagen ,inline* durchge-
fuhrt. Die Stichrichtung der Punktionskanule ist dabei von kaudal nach kranial in ei-
nem Winkel von 70°-80° zur Oberflache der Haut. Die Punktionskantle wird durch
das Lig. costotransversarium superius in den Paravertebralraum vorgeschoben. Liegt
die Nadelspitze im Paravertebralraum, wird nach negativem Aspirationsversuch 1-
2ml NaCl injiziert, sodass die Pleura nach anterior bogig verdrangt wird. Ist dies der
Fall, liegt der Katheter richtig und es kann zunachst eine Testdosis von Ropivacain in
Kombination mit Sufentanil injiziert werden. Durch den Ultraschallkopf kann die Na-
delposition wéhrend der gesamten Punktion genau lokalisiert werden, wodurch das
Risiko von Verletzungen und Komplikationen deutlich gesenkt wird. Falls die Nadel-
spitze nicht mehr sichtbar sein sollte, wird empfohlen diese zuriickzuziehen. Ein er-

neuter Versuch unter Sicht kann dann erfolgen (58)(56).

Komplikationen und Nebenwirkungen bei der thorakale n

Paravertebralanalgesie

Bei der thorakalen Paravertebralanalgesie zeigen sich auch wegen der anatomi-
schen Néhe des Paravertebralraums zum Spinalraum &hnliche Komplikationen und
Nebenwirkungen wie bei der thorakalen Epiduralblockade. So zeigen sich ebenfalls
lokale Infektionen, allergische Reaktionen auf das Lokalanésthetikum, rickenmarks-
nahe Hamatome durch Punktion von Gefal3en, Perforationen der Dura mater mit de-
ren Folgen wie beispielsweise Kopfschmerzen (siehe oben) bis hin zu Verletzungen
des Ruckenmarks. Neben diesen &hnlichen, zeigen sich auch spezielle Komplikatio-

nen, welche typisch bei der thorakalen Paravertebralanalgesie sind (44)(47):

Der Pneumothorax. Aufgrund der anatomischen Néhe zwischen Paravertebralraum
und der parietalen Pleura, kann es zur akzidentiellen Pleuraverletzung kommen und
einer intrapleuralen Katheterlage. Dabei kann auch das Lungenparenchym verletzt
werden (56).

Epidurale oder intrathekale Katheterlage. Aufgrund der anatomischen N&he zum
Epiduralraum kann dies passieren. Es kann allerdings auch durch Diffusion des Lo-
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kalanasthetikums durch das Foramen intervertebralia in den Epiduralraum zur

epiduralen Wirkung kommen (56).

Das Horner Syndrom. Es kann ipsilateral bei einer hohen thorakalen

Paravertebralanalgesie durch Blockade des Ganglion stellatum auftreten (47).

Nichtsdestotrotz ist die thorakale Paravertebralanalgesie ein risikoarmes
Anasthesieverfahren. Mit einer Gesamtinzidenz von 5% treten Komplikationen recht
selten auf (59).

2.3 Studienmedikamente

Eine Kombination aus einem Lokalanasthetikum und einem Opioid ist in seiner anal-
getischen Wirksamkeit effektiver als die Verwendung nur einer der beiden Substan-
zen (23). Aufgrund dessen wird der Analgetikaverbrauch geringer und die Konzentra-
tion des Lokalanasthetikums kann, bei gleicher Effektivitat, reduziert werden (19). In
unserem Fall haben wir als Lokalanasthetikum Ropivacain (0,2%) in Kombination mit

dem Opioid Sufentanil (0,5 pg/ml) verwendet.

2.3.1 Ropivacain

Das Lokalanasthetikum Ropivacain (Handelsname Naropin) ist ein schwach basi-
sches Amin. In seiner undissoziierten Form ist Ropivacain lipidldslich. Es kann da-
durch an seinen Wirkort, den Nerv, vordringen. Am Wirkort selbst wird es dissoziiert
zu einem wasserloslichen Kation und dadurch zu seiner aktiven Form. Dieses Kation
blockiert den Natriumkanal (60).

Lokalanasthetika im Allgemeinen hemmen reversibel und ortlich begrenzt die Erre-
gungsentstehung und deren Fortleitung durch eine Blockade der Natriumkanale. Da-
durch wird bei erhaltenem Bewusstsein die Schmerzempfindung ausgeschaltet. Die
Lokalanasthetika wirken dabei unterschiedlich auf die verschiedenen Typen von Ner-
venfasern. Die Wirksamkeit nimmt mit dem Durchmesser der Nervenfaser ab. Somit
werden die dinnen C-Fasern mit einem Durchmesser von ca. 0,4-1,2 um friiher aus-
geschaltet als die dickeren motorischen Fasern mit einem Durchmesser von 12-20
pum (61)(62).
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Der Wirkungseintritt von Ropivacain ist langsam und die Wirkdauer, bei hoher anal-
getischer Potenz, lang (ca. 12 Stunden) (60). Zu den Anwendungsgebieten in der
Anasthesie gehdren neben den rickenmarksnahen Anasthesieverfahren, auch Lei-
tungsanasthesien und periphere Nervenblockaden. Ropivacain kann dabei kontinu-

ierlich Gber einen Katheter appliziert werden (61)(63).

Ropivacian ahnelt in seinen Eigenschaften dem Lokalandsthetikum Bupivacain. Al-
lerdings soll Ropivacain bei gleicher Blockade des Schmerzempfindens eine geringe-
re motorische Blockade aufweisen. Zudem hat Bupivacain eine hdhere Toxizitat,
zentralnervos und vor allem kardiotoxisch, wodurch Ropivacain im Vergleich dazu in

hoheren Dosen angewendet werden kann (60)(19).

Abbildung 7: Strukturformel Ropivacain (64)

2.3.2 Sufentanil

Das Opioid Sufentanil (Handelsname Sufenta) ist ein synthetisches Opioid aus der
Fentanyl-Gruppe (Alfentanil, Fentanyl, Remifentanil, Sufentanil). Sufentanil ist derzeit
das Opiod mit der héchsten analgetischen Potenz, sprich der hdchsten relativen
Wirkstarke in Relation zu Morphin. Dabei gilt Morphin, ein natirliches Opiat, als Re-
ferenzsubstanz fur alle Opioide mit einer analgetischen Potenz von 1. Die analgeti-
sche Potenz von Sufentanil ist 1000-fach héher als die von Morphin und 7-10-fach
hoher als die von Fentanyl. Je hdher die analgetische Potenz eines Opioids ist, desto

geringer ist die bendtigte Dosis, fir eine vergleichbare Analgesie (60)(62).
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Es gibt verschiedene Arten von Opioidrezeptoren. Man unterscheidet dabei vier
Rezeptortypen, den p (ul und p2)-, k-, d- und o-Rezeptor. Die Opioide binden mit
unterschiedlicher Affinitat an diese Rezeptoren und unterscheiden sich daher in ihren
pharmakologischen Effekten. Sufentanil gehort dabei zu den reinen Agonisten. Diese
binden mit hoher Affinitat an den p-Rezeptor und mit geringer Affinitat an den k-
Rezeptor. Dies fuhrt zu einer starken Analgesie und Sedierung, allerdings auch zu
unerwinschten Nebenwirkungen wie Atemdepression, Suchterzeugung, Miosis, Bra-
dykardie, Obstipation, Ubelkeit und Erbrechen. Durch den Antagonisten Naloxon,
welcher an den p-Rezeptoren antagonistisch wirkt, konnen diese Nebenwirkungen
aufgehoben werden (6)(60)(62).

Sufentanil erreicht seine maximale Wirkstarke bereits nach ca. 3 Minuten und hat
eine Wirkdauer von 30 Minuten. Dies ermdglicht eine gute Steuerbarkeit des Opioids.
Die Eliminationshalbwertszeit betragt 2,5 Stunden. Sie ist somit kirzer als die von
Fentanyl. Die Wirkstarke, Wirkungsdauer und die Nebenwirkungen sind dabei ab-
hangig von der jeweiligen Dosis des Opioids und der individuellen Empfindlichkeit
des Patienten (61)(6).

Fur rickenmarksnahe Anasthesieverfahren ist in Deutschland neben Sufentanil auch
Morphin zugelassen. Dabei ist die Anwendung des lipophilen Sufentanils analgetisch
effektiver als die Verwendung hydrophiler Opioide, durch seine schnelle Verteilung in
fetthaltigem Gewebe (19).

H,C

H3C b
}\N w
7

—

Abbildung 8: Strukturformel Sufentanil (65)
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2.4 Fragestellung

Folgende Fragestellungen werden in der Studie geklart:

* Unterscheiden sich die beiden Verfahren im Bezug auf die postoperativen
Schmerzen in Ruhe und unter Belastung (primére Zielvariable)?

» Unterscheidet sich das jeweilige Nebenwirkungsprofil (sekundére Zielvariable) der
beiden Verfahren?

» Unterscheiden sich die Mobilisierungsmal3e (sekundére Zielvariable) bei beiden

Verfahren?
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3 Material und Methodik

Die Studie (ISRCTN 55650235 DOI 10.1186/ISRCTN55650235) wurde mit Zustim-
mung der Ethikkommision bei der Arztekammer des Saarlandes (Kenn-Nr. 40/10), in
der Klinik fir Anasthesiologie, Intensivmedizin und Schmerztherapie des Universi-
tatsklinikum des Saarlandes, durchgefuhrt. Dies geschah in Zusammenarbeit mit der
Thoraxchirurgie des Universitatsklinikum des Saarlandes.

Bei der Studie handelt es sich um eine offene randomisierte unizentrische Studie,
zum Vergleich einer TEA mit einer sonografisch kontrollierten PVA. Sie wurde unter
Leitung des Univ.- Prof. Dr. med. Thomas Volk, Direktor der Klinik fir Anasthesiolo-
gie und seiner mitbetreuenden Arzte, Dr. med. S. Schneider und Prof. Dr. med. U.
Grundmann, im Zeitraum von April 2010 bis Juli 2013 durchgefuhrt.

3.1 Studiendesign

Fur die Studie wurden Patienten ausgewahlt, welche sich einem thoraxchirurgischen
Lungeneingriff in der Thoraxchirurgie am Universitatsklinikum des Saarlandes unter-
zogen. Die fur diese Studie infrage kommenden Patienten, wurden am Vortag der
Operation in der Pramedikationsambulanz der Klinik fir Anasthesiologie, Intensiv-
medizin und Schmerztherapie untersucht. Dort wurde nach ausfuhrlicher Aufklarung
der Studienteilnehmer ihr  Einverstandnis  schriftich  festgehalten.  Die
Randomisierung erfolgte per Losentscheid am Operationstag. Auf diesen Umstand
wurde bei der Aufklarung ausdricklich hingewiesen.
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Screening OP-Tag Postoperativer Tag Nachvisite
1-2
D1 DO D1-2 D3

Prufung der Ein-
und Ausschlusskri-
terien, Aufklarung

und Einwilligung

Erneute Prifung der
Kriterien,
Randomisierung
und Beginn des

Analgesieverfahrens

Besuche und Kklini-
sche Untersu-

chung

Tabelle 1: Studiendesign

3.2 Ein- und Ausschlusskriterien

Eingeschlossen wurden sowohl méannliche, als auch weibliche Patienten, nach fol-

genden Kriterien:

3.2.1 Einschlusskriterien

* Alter > 18 Jahre
e ASA I-l

* Geplante Operation: thoraxchirurgischer Eingriff

« Einwilligung in ein rickenmarksnahes Analgesieverfahren (TEA, PVA) liegt vor

3.2.2 Ausschlusskriterien

« Patienten mit wesentlichen Einschrankungen der Leber- oder Nierenfunktion

(Kreatinin > 2mg/d|, Bilirubin > 2mg/dI)

« Kontraindikationen oder bekannte Unvertraglichkeit gegen eine der verwendeten

Medikamente oder Verfahren

» Vorerkrankung oder Patientenumstande, die eine Untersuchung des Patienten

unmdoglich oder nicht sinnvoll erscheinen lassen (z.B. Demenz, fehlendes

Sprachverstandnis oder Sprechfahigkeit)

« Patienten mit wesentlichen kardiologischen oder neurologischen Vorerkrankun-

gen
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» Dauertherapie mit Opioiden oder Psychopharmaka, Medikamentenabhangigkeit

* Body Mass Index > 30

« ASA>II

e Kontraindikationen fur die Durchfihrung eines riickenmarksnahen
Analgesieverfahrens

e Ablehnung durch den Patienten

3.3 Patientenauswahl

Insgesamt wurden 68 Patienten in die Studie eingeschlossen. Bei 5 Patienten wurde
die Studie wieder abgebrochen. In einem Fall war die Katheteranlage aufgrund star-
ker Skoliose nicht méglich, in den anderen 4 Fallen fand die Operation nicht statt. Die
weiteren 63 Patienten wurden randomisiert und per Losverfahren auf die beiden

Analgesieverfahren, TEA und PVA, aufgeteilt.

* Gruppe TEA: 30 Patienten erhielten eine thorakale Epiduralanalgesie
* Gruppe PVA: 33 Patienten erhielten eine thorakale sonografisch kontrollierte
Paravertebralanalgesie

* Dropouts: 5

3.4 Anasthesie und Katheteranlage

Die Vorbereitung und Pramedikation erfolgte gemaR den ublichen Standards. Die
Einleitung entsprach dem (blichen klinischen Vorgehen, mit Uberwachung der Vital-
funktionen wie Blutdruckmessung, EKG und O2-Sattigung, sowie der Anlage eines

vendsen Zugangs und einer arteriellen Kanule.

Sowohl die thorakale Epiduralanalgesie (TEA) als auch die thorakale
Paravertebralanalgesie (PVA) wurden préoperativ im Einleitungsraum gelegt. Die
Katheter kdnnen im Sitzen oder in Seitenlage gelegt werden. Beide Katheteranlagen

erfolgten bei uns gemanR den ublichen Standards in sitzender Position. Dabei sal3en
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die Patienten im Katzenbuckel an der Hinterkante des Operationstisches. Vor dem

Patienten stand ein Helfer um ihn zu stitzen.

Bei der Gruppe der TEA wurde nach entsprechender Lagerung, desinfiziert und steril
abgedeckt. AnschlieRend erfolgte die anatomische Orientierung und das Spritzen
eines Lokalanasthestikums, bevor auf Hohe von Th 4/5, 5/6 oder 6/7 der Katheter
(18 gx8 cm Nadel: B. Braun Medical Inc.) median mittels ,loss of resistance”- Technik
(LOR- Technik) gelegt wurde. Bei Aspiration von Blut, Schmerzen oder neu aufgetre-
tenen Paradsthesien, wurde der Katheter entfernt und eine erneute Punktion durchge-
fuhrt. Zur Uberpriifung und ldentifikation der korrekten Lage des Katheters wurde
eine Testdosis Ropivacain (0,2 %) in Kombination mit Sufentanil (0,5 pug/ml) appli-
ziert. Danach erfolgte die Standardmafige kontinuierliche Gabe von 8 ml/h
Ropivacain (0,2 %) in Kombination mit Sufentanil (0,5 pg/ml) mittels einer Schmerz-

pumpe.

Bei der Gruppe der PVA wurde ebenfalls nach entsprechender Lagerung, desinfiziert
und steril abgedeckt. Anschlie3end erfolgte die anatomische Orientierung und das
Spritzen eines Lokalandsthetikums, bevor auf Hohe von Th 4/5, 5/6 oder 6/7 der Ka-
theter ca. 3 cm lateral der Medianlinie, auf der Seite die vom Eingriff betroffen ist,
gelegt wurde. Das Einfuhren der 18 gx8 cm Katheternadel (B. Braun Medical Inc.)
erfolgte unter sonographischer Sicht (HFLx50 Sonosite, Fujifilm Sonosite GmbH,
Frankfurt, Germany) in inline- Technik. Die Identifikation des Paravertebralraumes
erfolgte Gber einen 1 ml Bolus NaCl. Bei Aspiration von Blut, Schmerzen oder neu
aufgetretenen Parasthesien, wurde der Katheter entfernt und eine erneute Punktion
durchgefuhrt. AnschlieRend wurde eine Testdosis von Ropivacain (0,2 %) in Kombi-
nation mit Sufentanil (0,5 pg/ml) appliziert. Alle Katheter wurden getunnelt und im
Anschluss steril fixiert. Danach erfolgte standardméafig die kontinuierliche Gabe von
8ml/h Ropivacain (0,2 %) in Kombination mit Sufentanil (0,5 pg/ml) mittels einer
Schmerzpumpe.

Die Narkoseinduktion wurde gemaf3 den Ublichen Standards durchgefuhrt. Die Nar-
koseaufrechterhaltung erfolgte als total intraventse Anasthesie (TIVA) mit Propofol

und Remifentanil.

Die Ausleitung erfolgte gemaf den Ublichen Standards. Beim Verschluss des Thorax

wurden zusatzlich 30 mg/kgKG Metamizol verabreicht.
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3.5 Datenerhebung

Beide Patientengruppen wurden postoperativ standardisiert Uberwacht. Die Patienten
beider Katheterverfahren wurden visitiert. Die Visiten erfolgten unverblindet. Bei den
Visiten wurden die im CRF (Case Report Form)-Bogen (siehe Anlage 1) aufgefiihrten
Daten erhoben. In diesem CRF-Bogen sind alle zu erfassenden Messwerte der Stu-
die zusammengestellt (siehe unten: 3.6). Die Besuche und klinische Untersuchung
der Patienten erfolgten zu neun Zeitpunkten, an vier darauffolgenden Tagen. Der
erste Tag entsprach dem Operationstag. An diesem erfolgten drei Visiten: Eine prao-
perativ, eine 15 Minuten nach Katheteranlage und eine am Abend der Operation. Am
Abend der Operation wurden die Patienten im Aufwachraum oder der Intensivstation
aufgesucht. Die weiteren Untersuchungen erfolgten dann je nach Zustand des Pati-
enten wieder auf der thoraxchirurgischen Station oder der Intensivstation. Der zweite
Tag entsprach dem ersten postoperativen Tag. An diesem erfolgten zwei Visiten mit
klinischer Untersuchung. Eine am Morgen und eine am Abend. Der dritte Tag kon-
gruierte mit dem zweiten postoperativen Tag. An diesem erfolgten ebenfalls zwei Vi-
siten, eine am Morgen und eine am Abend. Der vierte Tag glich dem dritten postope-

rativen Tag. An diesem fand eine Nachvisite mit Abschlussuntersuchung statt.

Zudem erfolgte zweimal taglich eine Befragung des Patienten, eine Kontrolle des
Schmerzkatheters durch einen anésthesiologischen Schmerzdienst, sowie eine
standige Uberpriifung des laufenden Analgesieverfahrens durch das Stationsperso-

nal.

Am ersten Tag erfolgte praoperativ zunachst die Erfassung und Uberpriifung der
demographischen Daten. AnschlieBend wurden die Patienten ausfuhrlich Gber den
Gebrauch der im CRF- Bogen verwendeten Skalen (siehe unten, 3.6.1 Erklarungen
zu den spezifischen Tests) eingewiesen und mit der Durchfiihrung der Tests und Un-
tersuchungen im Verlauf der Studie vertraut gemacht. Bei der Katheteranlage selbst,
wurde die Hohe des Katheters, die Anlageprozesszeit und Komplikationen wahrend
der Katheteranlage notiert. Zudem das sensible Niveau auf beiden Seiten des Tho-

raxes im Vergleich.

Die Beurteilung der Schmerzintensitat der beiden Patientengruppen, erfolgte tber die

Nutzung einer subjektiven numerischen Skala von 0-10. Der Patient schatzt dabei

Promotion Medizin / Universitatsklinikum des Saarlandes Christopher-Sebastian Pfeifer



Material und Methodik 28

seine Schmerzen ein. 0 bedeutet kein Schmerz, 10 maximal vorstellbare Schmerzen.
Dabei wurde nach dem jeweiligen Schmerzniveau in Ruhe, beim Husten und rtckbli-
ckend, dem Schmerzmaximum seit der letzten klinischen Untersuchung, gefragt. Zu-
dem wurde zur weiteren Beurteilung der Schmerzintensitat, die Analgetika- Einnah-
me erfasst. Durch die wiederholte klinische Untersuchung und Befragung der Patien-
ten, war es moglich den Erfolg der Schmerztherapie zu verfolgen sowie den zeitli-

chen Schmerzverlauf zu beurteilen.

Zum Vergleich der beiden Schmerzkatheterverfahren, in Bezug auf das Nebenwir-
kungsprofil, wurden die Patienten zu Sedierung, Pruritus, Ubelkeit, Erbrechen und
Harnverhalt untersucht und die Ergebnisse schriftlich im CRF- Bogen festgehalten.
Das Restharnvolumen wurde mit Hilfe des Blasenvolumenmessgerétes ,Bladder
Scan BVI 9400 gemessen, allerdings nur, wenn kein Blasenkatheter beim Patienten
lag. Dies war aufgrund der Schwere des chirurgischen Eingriffes selten der Fall.
Deswegen ist die Datenlage sehr gering und zur Auswertung nicht geeignet.

AulRerdem wurden Unterschiede der Mobilisierungsmal3e anhand des CRF- Bogens
erfasst. Es wurde protokolliert, ob der Patient zum Untersuchungszeitpunkt liegen, an
der Bettkante sitzen, stehen, eingeschrankt gehen oder bereits uneingeschrankt ge-
hen konnte und zur Selbstversorgung fahig war. Man erwartete, dass die Patienten
am ersten postoperativen Tag bereits an der Bettkante sal3en und am zweiten pos-

toperativen Tag zum eingeschrankten Gehen fahig waren.

Daneben wurden zum Vergleich der postoperativen Lungenfunktion weitere Tests
durchgefihrt. Ein Test davon war ein Lungenfunktionstest. Dieser wurde anhand ei-
nes mobilen Spirometers durchgefihrt. Dazu wurde zunéchst vor jedem thoraxchi-
rurgischen Eingriff die Lungenfunktion mittels Lungenfunktionsmessung untersucht.
Hierbei war vor allem die forcierte Einsekundenkapazitat (FEV1), zur Abschatzung
des Operationsrisikos wichtig. Dartber hinaus wurde noch der Peak exspiratory flow
(PEF: maximale Atemstromstarke), die forcierte Vitalkapazitat (FVC: Lungenvolu-
men, welches nach maximaler Inspiration forciert ausgeatmet werden kann) sowie
die Atemfrequenz gemessen. Diese pulmonalen Funktionswerte gehdéren zum Stan-
dard fur thoraxchirurgische Eingriffe. Fur diese Werte gibt es Sollwerte, welche sich
aus Alter, Gewicht und Kérpergrof3e berechnen lassen. Zudem wurde die H6he der

Balle beim Triflo —ein Atemtrainer zum Training der Einatemmuskulatur- gemessen.
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Dartber hinaus wurden die Sattigung in Prozent, sowie die Blutgasanalysewerte
pS02, paCO2, paO2 und der pH notiert.

3.6 CRF-Bogen

CRF- Bogen: Die zu erfassenden Messwerte. Die geschwarzten Felder wurden nicht
erfasst (siehe Anhang — Abbildung (Anh) 1: CRF-Bogen).

3.6.1 Erklarungen zu den spezifischen Tests

Numerische Schmerzskala: Skala zwischen 0-10 (0= kein Schmerz, 10= maximal

vorstellbarer Schmerz)

Sedierungs-Score: Skala zwischen 1-5 (1= aufmerksamer, ruhiger Patient, 2=
schlafrig, 3= maldige Sedierung, 4= unruhig, 5= nicht erweckbar)

Pruritus- Score: Skala zwischen 1-3 (1= kein Juckreiz, 2= maRiger Juckreiz, 3=

starker Juckreiz)

Ubelkeit- Score: Skala zwischen 1-3 (1= keine Ubelkeit, 2= maRige Ubelkeit, 3=
starke Ubelkeit)

3.7 Zielsetzung der Studie

Zielsetzung der Studie war der Vergleich der thorakalen epiduralen und
paravetebralen Analgesie nach thoraxchirurgischen Eingriffen, vor allem in Bezug auf
das postoperative Schmerzniveau. Das Schmerzniveau wurde anhand einer numeri-

schen Schmerzskala und der bendtigten Schmerzmedikation verglichen.

Als zweite Zielsetzung der Studie wurden ebenfalls die unerwinschten Nebenwir-
kungen der Schmerzmedikation wie Ubelkeit, Erbrechen, Pruritus und Sedierung,
sowie die unterschiedlichen Mobilisierungsmal3e postoperativ miteinander vergli-
chen.

Die erfassten Daten Uber die postoperative Lungenfunktion, werden in einer anderen

Doktorarbeit ausgewertet und behandelt.
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3.8 Statistik

Die statistischen Auswertungen wurden mit dem Programm ,SPSS* durchgefihrt.
Die quantitativen Variablen wurden auf Normalverteilung gepruft. Abhangig davon
wurde der zweiseitige Student-t-Test flr unverbundene Stichproben oder der zwei-
seitige Mann-Whitney-U-Test durchgefuhrt. Die p-Werte wurden mittels Mann-
Whitney-U-Test, Chi-Quadrat-Test oder exaktem Test nach Fischer berechnet. Bei
einer erwarteten Haufigkeit kleiner 5, bei mehr als einer Zelle, wurde der exakte Test
nach Fischer angewendet. Die p-Wert Adjustierung erfolgte nach Holm. Als statis-

tisch signifikant wurde ein p-Wert < 0,05 festgelegt.

Wegen der Annahme, dass die NRS-Werte nicht Normalverteilt sind, erfolgte deren
Darstellung als Median und dessen 95% Konfidenzintervall. Die restlichen Werte
wurden als Mittelwert £ Standardabweichung oder als absolute und relative Zahlen

(%) angegeben.

Die statistische Planung und Auswertung der Studie erfolgte in Kooperation mit dem
Institut fir Medizinische Biometrie, Epidemiologie und Medizinische Informatik der

Universitat des Saarlandes.
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4 Ergebnisse

Die Studie wurde im Zeitraum von April 2010 bis Juli 2013 durchgefihrt. Insgesamt
wurden in diesem Zeitraum 68 Patienten in die Studie eingeschlossen. In vier Fallen
fand die Operation nicht statt, so dass diese Patienten zwar aufgeklart wurden, aller-
dings nicht randomisiert. Die restlichen 64 Patienten wurden randomisiert und per
Losverfahren auf die TEA-Gruppe und die PVA-Gruppe aufgeteilt. 31 Patienten wur-
den der TEA-Gruppe zugelost, 33 Patienten der PVA-Gruppe. In der TEA-Gruppe
war aufgrund starker Skoliose die Katheteranlage bei einem Patienten nicht moglich.
Der Patient wurde daher flr die weitere Studie ausgeschlossen. Insgesamt gab es 5

Patienten welche fur die weitere Analyse keine Rolle spielten.

68 Patienten wurden in die Studie
eingeschlossen

4 Drop outs: >
OP fand nicht statt

\ 4
64 Patienten

wurden
randomisiert

/ \

31 Patienten der 33 Patienten der
TEA-Gruppe PVA-Gruppe
zugeteilt zugeteilt
1 Drop out:
Katheteranlage »
aufgrund von Skoliose -
nicht moglich
\ 4 \ 4
30 Patienten in 33 Patienten in
der Auswertung der Auswertung

Abbildung 9: Flussdiagramm der Studienteilnehmer
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4.1 Demographische Daten

Die demographischen Daten wurden bei der ersten Untersuchung des Patienten er-
hoben. Um die Vergleichbarkeit der beiden Gruppen (TEA und PVA) zu gewahrleis-
ten, wurden diese hinsichtlich ihrer demographischen Daten verglichen. Die TEA-
Gruppe bestand aus 8 (27%) Frauen und 22 (73%) Méannern mit einem Altersdurch-
schnitt von 62,2 Jahren. Die PVA- Gruppe bestand aus 9 (27%) Frauen und 24
(73%) Mannern mit einem Altersdurchschnitt von 63,7 Jahren. In der TEA-Gruppe
hatten die Patienten eine Durchschnittsgréf3e von 173,6 cm und ein Durchschnitts-
gewicht von 79,9 kg. Das ergab einen durchschnittlichen BMI von 26,3 kg/m?. In der
PVA-Gruppe hatten die Patienten eine Durchschnittsgréf3e von 173 cm und ein
Durchschnittsgewicht von 81,7 kg. Das ergab einen durchschnittlichen BMI von 27,2
kg/m?. Damit zeigten die beiden Studiengruppen im Bezug auf die demographischen

Daten keine signifikanten Unterschiede.

TEA-Gruppe PVA-Gruppe o-Wert
(n=30) (n=33)
Geschlecht (w/m) 8 (27%)/ 22 (73%) 9 (27%)/ 24 (73%) 0,603
Alter (Jahre) 62,2+119 63,7 +13 0,679
Grofie (cm) 173,6 £9,1 173+8 0,761
Gewicht (kg) 79,9+18,6 81,7+17,1 0,478
BMI (kg/m ?) 26,3+4,5 27,2452 0,394

Tabelle 2: Demographische Daten: Die Daten sind als ~ Anzahl (Haufigkeit in %) oder als Mittel-
wert + Standardabweichung angegeben. Die p-Werte (< 0,05) wurden durch Chi-Quadrat-Test
ermittelt. Als statistisch signifikant wurde ein p- Wert < 0,05 festgelegt. BMI= Body Mass Index

4.2 Daten zur Katheteranlage

Der Vergleich der beiden Verfahren in Bezug auf die Anlageprozesszeit erfolgt in
Tabelle 3. Dabei wurde die Zeit ab der (ersten) Punktion bis zur Gabe der Testdosis
mit Ropivacain (0,2 %) in Kombination mit Sufentanil (0,5 pg/ml), gemessen. Die An-

lageprozesszeit der Katheter betragt bei der TEA-Gruppe im Durchschnitt 3,5 Minu-
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ten, bei der PVA-Gruppe 7 Minuten. Der Unterschied im Gruppenvergleich ist statis-
tisch signifikant.

Ebenfalls ist die Anzahl der bendétigten Punktionen fur die Katheteranlage in Tabelle
3 dargestellt. Das Maximum an Punktionen betrug bei der TEA-Gruppe 3, bei der
PVA-Gruppe 2. Die durchschnittliche Anzahl der Punktionen bei der TEA-Gruppe 1,3
und bei der PVA-Gruppe 1,09. Der Unterschied ist statistisch nicht signifikant.

Zwei Paravertebralkatheter wurden versehentlich intrapleural gelegt. Diese wurden
durch die Chirurgen intraoperativ unter direkter Sicht zuriick in den Paravertebral-

raum platziert. Ansonsten traten keine weiteren Komplikationen auf.

TEA- Gruppe PVA-Gruppe
p-Wert
(n=30) (n=33)
Anlageprozesszeit
. 35+24 7+4,1 0,000
Katheter (min)
Punktionen 1,3+0,6 1,09+0,3 0,111

Tabelle 3: Daten zur Katheteranlage: Die Daten sind  als Mittelwert + Standardabweichung an-
gegeben. Die p-Werte (< 0,05) wurden durch Mann-Whi  tney-U-Test ermittelt. Ergebnisse mit
statistischer Signifikanz (p < 0,05) sind fett mark iert. Insgesamt wurden 63 Patienten mit

thoraxchirurgischem Eingriff am Universitatskliniku m des Saarlandes eingeschlossen.

4.3 Schmerzen

4.3.1 Schmerzen in Ruhe

Die erhobenen Daten zu ,Schmerzen in Ruhe® sind in Tabelle 4 erfasst. In der TEA-
Gruppe betrug der mediane NRS- Wert auf einer Skala von 0-10 im gesamten Beo-
bachtungszeitraum maximal 2. Die grof3ten Schmerzen gaben die Patienten der
PVA- Gruppe an. Diese lagen bei einem maximalen medianen NRS-Wert von 3. Der

minimale NRS-Wert betrug bei beiden Gruppen 0. Es konnte durch beide

Promotion Medizin / Universitatsklinikum des Saarlandes Christopher-Sebastian Pfeifer




Ergebnisse 34

Katheterverfahren eine gute Kontrolle der Schmerzen in Ruhe erreicht werden. Zu
keinem Zeitpunkt war der Unterschied der beiden Gruppen statistisch signifikant.

Schmerzen in Ruhe TEA-Gruppe PVA-Gruppe
(NRS: 0-10) zum Zeit- p-Wert
punkt (n=30) (n=33)

0 (préa OP-Tag) 0,00 (0) 0,00 (0) 1,000
1 (15 min postblock) 0,00 (0) 0,00 (0) 1,000
2 (OP-Tag abends) 2,00 (5) 3,00 (5) 1,000
3 (1. post OP-Tag morgens) 0,00 (3) 2,00 (4) 0,096
4 (1. post OP-Tag abends) 1,00 (3) 2,00 (4) 0,135
5 (2. post OP-Tag morgens) 1,50 (3) 0,00 (3) 1,000
6 (2. post OP-Tag abends) 0,50 (2) 0,00 (3) 1,000
7 (3. post OP-Tag) 0,00 (1) 0,00 (2) 1,000

Tabelle 4: Schmerzen in Ruhe. Darstellung des Media ns und in Klammern des
Interquartilbereichs in der "Numeric Rating Scale" (NRS) von 0-10. Die p-Werte (< 0,05) wurden
durch Mann-Whitney-U-Test ermittelt. Vergleich der thorakalen Epiduralanalgesie (TEA) mit der
thorakalen Paravertebralanalgesie (PVA). Insgesamt  wurden 63 Patienten mit

thoraxchirurgischem Eingriff am Universitatskliniku m des Saarlandes eingeschlossen.

In Abbildung 10 sind die erhobenen Daten zu ,Schmerzen in Ruhe® als Median dar-
gestellt. Diese Darstellung verdeutlicht nochmals das Schmerzmaximum bei beiden
Patientengruppen zum Zeitpunkt 2, dem Abend der Operation. Ab diesem Zeitpunkt
bis zum Morgen des zweiten postoperativen Tags, gaben die Patienten der PVA-
Gruppe starkere Schmerzen als die Patienten der TEA-Gruppe an. Statistisch signifi-

kant war der Unterschied zwischen den beiden Gruppen jedoch nicht.
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Abbildung 10: Schmerzen in Ruhe. Vergleich der thor  akalen Epiduralanalgesie (TEA) mit der
thorakalen Paravertebralanalgesie (PVA). Darstellun g des Medians und des 95%
Konfidenzintervalls des Medians in der "Numeric Rat ing Scale" (NRS) von 0-10. Die Zeitpunkte
0-7 beziehen sich auf den Studienzeitraum vom prédop  erativen Tag bis zum dritten
postoperativen Tag. Préoperativer Tag (Zeitpunkt 0) . 15 Minuten nach Katheteranlage
(Zeitpunkt 1). Operationstag abends (Zeitpunkt 2). Erster postoperativer Tag morgens
(Zeitpunkt 3). Erster postoperativer Tag abends (Ze itpunkt 4). Zweiter postoperativer Tag
morgens (Zeitpunkt 5). Zweiter postoperativer Taga  bends (Zeitpunkt 6). Dritter postoperativer
Tag (Zeitpunkt 7). Insgesamt wurden 63 Patienten mi  t thoraxchirurgischem Eingriff am

Universitatsklinikum des Saarlandes eingeschlossen.

4.3.2 Schmerzen beim Husten

Tabelle 5 gibt die erhobenen Daten zu ,Schmerzen beim Husten” wieder. Die hochs-
ten Schmerzen wurden von der PVA-Gruppe am ersten postoperativen Tag abends,

mit einem medianen NRS-Wert von 5,5 angegeben. Das Schmerzmaximum der
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TEA-Gruppe war niedriger und lag im Median bei einem NRS-Wert von 5. Allerdings
lagen bei der TEA-Gruppe zu 3 Zeitpunkten im Median NRS-Werte von 5 vor, dem
Abend der Operation, dem Abend des ersten postoperativen Tages und dem Morgen
des zweiten postoperativen Tages. Im gesamten Beobachtungszeitraum erreichten

die Unterschiede in den beiden Gruppen allerdings keine statistische Signifikanz.

Schmerzen beim Husten TEA-Gruppe PVA-Gruppe

(NRS: 0-10) zum Zeit- p-Wert

punkt (n=30) (n=33)

0 (pra OP-Tag) 0,00 (0) 0,00 (0) 1,000
1 (15 min postblock) 0,00 (0) 0,00 (1) 1,000
2 (OP-Tag abends) 5,00 (5) 5,00 (4) 1,000
3 (1. post OP-Tag morgens) 4,00 (4) 5,00 (4) 1,000
4 (1. post OP-Tag abends) 5,00 (5) 5,50 (3,8) 0,704
5 (2. post OP-Tag morgens) 5,00 (3) 5,00 (3) 1,000
6 (2. post OP-Tag abends) 4,00 (4) 4,00 (5) 1,000
7 (3. post OP-Tag) 3,00 (3) 3,00 (4) 1,000

Tabelle 5: Schmerzen beim Husten. Darstellung des M edians und in Klammern des
Interquartilbereichs in der "Numeric Rating Scale" (NRS) von 0-10. Die p-Werte (< 0,05) wurden
durch Mann-Whitney-U-Test ermittelt. Als statistisc h signifikant wurde ein p-Wert < 0,05 festge-
legt. Vergleich der thorakalen Epiduralanalgesie (T  EA) mit der paravertebralen

Katheteranalgesie (PVA). Insgesamt wurden 63 Patien  ten mit thoraxchirurgischem Eingriff am

Universitatsklinikum des Saarlandes eingeschlossen.

Die erhobenen Schmerzwerte beim Husten sind nochmals in Abbildung 11 darge-
stellt. Die Patienten der PVA-Gruppe, gaben am ersten postoperativen Tag starkere
Schmerzen an, wobei zu diesen Zeitpunkten auch kein signifikanter Unterschied zwi-
schen beiden Gruppen nachgewiesen werden konnte. Zu den anderen Zeitpunkten

sind die NRS-Werte der beiden Gruppen im Median identisch.
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Abbildung 11: Schmerzen beim Husten. Vergleich der thorakalen Epiduralanalgesie (TEA) mit
der paravertebralen Katheteranalgesie (PVA). Darste  llung des Medians und des 95%
Konfidenzintervalls des Medians in der "Numeric Rat ing Scale" (NRS) von 0-10. Die Zeitpunkte
0-7 beziehen sich auf den Studienzeitraum vom prédop  erativen Tag bis zum dritten
postoperativen Tag. Préoperativer Tag (Zeitpunkt 0) . 15 Minuten nach Katheteranlage
(Zeitpunkt 1). Operationstag abends (Zeitpunkt 2). Erster postoperativer Tag morgens
(Zeitpunkt 3). Erster postoperativer Tag abends (Ze itpunkt 4). Zweiter postoperativer Tag
morgens (Zeitpunkt 5). Zweiter postoperativer Taga  bends (Zeitpunkt 6). Dritter postoperativer
Tag (Zeitpunkt 7). Insgesamt wurden 63 Patienten mi  t thoraxchirurgischem Eingriff am

Universitatsklinikum des Saarlandes eingeschlossen.

4.3.3 Maximaler Schmerz seit der letzten Befragung

Eine Darstellung der ,maximalen Schmerzen seit der letzten Befragung® zeigt Tabel-
le 6. Die maximale Schmerzstarke der beiden Gruppen, wurde jeweils mit einem

NRS-Wert im Median von 6 angegeben. In der PVA-Gruppe wurde dieses Schmerz-
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maximum zu drei Zeitpunkten angegeben: Am Abend des Operationstages und je-
weils am Morgen und Abend des ersten postoperativen Tages. In der TEA-Gruppe
gab es zu zwei Zeitpunkten den maximalen NRS-Wert von 6, ebenfalls am Abend
der Operation und am Morgen des ersten postoperativen Tages. Zu keinem Zeit-
punkt der Befragung waren die Unterschiede der beiden Gruppen allerdings statis-

tisch signifikant.

Maximaler Schmerz seit TEA-Gruppe PVA-Gruppe
letzter Befragung (NRS: p-Wert
0-10) zum Zeitpunkt (n=30) (n=33)

0 (pra OP-Tag) 0,00 (1) 0,00 (0) 1,000
1 (15 min postblock) 0,00 (2) 3,00 (4) 1,000
2 (OP-Tag abends) 6,00 (6) 6,00 (5) 1,000
3 (1. post OP-Tag morgens) 6,00 (5) 6,00 (4) 1,000
4 (1. post OP-Tag abends) 5,00 (4) 6,00 (4) 1,000
5 (2. post OP-Tag morgens) 5,00(4) 5,00 (4) 1,000
6 (2. post OP-Tag abends) 4,00 (3) 5,00 (4) 1,000
7 (3. post OP-Tag) 4,00 (5) 4,00 (5) 1,000

Tabelle 6: Maximaler Schmerz seit der letzten Befra  gung. Darstellung vom Median und
Interquartilbereichs mit Hilfe der "Numeric Rating Scale" (NRS) von 0-10. Die p-Werte (< 0,05)
wurden durch Mann-Whitney-U-Test ermittelt. Als sta tistisch signifikant wurde ein p-Wert <
0,05 festgelegt. Vergleich der thorakalen Epidurala  nalgesie (TEA) mit der paravertebralen
Katheteranalgesie (PVA). Insgesamt wurden 63 Patien  ten mit thoraxchirurgischem Eingriff am

Universitatsklinikum des Saarlandes eingeschlossen.

Eine weitere Darstellung der erhobenen Daten zu den ,maximalen Schmerzen seit
der letzten Befragung® erfolgt in Abbildung 12. Die Werte sind als Median mit dem 95
% Konfidenzintervalls dargestellt. Das Schmerzmaximum wird bei beiden Gruppen
am Abend der Operation erreicht. Zu keinem Zeitpunkt war der Unterschied zwi-

schen beiden Gruppen statistisch signifikant.
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Abbildung 12: Maximaler Schmerz seit der letzten Be  fragung. Vergleich der thorakalen
Epiduralanalgesie (TEA) mit der paravertebralen Kat  heteranalgesie (PVA). Darstellung des
Medians und des 95% Konfidenzintervalls des Medians in der "Numeric Rating Scale" (NRS)
von 0-10. Die Zeitpunkte 0-7 beziehen sich auf den  Studienzeitraum vom praoperativen Tag bis
zum dritten postoperativen Tag. Préoperativer Tag ( Zeitpunkt 0). 15 Minuten nach
Katheteranlage (Zeitpunkt 1). Operationstag abends (Zeitpunkt 2). Erster postoperativer Tag
morgens (Zeitpunkt 3). Erster postoperativer Tag ab  ends (Zeitpunkt 4). Zweiter postoperativer
Tag morgens (Zeitpunkt 5). Zweiter postoperativer T  ag abends (Zeitpunkt 6). Dritter
postoperativer Tag (Zeitpunkt 7). Insgesamt wurden 63 Patienten mit thoraxchirurgischem

Eingriff am Universitatsklinikum des Saarlandes ein geschlossen.

4.4 Analgetikaverbrauch

Die Tabelle 7 zeigt den Piritramidverbrauch der beiden Kathetergruppen Uber den
gesamten Beobachtungszeitraum kumulativ in mg. Falls im Studienverlauf andere

Opioide wie Piritramid genutzt wurden, wurden diese mittels Opioid-
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Umrechnungstabelle in die entsprechend adaquate Piritramidmenge umgerechnet.
Der maximale Piritramidverbrauch eines Patienten wahrend des Beobachtungszeit-
raumes liegt in der TEA-Gruppe bei 260 mg und in der PVA-Gruppe bei 189 mg. Der
minimale Piritramidverbrauch eines Patienten liegt in der TEA-Gruppe bei 25 mg und
der PVA-Gruppe bei 12 mg. Die TEA-Gruppe hat somit einen héheren Maximal- und
Minimalverbrauch. Der Gesamtpiritramidverbrauch betragt im Mittel 100,4 mg in der
TEA-Gruppe. In der PVA-Gruppe betragt der Gesamtpiritramidverbrauch etwas
mehr, mit im Mittel 103,44 mg. Der Unterschied der beiden Gruppen ist allerdings

von keiner statistischen Signifikanz.

Piritramidverbrauch  tber TEA-Gruppe PVA-Gruppe
den gesamten Beobach- p-Wert
tungszeitraum (n=30) (n=33)
Mittelwert (mg) 100,400 + 59,04 103,438 + 47,83 0,375
Maximum (mg) 260 189 -
Minimum (mg) 25 12 -

Tabelle 7: Piritramidverbrauch tUber den gesamten St udienzeitraum. Die Daten sind als Mittel-
wert £ Standardabweichung in mg angegeben. Der p-We  rt (< 0,05) wurde durch Mann-Whitney-
U-Test ermittelt. Als statistisch signifikant wurde ein p-Wert < 0,05 festgelegt. Insgesamt
wurden 63 Patienten mit thoraxchirurgischem Eingrif f am Universitatsklinikum des Saarlandes

eingeschlossen.

In Abbildung 13 ist der Piritramidverbrauch tUber den gesamten Beobachtungszeit-
raum“ kumulativ in mg, als Balkendiagramm dargestellt. Beide Gruppen haben einen
Mittelwert, welcher Gber 100 mg und unter 105 mg Piritramid liegt. Die beiden Balken
sind sich sehr ahnlich. Der Unterschied der beiden Gruppen ist statistisch nicht signi-

fikant.
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Abbildung 13: Piritramidverbrauch tber den gesamten Zeitraum. Vergleich der thorakalen
Epiduralanalgesie (TEA) mit der paravertebralen Kat  heteranalgesie (PVA). Die Daten sind als
Mittelwert angegeben. Insgesamt wurden 63 Patienten mit thoraxchirurgischem Eingriff am

Universitatsklinikum des Saarlandes eingeschlossen.

4.5 Nebenwirkungen

Nebenwirkungen der Therapie mit Lokalanasthetika und Opioiden kdnnen unter an-
derem Ubelkeit, Pruritus und eine GbermaRige Sedierung sein(66). Diese Nebenwir-
kungen wurden in der Studie untersucht und sind im Folgenden ausgewertet.

4.5.1 Ubelkeit

Eine Auflistung der aufgetretenen Ubelkeit (Score von 1-3), zu den verschiedenen
Beobachtungszeitpunkten erfolgt in der Tabelle 8. Die TEA-Gruppe litt am Morgen
des zweiten postoperativen Tages am starksten unter Ubelkeit. Dabei hatten 21 Pa-
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tienten (70%) keine Ubelkeit, 7 Patienten (23,3%) maRige Ubelkeit und 2 Patienten
(6,7%) starke Ubelkeit. Im Gegensatz dazu litt die PVA-Gruppe am Morgen des ers-
ten postoperativen Tages am meisten unter Ubelkeit. Dabei hatten von 33 Patienten,
23 (69,7%) keine Ubelkeit, 7 (21,2%) maRige Ubelkeit und 3 (9,1%) starke Ubelkeit.
Alle 63 Patienten aus beiden Gruppen zusammen genommen, litten auch die meis-
ten Patienten am Morgen des ersten postoperativen Tages unter starker Ubelkeit, mit
4 Patienten (6,3%). Zu den Zeitpunkten 1 und 2 herrscht in beiden Gruppen keine
Ubelkeit. Die Unterschiede der beiden Gruppen sind gering, sie unterscheiden sich

statistisch nicht signifikant voneinander.

Ubelkeit (1-3) zum TEA-C_;ruppe PVA-C_sruppe Gefamt o-
) Score (n=30) (n=33) (n=63)
Zeitpunkt _ _ —| Wert
absolut |relativ | absolut |relativ | absolut | relativ
1 30 100% | 33 100% | 63 100%
0 (pra OP-Tag) 2 0 0%| o 0%| 0 0% | 1000
3 0 0% 0 0% 0 0%
1 30 100% | 33 100% | 63 100%
1 (15 min postblock) 2 0 0% 0 0% 0 0% | 000
3 0 0% 0 0% 0 0%
1 22 | 733%| 24 | 72,7%| 46 73%
2 (OP-Tag abends) 2 6 20% 9 27,3%| 15 23,8% 1,000
3 2 6,7% 0 0% 2 3,2%
1 22 | 733%| 23 |697%| 45 | 71,4%
gef]ls')pOSt OP-Tag mor- 2 7 | 233%| 7 | 212%| 14 | 2220 1000
3 1 3,3% 3 9,1% 4 6,3%
41 op.T 1 23 | 76,7%| 25 | 758%| 48 | 76,2%
abfan' d‘;‘;St -lag 2 5 |167%| 7 | 212%| 12 199 | 1:000
3 2 6,7% 1 3,0% 3 4,8%
1 21 70%| 28 |848%| 49 | 77,8%
ge%)pOSt OP-Tag mor- 2 7 | 233%| 4 |121%| 11 | 17.5%| 1000
3 2 6,7% 1 3,0% 3 4,8%
5 (o o 1 27 90%| 30 |90,9%| 57 |90,5%
abén' dF;C)’St P-Tag 2 3 10%| 2 61%| 5 7.9% | 1000
3 0 0% 1 3,0% 1 1,6%

Tabelle 8: Ubelkeit. Die Daten sind als absolute un  d relative Zahlen in Prozent (%) angegeben.
Die P-Werte wurden mittels Chi-Quadrat-Test oder ex  aktem Test nach Fischer berechnet. Bei
einer erwarteten Haufigkeit kleiner 5, bei mehr als einer Zelle, wurde der exakte Test nach Fi-
scher angewendet. Die p-Wert Adjustierung erfolgte nach Holm. Als statistisch signifikant wur-
de ein p-Wert < 0,05 festgelegt. Ubelkeits- Score von 1-3. (1= kei ne Ubelkeit, 3= starke Ubelkeit
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mit Erbrechen). Die Zeitpunkte 0-6 beziehen sich au  f den Studienzeitraum vom praoperativen
Tag bis zum zweiten postoperativen Tag. Praoperativ  er Tag (Zeitpunkt 0). 15 Minuten nach
Katheteranlage (Zeitpunkt 1). Operationstag abends (Zeitpunkt 2). Erster postoperativer Tag
morgens (Zeitpunkt 3). Erster postoperativer Tag ab  ends (Zeitpunkt 4). Zweiter postoperativer
Tag morgens (Zeitpunkt 5). Zweiter postoperativer T  ag abends (Zeitpunkt 6). Insgesamt wurden
63 Patienten mit thoraxchirurgischem Eingriff am Un iversitatsklinikum des Saarlandes

eingeschlossen.

4.5.2 Pruritus

Die Darstellung des Pruritus auf einem Score von 1-3 erfolgt in der Tabelle 9. Ten-
denziell I&sst sich dabei sagen, dass Pruritus eine seltene Nebenwirkung ist. Praope-
rativ und 15 Minuten nach Katheteranlage gibt keiner der Patienten Pruritus an. Am
zweiten postoperativen Tag litten die Patienten beider Gruppen am starksten unter
Pruritus. Von insgesamt 63 (100 %) Patienten, gaben 56 (88,9 %) keinen Juckreiz, 6
(9,5 %) méaRigen Juckreiz und 1 (1,6 %) Patient starken Juckreiz an. Die Patienten
der TEA-Gruppe, hatten ebenfalls am zweiten postoperativen Tag insgesamt den
starksten Pruritus. So gaben zwar 24 (80 %) keinen Juckreiz an, allerdings 5 (16,7
%) méaRigen und 1 (3,3 %) Patient starken Juckreiz an. Dies war der einzige Patient
zum einzigen Zeitpunkt im gesamten Beobachtungszeitraum, welcher starken Juck-
reiz angab. Ansonsten wurde hdchstens mafiger Juckreiz angegeben. In der PVA-
Gruppe hatten die Patienten tendenziell weniger Juckreiz. Am Abend des Operati-
onstages, am Morgen des ersten postoperativen Tages und am Morgen des zweiten
postoperativen Tages gab nur jeweils 1 (3,0%) Patient aus der PVA-Gruppe maligen
Juckreiz an. Die Unterschiede der beiden Gruppen zeigten dabei keine statistische

Signifikanz.
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Pruritus (1-3) zum TEA-(_Bruppe PVA-(_Bruppe Gefamt o-
Zeitounkt Score (n=30) (n=33) (n=63) Wert
eipun absolut | relativ | absolut | relativ | absolut | relativ er
1 30 100% 33 100% 63 100%
0 (pra OP-Tag) 2 0 0%| o 0%| o 0% | 1000
3 0 0% 0 0% 0 0%
1 30 100% 33 100% 63 100%
1 (15 min postblock) 2 0 0%| o %] o 0% | +:000
3 0 0% 0 0% 0 0%
1 28 93,3% 32 97,0% 60 95,2%
2 (OP-Tag abends) 2 2 6,7%| 1 30%| 3 4,8% | 1000
3 0 6,7% 0% 0 0%
1 30 100% 32 97,0% 62 98,4%
?né}g.epnossitOP-Tag 2 0 0%| 1 30%| 1 1.6% | 1000
3 0 0% 0 0% 0 0%
1 28 93,3% 33 100% 61 96,8%
4 (1. post OP-Tag > > 6.7% 0 0% > 3.2% 1,000
abends)
3 0 0% 0 0% 0 0%
1 26 86,7% 32 97% 58 92,1%
5 (2. post OP-Tag > 2 13.3% 1 3% 5 7.9% 1,000
morgens)
3 0 0% 0 0% 0 0%
1 24 80% 32 97% 56 88,9%
6 (2. post OP-Tag > 16.7% 1 3% 6 9.5% 0,385
abends)
3 1 3,3% 0 0% 1 1,6%

Tabelle 9: Pruritus. Die Daten sind als absolute un

Die P-Werte wurden mittels Chi-Quadrat-Test oder ex

einer erwarteten Haufigkeit kleiner 5, bei mehr als

scher angewendet. Die p-Wert Adjustierung erfolgte

de ein p-Wert < 0,05 festgelegt. Pruritus- Score von 1-3. (1= kein
Die Zeitpunkte 0-6 beziehen sich auf den Studienzei
zweiten postoperativen Tag. Praoperativer Tag (Zeit
(Zeitpunkt 1). Operationstag abends (Zeitpunkt 2).

(Zeitpunkt 3). Erster postoperativer Tag abends (Ze

morgens (Zeitpunkt 5). Zweiter postoperativer Tag a

Patienten mit thoraxchirurgischem Eingriff am Unive

eingeschlossen.

d relative Zahlen in Prozent (%) angegeben.
aktem Test nach Fischer berechnet. Bei
einer Zelle, wurde der exakte Test nach Fi-

nach Holm. Als statistisch signifikant wur-

Juckreiz, 3= starker Juckreiz).

rsitatsklinikum des Saarlandes

traum vom préoperativen Tag bis zum

Erster postoperativer Tag morgens

itpunkt 4). Zweiter postoperativer Tag

punkt 0). 15 Minuten nach Katheteranlage

bends (Zeitpunkt 6). Insgesamt wurden 63
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4.5.3 Sedierung

Tabelle 10 gibt den Sedierungsstatus zu den jeweiligen Zeitpunkten wieder, erfasst
mit einem Score von 1-5. Der hochste Sedierungsgrad zeigt sich dabei in beiden
Gruppen am Abend der Operation. Dabei waren aus der TEA-Gruppe 13 (43,3%)
Patienten aufmerksam und ruhig, 12 (40%) Patienten schlafrig, 2 (6,7%) Patienten
mafig sediert, weitere 2 (6,7%) Patienten unruhig und 1 (3,3%) Patient nicht
erweckbar. In der PVA-Gruppe waren am Abend der Operation 14 (42,4%) Patienten
aufmerksam und ruhig, ebenso 14 (42,2%) Patienten schléafrig, 4 (12,1%) Patienten
manRig sediert und 1 (3%) Patient unruhig. Ab dem Morgen des ersten postoperativen
Tages, bis zum Ende des Beobachtungszeitraumes ist der Sedierungsgrad in der
PVA-Gruppe insgesamt hoher als in der TEA-Gruppe. Statistisch signifikant ist dieser
Unterschied allerdings zu keinem Zeitpunkt.

Sedierur_lg (1-5) zum Score TEAEnc:;;g)p pe PVAE;CZBQg)ppe G(iigzr? t p-
Zeitpunkt Wert
absolut | relativ | absolut | relativ | absolut | relativ
1 29 96,7% 33 100% 62 98,4%
2 0% 0 0% 0 0%
0 (pra OP-Tag) 3 1 33%| O 0%| 1 1,6% | 1,000
4 0 0% 0 0% 0 0%
5 0 0% 0 0% 0 0%
1 27 90% 32 97% 59 93,7%
2 3 10% 1 3% 4 6,3%
1 (15 min postblock) 3 0 0% 0 0% 0 0% | 1,000
4 0 0% 0 0% 0 0%
5 0 0% 0 0% 0 0%
1 13 43,3%| 14 42,4% | 27 42,9%
2 12 40%| 14 42,4% | 26 41,3%
2 (OP-Tag abends) 3 2 6,7% 4 12,1% 6 9,5% | 1,000
4 6,7% 1 3% 3 4,8%
5 1 3,3% 0 0% 1 1,6%
1 21 70% | 20 60,6% | 41 65,1%
2 7 23,3% 11 33,3% 18 28,6%
gegls')pOSt OP-Tag mor- 3 2 67%| 1 3%| 3 4,8% 1,000
4 0 0% 0 0% 0 0%
5 0 0% 1 3% 1 1,6%
4 (1. post OP-Tag 1 27 90% | 20 60,6% | 47 74,6% 0.126
abends) 2 3 10% | 11 33,3%| 14 222% |
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3 0 0%| 1 3| 1 1,6%
4 0 0%| o 0%| o 0%
5 0 0%| 1 3%| 1 1,6%
1 26 | 86,7%| 23 | 69,7%| 49 | 77.8%
2 4 | 133%| 8 |242%| 12 19%
5 (2. post OP-Tag mor- 3 0 0%| 1 3%| 1 1,6% | 1,000
gens)
4 0 0%| o 0%| o 0%
5 0%| 1 3%| 1 1,6%
1 26 |86,7%| 27 |81,8%| 53 |84,1%
2 4 |133%| 5 [152%| 9 [14,3%
gbézn' dps‘;St OP-Tag 3 0 0%| o 0%| o 0% 1,000
4 0 0%| 1 3% 1 1,6%
5 0 0%| 0 0%| o 0%

Tabelle 10: Sedierung. Die Daten sind als absolute und relative Zahlen in Prozent (%) angege-
ben. Die p-Werte wurden mittels Chi-Quadrat-Test od  er exaktem Test nach Fischer berechnet.
Bei einer erwarteten Haufigkeit kleiner 5, bei mehr als einer Zelle, wurde der exakte Test nach
Fischer angewendet. Die p-Wert Adjustierung erfolgt e nach Holm. Sedierungs-Score von 1-5
(1= aufmerksamer, ruhiger Patient, 2= schlafrig, 3=  maRige Sedierung, 4= unruhig, 5= nicht
erweckbar). Die Zeitpunkte 0-6 beziehen sich auf de  n Studienzeitraum vom praoperativen Tag
bis zum zweiten postoperativen Tag. Praoperativer T  ag (Zeitpunkt 0). 15 Minuten nach Kathete-
ranlage (Zeitpunkt 1). Operationstag abends (Zeitpu  nkt 2). Erster postoperativer Tag morgens
(Zeitpunkt 3). Erster postoperativer Tag abends (Ze  itpunkt 4). Zweiter postoperativer Tag mor-
gens (Zeitpunkt 5). Zweiter postoperativer Tag aben  ds (Zeitpunkt 6). Insgesamt wurden 63 Pa-
tienten mit thoraxchirurgischem Eingriff am Univers itatsklinikum des Saarlandes eingeschlos-

sen.

4.6 Mobilisation

Die erhobenen Daten zur Mobilisation sind in Tabelle 11 dargestellt. Dabei wurde ein
Mobilisierungs-Score von 1-5 (1= Liegen, 2= Bettkante, 3= Stehen, 4= eingeschrankt
gehen, 5= uneingeschrankt gehen) angewendet. Beide Patientengruppen konnten
praoperativ uneingeschrankt gehen und waren zu diesem Zeitpunkt noch zur Selbst-
versorgung fahig. Zum Zeitpunkt 1, also 15 Minuten nach Katheteranlage, wurden
keine Daten erfasst. Dies war nicht moglich, da die Patienten zu diesem Zeitpunkt
allesamt bereits auf dem Operationstisch lagen. Uber den gesamten Beobachtungs-
zeitraum lasst sich in beiden Gruppen, je spater der Zeitpunkt ist, eine durchgehende
Verbesserung der Mobilitat erkennen. Am Abend der Operation ,liegen®, mit 27
(90%) Patienten, die meisten in der TEA-Gruppe. In der PVA-Gruppe sind alle 33
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(100%) Patienten immobil. Am Morgen des ersten postoperativen Tages sitzen mit
20 (66,7%) die meisten Patienten an der ,Bettkante”. In der PVA-Gruppe kdnnen be-
reits die meisten Patienten, 13 (41,9%) von 33, ,stehen”. Zu diesem Zeitpunkt ist der
Unterschied zwischen den beiden Gruppen statistisch signifikant. Am Abend des ers-
ten postoperativen Tages zeigt sich ein ahnliches Bild. Mit 14 (46,7%) Patienten sitzt
der gro3te Teil der TEA-Gruppe noch an der ,Bettkante”, wahrend in der PVA-
Gruppe mit 13 (41,%) Patienten die meisten ,stehen”. Am Morgen des zweiten pos-
toperativen Tages kdnnen in der TEA-Gruppe 20 (66,7%) und in der PVA-Gruppe 22
(71%) Patienten bereits ,eingeschrankt gehen“ Zum letzen Zeitpunkt der Datenerhe-
bung, dem Abend des zweiten postoperativen Tages, konnen in beiden Gruppen
weiterhin die meisten Patienten ,eingeschrankt gehen®, 17 (56,7%) in der TEA- und
18 (54,5%) in der PVA-Gruppe. Die Anzahl der Patienten welche bereits ,uneinge-
schrankt gehen” kdnnen ist in beiden Gruppen allerdings gestiegen. Ein statistisch
signifikanter Unterschied zwischen der TEA-Gruppe und der PVA-Gruppe zeigte sich

nur am Morgen des ersten postoperativen Tages.

Mobilisati_on (1-5) zum Score TEAEnc:;;g)p pe PVAE;]Cj?r)g)ppe G(iigg;t p-
Zeitpunkt Wert
absolut |relativ | absolut |relativ | absolut | relativ
1 0 0% 0 0% 0 0%
2 0 0% 0 0% 0 0%
0 (pra OP-Tag) 3 0 0% 0 0% 0 0% | 1,000
4 0 0% 0 0% 0 0%
5 30 100% | 33 100% | 63 100%
1 - - -
2 - - -
1 (15 min postblock) 3 - - -
4 - -
5 - - -
1 27 90% | 33 100% | 60 | 952%
2 2 6,7% 0 0% 2 3,2%
2 (OP-Tag abends) 3 0 0% 0 0% 0 0% | 0,465
4 1 3,3% 0 0% 1 1,6%
5 0 0% 0 0% 0 0%
1 2 6,7% 8 24,2% 10 15,9%
gegls')pOSt OP-Tag mor- 2 20 |66,7%| 8 |242%| 28 |44,4%) 0,012
3 6 20% 16 48,5% 22 34,9%
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4 2 67%| 1 3%| 3 4.8%
5 | o 0%| o 0%
1 1 33%| 4 |129%| 5 8.2%
2 14 | 46,7%| 11 |355%| 25 21%
gbéln' dF;C)’StOP’Tag 3 8 |267%| 13 |41,9%| 21 |34,4%]| 0,600
4 7 | 233%| 3 97%| 10 | 16.4%
5 0 o%| o o%| o0 0%
1 0 0%| 3 97%| 3 4.9%
c 0 op.t 2 3 10%| 2 65%| 5 8.2%
gef]s')pOSt -1ag mor- 3 1 33%| 3 9.7%| 4 6.6% | 0,456
4 20 | 66,7%| 22 71%| 42 | 68.9%
5 6 20%| 1 32%| 7 | 11.5%
1 0 0%| 3 91%| 3 5%
. op.t 2 0 0| 1 3% 1 1.7%
ab‘(an' dps‘;St -lag 3 2 67%| 0 | 2 3,3%| 0,600
4 17 | 56,7%| 18 |545%| 35 |583%
5 10 |333%| 9 |273%| 19 |31.7%

Tabelle 11: Mobilisation. Die Daten sind als absolu  te und relative Zahlen in Prozent (%) ange-
geben. Die P-Werte wurden mittels Chi-Quadrat-Test  oder exaktem Test nach Fischer berech-
net. Bei einer erwarteten Haufigkeit kleiner 5, bei mehr als einer Zelle, wurde der exakte Test
nach Fischer angewendet. Die p-Wert Adjustierung er  folgte nach Holm. Mobilisierungs- Score
von 1-5 (1= Liegen, 2= Bettkante, 3= Stehen, 4= ein geschrankt gehen, 5= uneingeschréankt ge-
hen). Ergebnisse mit statistischer Signifikanz (p < 0,05) sind fett markiert. Die Zeitpunkte 0-6
beziehen sich auf den Studienzeitraum vom préoperat  iven Tag bis zum zweiten postoperativen
Tag. Praoperativer Tag (Zeitpunkt 0). 15 Minuten na  ch Katheteranlage (Zeitpunkt 1).
Operationstag abends (Zeitpunkt 2). Erster postoper  ativer Tag morgens (Zeitpunkt 3). Erster
postoperativer Tag abends (Zeitpunkt 4). Zweiter po  stoperativer Tag morgens (Zeitpunkt 5).
Zweiter postoperativer Tag abends (Zeitpunkt 6). In  sgesamt wurden 63 Patienten mit

thoraxchirurgischem Eingriff am Universitatskliniku m des Saarlandes eingeschlossen.
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5 Diskussion

5.1 Diskussion der Ergebnisse

5.1.1 Demographische Daten

Die beiden Studiengruppen (TEA und PVA) stellen sich in ihren demographischen
Daten als sehr homogen dar und unterscheiden sich nicht signifikant voneinander.
Sowohl in der Geschlechterverteilung, (TEA und PVA jeweils 27% Frauen und 73%
Méanner), als auch im Altersdurchschnitt (TEA: 62,2 Jahre; PVA: 63,7 Jahre), der
GroRRe (TEA: 173,6 cm; PVA: 173 cm), dem Gewicht (TEA: 79,9 kg; PVA: 81,7 kg)
und dem BMI (TEA: 26,3; PVA: 27,2), sind sich die beiden Gruppen sehr &hnlich
(Tabelle 2). Dies ermoglicht eine gute Vergleichbarkeit der beiden Kathetergruppen.

5.1.2 Diskussion der Hauptfragestellung (postoperat  ive
Schmerzen)

In der vorliegenden Studie, wurde zwischen den beiden Katheterverfahren (TEA und

PVA) zu keinem Zeitpunkt ein statistisch signifikanter Unterschied beztiglich der

Schmerzen in Ruhe, beim Husten, sowie bei den maximalen Schmerzen seit der

letzten Befragung beobachtet.

Verschiedene vorangegangene Studien kamen in Bezug auf das Schmerzniveau zu
einem gleichen Ergebnis. Eine Metaanalyse von Davies et al aus dem Jahre 2009
aus 10 verschiedenen randomisierten Studien zeigte bereits keinen statistisch signi-
fikanten Unterschied des postoperativen Schmerzniveaus. Die fur diese Metaanalyse
verwendeten Studien wurden zwischen 1989 und 2005 publiziert und schlossen ins-
gesamt 520 Patienten ein. Die verwendete Technik zur Anlage des thorakalen
Paravertebralkatheters variierte dabei. So wurde die PVA teilweise préaoperativ mit-
tels LOR-Technik oder intraoperativ unter direkter Sicht gelegt (23). Allerdings nie,
wie in unserem Fall, praoperativ und sonografisch kontrolliert. Seit der Veroffentli-
chung von Davies et al aus dem Jahre 2009 wurden sieben weitere randomisierte
Studien zum Vergleich von PVB und TEA durchgefiihrt. Neben der Berlcksichtigung
dieser, unterscheidet sich Baidya et al zusatzlich von der Studie von Davies et al da-
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durch, dass dieser nur lungenchirurgische Eingriffe bei seiner Metaanalyse beriick-
sichtigte und nicht wie bei Davies et al auch kardiochirurgische (67). Dennoch kom-
men die beiden Studien zum gleichen Ergebnis wie wir. Die beiden
Katheterverfahren, TEA und PVA, sind gleichwertig in Bezug auf postoperative
Schmerzen. Eine weitere Metaanalyse von de Pontes Jardim Junior et al aus dem
Jahre 2012 unterstreicht nochmals dieses Ergebnis. Auch er findet keinen statistisch
signifikanten Unterschied der postoperativen Schmerzen zwischen der TEA und
PVA. Diese Studie beriicksichtigte 8 Studien, bei welchen eine laterale Thorakotomie
durchgefuhrt wurde (68).

Die genannten Studien bertcksichtigten allerdings nur einen Zeitraum von 48 Stun-
den postoperativ. In unserer Studie hingegen, wurden Schmerzwerte im Zeitraum
von bis zu 60 Stunden (3.post OP-Tag) postoperativ erhoben. Die am dritten posto-
perativen Tag (letzter Beobachtungszeitraum) erhobenen Werte unterscheiden sich
ebenfalls weder in Ruhe, beim Husten, noch beim Maximalschmerz statistisch signi-
fikant voneinander. Allerdings ist zu erkennen, dass am dritten postoperativen Tag
die postoperativen NRS-Werte im median am niedrigsten im Beobachtungszeitraum
sind. So liegt der Median auf der NRS-Skala von 0-10 in Ruhe in der TEA-Gruppe
bei 0,00. In der PVA-Gruppe bei 0,00. Beim Husten in der TEA-Gruppe bei 3,00 und
in der PVA-Gruppe bei 3,00. Der* maximale Schmerz seit der letzten Befragung® liegt
am dritten postoperativen Tag in der TEA-Gruppe bei 4,00 und in der PVA-Gruppe
bei 4,00 und somit am niedrigsten im Beobachtungszeitraum. Es lasst sich allgemein
sagen, dass nicht nur die postoperativen Schmerzen im Median am dritten postope-
rativen Tag am niedrigsten liegen, sondern, dass diese von Tag zu Tag kontinuierlich
abnehmen. Am starksten sind die Schmerzen, mit Ausnahme der PVA-Gruppe beim

.Husten", am Abend des Operationstages. (siehe Tab. 5, 6, 7)

In unserem Fall, wurde der thorakale Paravertebralkatheter, praoperativ sonografisch
kontrolliert gelegt. Trotz der Verwendung anderer Techniken der Katheteranlage in
den vorangegangenen Studien, kommen diese in Bezug auf das Schmerzniveau auf
das gleiche Ergebnis (23)(67)(68). Die TEA und PVA ist gleichwertig. Daraus konnte
man als Ruckschluss ziehen, dass die Anlagetechnik des Katheters keine Auswir-
kung auf die Effektivitat der Schmerzbekdmpfung hat.
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Analgetikaverbrauch

Patienten beider Gruppen bekamen erganzend zu ihren Schmerzkathetern (bei Be-
darf) weitere Schmerzmedikation. Dieser zusatzliche Analgetikaverbrauch wurde
Uber den gesamten Studienverlauf kumulativ als Piritramidverbrauch in mg gemes-
sen (Tab. 7). Falls im Studienverlauf andere Opioide wie Piritramid genutzt wurden,
wurden diese mittels Opioid-Umrechnungstabelle in die entsprechend adéquate
Piritramidmenge umgerechnet. Sowohl die Anlage des Schmerzkatheters als auch
die zusatzlich Gabe von Analgetika muss als Gesamtkonzept der Schmerztherapie
angesehen werden. Beim Analgetikaverbrauch gibt es keinen signifikanten Unter-
schied zwischen den beiden Kathetergruppen. Der Gesamtpiritramidverbrauch be-
tragt bei der TEA-Gruppe im Mittel 100,4 mg und bei der PVA-Gruppe im Mittel 103,4
mg. Falls sich die beiden Patientengruppen im zusatzlich benétigten
Analgetikaverbrauch statistisch signifikant voneinander unterschieden hatten, musste
man Rickschlusse auf die Effektivitat des Schmerzkatheters ziehen. Das hier erziel-
te Ergebnis unterstitzt nochmals das Ergebnis der Ebenbirtigkeit der beiden

Schmerzkatheterverfahren in Bezug auf die Schmerztherapie.

5.1.3 Diskussion der ersten Nebenfragestellung (Neb  en-
wirkungen)

Nebenwirkungen der TEA und PVA konnen unter anderem Ubelkeit, Pruritus und

eine Ubermafige Sedierung sein (66). Diese Nebenwirkungen wurden in der Studie

untersucht. Hierbei wurde kein statistisch signifikanter Unterschied zwischen der TEA

und der PVA festgestellt.

Ubelkeit tritt in beiden Gruppen haufig auf. MaRige Ubelkeit insgesamt am haufigsten
am Abend der Operation, mit 15 (23,8%) der Patienten in beiden Gruppen. Unter
starker Ubelkeit mit Erbrechen leiden die Patienten beider Gruppen am haufigsten
am Morgen des ersten postoperativen Tages. Mit insgesamt 4 (6,3%) Patienten ist
die Zahl dennoch recht niedrig. Ein Unterschied zwischen den Gruppen wurde nicht
festgestellt. (Tab. 8) Zu diesem Ergebnis kommt auch die Metaanalyse von de

Pontes Jardim Janior et al aus dem Jahre 2012 (68).

Es lasst sich allgemein sagen, dass Pruritus insgesamt in unserer Studie recht selten
Auftritt. Am starksten noch am zweiten postoperativen Tag. An diesem gaben von
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insgesamt 63 (100%) Patienten, 56 (88,9%) keinen Juckreiz, 6 (9,5%) maRigen Juck-
reiz und 1 (1,6%) Patient starken Juckreiz an. Dies war der einzige Patient, zum ein-
zigen Zeitpunkt, im gesamten Beobachtungszeitraum, welcher starken Juckreiz an-
gab. Der Unterschied der beiden Gruppen war dabei zu keinem Zeitpunkt statistisch
signifikant. (Tab. 9)

Auch bezlglich der Sedierung, zeigten sich in unserer Studie keine statistisch signifi-
kanten Unterschiede zwischen der TEA und PVA. Die hiéchste Sedierung zeigte sich
dabei in beiden Gruppen am Abend der Operation. Im Verlauf des Beobachtungszeit-

raumes, nimmt diese kontinuierlich ab. (Tab. 10)

In vorangegangenen Studien, zeigte sich im Gegensatz dazu, dass das Auftreten
von unerwinschten Nebenwirkungen bei der Anlage einer PVA, im Vergleich zur
TEA, geringer ist (23)(68)(69). Davies et al kam mit seiner Metaanalyse aus 10 ran-
domisierten Studien zu einem anderen Ergebnis als unsere Studie. Patienten mit

einer PVA, zeigten weniger Ubelkeit und Erbrechen (23).

Allerdings wurden in den beiden genannten Metaanalysen hauptsachlich Studien
berticksichtigt, bei denen die PVA intraoperativ gelegt wurde. In der vorliegenden
Studie wurde eine neue Technik verwendet. Bei der sonografisch kontrollierten Anla-
ge der PVA, wird der Katheter praoperativ unter Bildfihrung sicher gelegt. (s.o0. Punkt
2.2.2) Dadurch kann wéahrend der gesamten Punktion die Position der Nadel genau
lokalisiert werden, wodurch wiederum das Risiko von Komplikationen und Verletzun-

gen gesenkt wird (70).

5.1.4 Diskussion der zweiten Nebenfragestellung (Mo  bili-
sierungsmalie)

In der vorliegenden Studie wurde die Mobilisierbarkeit in den beiden Behandlungs-
gruppen untersucht und miteinander verglichen. Der Unterschied der beiden Grup-
pen war dabei am Morgen des ersten postoperativen Tages statistisch signifikant.
Wahrend zu diesem Zeitpunkt mit 20 (66,7%) Patienten, die meisten der TEA-
Gruppe noch an der ,Bettkante” sitzen, ,stehen” bereits mit 13 (41,9%) Patienten die
meisten in der PVA-Gruppe. Zu den anderen Beobachtungszeitrdumen wurde kein
Unterschied zwischen den beiden Gruppen festgestellt. Am letzten Zeitpunkt der Da-
tenerhebung, dem Abend des zweiten postoperativen Tages, kdnnen in den beiden
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Gruppen die meisten Patienten ,eingeschrankt gehen®: 17 (56,7%) in der TEA- und
18 (54,5%) in der PVA-Gruppe. (Tab. 11)

Am Morgen des ersten postoperativen Tages sitzen mit 20 (66,7%) die meisten Pati-
enten der TEA-Gruppe an der ,Bettkante”. In der PVA-Gruppe kdnnen bereits die
meisten Patienten, 13 (41,9%) von 33, ,stehen®. Zu diesem Zeitpunkt ist der Unter-

schied zwischen den beiden Gruppen statistisch signifikant.

Eine schnellere postoperative Mobilisation, flhrt zu einer schnelleren postoperativen
Eigenstandigkeit des Patienten und somit wiederum zu einem kirzeren Kranken-
hausaufenthalt. Des weiteren wird durch eine erschwerte Patientenmobilisation, das
Auftreten einer Pneumonie begunstigt, was ebenfalls die Dauer des Krankenhaus-
aufenthaltes verlangert (12)(13). So fand Elyased et al in einer retrospektiven Analy-
se mit 1592 Patienten heraus, dass Patienten mit paravertebralem Katheter nach
Thorakotomien eine signifikant kirzere Krankenhausaufenthaltdauer haben, im
Durchschnitt 6 anstatt 7 Tage (70). Dies kbnnte im Zusammenhang, mit der in der

PVA-Gruppe aufgetretenen, schnelleren Mobilisation der Patienten liegen.

5.1.5 Anlageprozesszeit der Katheter

Sowohl der thorakale Epiduralkatheter (TEA), als auch der sonografisch kontrollierte
Paravertebralkatheter (PVA) wurden in unserer Studie praoperativ im Einleitungs-
raum gelegt. Die Anlageprozesszeit, sprich die Zeit ab der Punktion bis zur
Bolusgabe, wurde dabei gemessen. Die restlichen Vorgange, wie Lagerung, Desin-
fektion und steriles Abdecken, sowie im Anschluss an die Katheterlage die sterile
Fixation, entsprachen sich bei beiden Kathetern und wurden daher vernachlassigt.
Dabei ergab sich bei der TEA-Gruppe eine Anlageprozesszeit von 3,5 Minuten im
Mittel und bei der PVA-Gruppe eine Anlageprozesszeit von 7 Minuten im Mittel
(Tabelle 3). Dieser Unterschied ist von statistischer Signifikanz. Die Anlageprozess-
zeit des sonografisch kontrollierten Paravertebralkatheters brauchte somit im Mittel
doppelt so lange wie die Anlage des thorakalen Epiduralkatheters. Mogliche Grinde
hierfir kbnnten zum einen in der aufwendigeren Technik bei der Anlage des PVAs
liegen, zum anderen im gelbteren Umgang der Anasthesisten bei der Anlage der
TEA. Dadurch verlangerte sich die Einleitungszeit bei der PVA-Anlage im Mittel um
3,5 Minuten.
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5.1.6 Komplikationen

Vorangegangene Studien beschrieben bereits das Auftreten von Komplikationen in
Form einer versehentlichen Pleurapunktion und einem daraus resultierenden Pneu-
mothorax, bei der Anlage eines unilateralen Paravertebralkatheters (71). Bei einer
Studie mit 620 Patienten, zeigte der bilaterale Paravertebralblock im Gegensatz hier-
zu, nochmals ein achtfach haufigeres Auftreten dieser Komplikationen (72). In unse-
rer Studie, fanden wir trotz der sonografisch kontrollierten Anlage des
Paravertebralkatheters, ebenfalls zwei Katheter intrapleural. Diese wurden durch die
Chirurgen, intraoperativ unter Sicht zuriick in den Paravertebralraum gelegt (73). An-

sonsten traten keine weiteren Komplikationen in unserer Studie auf.

5.2 Limitationen und methodische Einschrankungen

Bei der selbstkritischen Reflexion der eigenen Studie, zeigten sich im Verlauf Limita-
tionen und methodischen Einschrankungen. Diese konnten einen Einfluss auf die
Aussagekraft der im Laufe der Studie erhobenen Daten haben. Diese mdglichen Li-
mitationen und methodischen Einschrankungen sind im Folgenden aufgefiihrt, um

maogliche Impulse fur zukunftige Arbeiten zu liefern:

Die thorakale Epiduralanalgesie (TEA) und die thorakale Paravertebralanalgesie
(PVA) sind anasthesiologische Standardverfahren, zur Behandlung von postoperati-
ven Schmerzen nach Thorakotomien. Sie entsprechen leitlinienkonformem Vorgehen
und werden in zahlreichen Kliniken in Deutschland verwendet (19). Aktuelle Studien
zeigten jedoch, dass die Verwendung der beiden Verfahren, zur Schmerztherapie
nach Thorakotomien, noch nicht voll ausgelastet ist. Dabei zeigte eine nationale Um-
frage, Uber den Gebrauch der TEA und PVA in Frankreich, dass die PVA noch des
Ofteren in Universitatskliniken verwendet wird (74). Die TEA gilt dabei in Deutschland
noch als Goldstandard (19). Die Anlage der Katheter erfolgte durch Anasthesisten
mit unterschiedlicher Berufserfahrung. Vom relativ ungetbten Assistenzarzt, bis zum
sehr erfahrenen und getbten Chefarzt. Dies wirkte sich eventuell sowohl auf die
Qualitat des Schmerzkatheters als auch auf die Dauer der Anlage aus und somit
wiederum auf die erhobenen Daten. Die Anlage der Katheter, durchgefiihrt von An-
asthesisten gleicher Berufserfahrung, wirde in diesem Fall Besserung verschaffen.
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Die Studie wurde nicht verblindet, was zu einer Veranderung der Ergebnisse, in bei-
de Richtungen fuhren kann. Eine doppel-blinde Studie, mit Einsatz von Placebo wiir-

de dies verhindern. Allerdings ware dies aus ethischer Sicht nicht vertretbar.

Die klinische Untersuchung, mit der Erhebung der Daten des CRF- Bogens, wurde
durch zwei Doktoranden durchgefiihrt. Trotz klar vorgegebener Scores und regelméa-
RBiger Absprache, kann es moglicherweise trotz alledem zu einer unterschiedlichen
Beurteilung der Patienten kommen. Speziell was die durch uns durchgefihrte
Fremdbeurteilung der Sedierung angeht. Um eine bessere Vergleichbarkeit der Er-
gebnisse zu erhalten, ware es von Vorteil, die klinische Untersuchung, ausschlie3lich

von einer Person durchzufiihren zu lassen.

Einige Patienten bekamen eine Piritramid Schmerzpumpe, einige allerdings auch
nicht. Dadurch war es in einzelnen Fallen mdglich, dass die Patienten unter Schmer-
zen litten, bevor das Stationspersonal zusatzliche Analgetika geben konnte. Dies
konnte sich auf das Schmerzniveu des Patienten auswirken, vor allem auf den Ma-
ximalschmerz seit der letzten Befragung. Eine einheitliche Behandlung in Bezug auf

zusatzliche Schmerzmittelgabe wiirde zu einer besseren Vergleichbarkeit flhren.

Die Untersuchungen der Patienten erfolgten jeweils am Morgen und am Abend. Un-
abhangig vom Zeitpunkt der Operation, wurden die Patienten am Abend nach der
Operation visitiert. Somit variierte der Zeitraum der Schmerzerhebung postoperativ
erheblich, abhangig davon, ob der Patient bereits am Morgen oder erst am Mittag
operiert wurde. Dies kdnnte sich auf den erhobenen Schmerzscore auswirken. Ein
festgeschriebener zeitlicher Abstand, zwischen Operationsende und der ersten pos-
toperativen Untersuchung wirde sich in diesem Fall zukinftig anbieten. Zudem war
die Vigilanz der Patienten am Abend der Operation teilweise noch eingeschrankt,
was die Befragung nach Schmerzen erschwerte. Den Patienten fiel es schwer sich
zu diesem Zeitpunkt addquat mitzuteilen und ihre Schmerzen auf der Schmerzskala
einzuteilen. Daher ist der erhobene Schmerzwert zu diesem Zeitpunkt mit einer ein-

geschrankten Aussagekraft zu betrachten.

Die Dauer der klinischen Untersuchung belief sich auf den Zeitraum vom ersten
praoperativen Tag, bis zum dritten postoperativen Tag, an welchem die Abschluss-
untersuchung der Studie stattfand. Dieser Zeitraum umfasst nicht den gesamten Kili-

nikaufenthalt der Patienten. Daher ist eine Aussage zur Vergleichbarkeit und Effekti-
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vitat der beiden Katheter, auch nur auf diesen Zeitraum beschrankt. Die weitere Ent-
wicklung der Schmerzen, Nebenwirkungen und Mobilisierbarkeit der Patienten wurde

dabei nicht berticksichtigt.

Aufgrund der Schwere und Invasivitat des chirurgischen Eingriffes, wurde bei allen
Patienten préaoperativ ein Blasenkatheter gelegt. Dieser wurde in vielen Fallen bis
zum Ende des Untersuchungszeitraumes belassen. Daher war es nur selten mdglich,
das Restharnvolumen der Blase zu messen. Die Datenlage war aufgrund dessen

sehr gering und zur Auswertung nicht geeignet.

5.3 Ausblick

In den letzten Jahren erfahrt die PVA nicht nur in der Anasthesie ein neu aufkom-
mendes Interesse (75). Durch die Einfuhrung der Sonografie in der Regionalanés-
thesie ergeben sich neue Moglichkeiten und Vorteile. Durch den Einsatz der Sono-
grafie, kann neben der Darstellung der Nervenzielstruktur, auch deren anatomische
Umgebungsstruktur, die Katheternadel selbst und die Ausbreitung des Lokalanasthe-
tikums dargestellt werden. In den zuvor durchgefiihrten Studien, bei denen sich eine
analgetische Gleichwertigkeit der beiden Analgesieverfahren, PVA und TEA, zeigten,
wurde die thorakale Paravertebralanalgesie meist intraoperativ oder anhand von
anatomischer Orientierung gelegt (23)(76). Durch die Einfuhrung moderner Techni-
ken der Sonografie kdnnen Paravertebralkatheter auch préoperativ, unter Echtzeit-
Bildfiihrung, sicher gelegt werden, als es in der Vergangenheit der Fall war (50)(24).
Unsere Studie ist eine von wenigen bisher existenten Studien, welche zum ersten
Mal die praoperativ  gelegte, sonografisch kontrollierte, thorakale
Paravertebralanalgesie und die praoperativ gelegte thorakale Epiduralanalgesie mit-
einander vergleicht. Dadurch konnten wir belegen, dass die PVA genauso effektiv
zur postoperativen Schmerztherapie geeignet ist wie die TEA, wenn die PVA

sonografisch kontrolliert gelegt wurde.
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5.4 Schlussfolgerung

Zusammenfassend lasst sich sagen, dass sich beide Katheter hervorragend zur pos-
toperativen Schmerzbekédmpfung nach thoraxchirurgischen Eingriffen eignen. Sie
unterscheiden sich dabei in Bezug auf die postoperativen Schmerzwerte nicht signifi-
kant voneinander. Auch in Bezug auf die Nebenwirkungen zeigen die beiden
Katheterverfahren keine Unterschiede. Lediglich die Mobilisierung gelangt mit Hilfe
einer PVA schneller, was sich auf die Krankenhausaufenthaltsdauer auswirken kann.
Die PVA ist eine einfache, sichere und leicht zu erlernende Technik, falls diese
sonografisch kontrolliert gelegt wird. Infolgedessen, kann die sonografisch kontrollier-

te PVA und die TEA als gleichwertig angesehen werden.
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7 Anhang

Abbildung (Anh) 1: CRF-Bogen
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