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1. Einleitung

Das Flussigkeitsmanagement bei abdominalchirurgischen Eingriffen ist umstritten.
Es gibt zur Zeit keine einheitliche Meinung, ob Patienten perioperativ eher restriktiv
oder eher grofl3zugig intravendse FlUssigkeit erhalten sollten [1, 2]. Es gibt allerdings
eine Reihe von Argumenten daflr, die perioperative Flissigkeitstherapie individuell
zu steuern. Starre Infusions-Schemata lassen viele Einflussfaktoren unbericksichtigt

und sind daher moglicherweise in Einzelfallen unzureichend.

Da sich in den letzten Jahren sowohl die Mdglichkeiten der Chirurgie als auch die der
perioperativen Medizin stark gewandelt haben, ist das Wissen um eine mdglichst
optimale perioperative Flussigkeitsversorgung von essentieller Bedeutung. Durch
technische Innovationen und den Wissenszuwachs in samtlichen Bereichen der
Medizin ist es moglich geworden, Patienten chirurgisch zu therapieren, die vor
Jahren noch als inoperabel galten. Dies hat zur Folge, dass immer mehr
Hochrisikopatienten operiert werden, die sowohl intra- als auch postoperativ (auf

Intensivstationen) eine Herausforderung darstellen.

Gerade bei diesem Hochrisikokollektiv ist eine optimale perioperative
Flussigkeitstherapie von hochster Wichtigkeit. Die Flussigkeitstherapie ist dabei nicht
nur auf eine isolierte Phase der Behandlung (den Eingriff selbst) begrenzt, sondern
reicht in der Regel weit in die postoperative Phase hinein. Meist beginnt das
perioperative Flissigkeitsmanagement schon am Vorabend der Operation mit einer
Flussigkeitskarenz. Die Flussigkeitstherapie wird dann intraoperativ durch eine
intravendse Flussigkeitszufuhr weitergefihrt und postoperativ entweder isoliert

intravends oder in Kombination mit oraler Fllssigkeitszufuhr fortgesetzt.



Um mehr Gber die Auswirkungen des perioperativen Flussigkeitsmanagements zu
erfahren, wurden in den letzten Jahren zahlreiche kontrollierte Studien durchgefuhrt.
Diese untersuchten die Auswirkungen unterschiedlicher Therapiemodalitaten auf die

Prognose von abdominalchirurgischen Patienten [1-8].

Bei der Betrachtung des Flussigkeitsmanagements und dessen Auswirkung auf die
Prognose sind zwei verschiedene Faktoren zu berlUcksichtigen. Primar steht die
postoperative Komplikationsrate (Morbiditat) im Vordergrund. Diese ist jedoch eng
mit der Krankenhausverweildauer und damit mit Kosten verbunden. In Zeiten
limitierter Ressourcen ist die Okonomische Betrachtungsweise von Therapien
unverzichtbar. Es konnte z.B. gezeigt werden dass auch weniger gefahrliche
postoperative Komplikationen (z.B. passagere postoperative Darmpassage-
Stérungen) ein wesentlicher Grund fur eine verlangerte Krankenhausverweildauer
sind und somit die Kosten erhdohen [5, 7]. Dabei kann die Art und Weise der
perioperativen Flussigkeitstherapie moglicherweise die Haufigkeit derartiger

Komplikationen und damit die Krankenhausverweildauer beeinflussen.

Die Ergebnisse der oben genannten kontrollierten Studien in Bezug auf die
Patientenprognose waren jedoch teilweise sehr unterschiedlich, wenn nicht sogar
widersprlchlich. So verbesserte eine restriktive perioperative Flissigkeitszufuhr die
postoperative Morbiditat in vier dieser Studien [4-7], verschlechterte sie in einer [3]
und hatte keinen Effekt in zwei weiteren [8, 9]. Interessanterweise hatte auch das
(scheinbar  widersprichliche) Konzept einer vermehrten intraoperativen
Flissigkeitszufuhr in vier anderen Studien eine bessere Prognose zur Folge

(Ubersicht in [10]).

Allerdings ist es schwer, die genaue Aussagekraft dieser Studien zu bewerten und

direkte Vergleiche anzustellen. In allen Studien wurde mindestens eine Variable,



welche entweder einen gesicherten oder zumindest einen vermuteten Einfluss auf
die Prognose hat, nicht berucksichtigt. Diese bei einer sorgfaltigen
wissenschaftlichen Analyse zu berlcksichtigenden Variablen sind a) das Ausmafl
der tatsachlichen Gewichtszunahme/Netto Flissigkeitsbilanz (nicht bertcksichtigt in
[4, 9, 10]), b) das intraoperative Flussigkeitsmanagement und das Ausmal} des
chirurgischen Eingriffs (nicht berucksichtigt in [7, 8]), c) das postoperative
Flussigkeitsmanagement (nicht bertcksichtigt in [4, 9, 10]) und schliel3lich d) die Art
des Narkoseverfahrens (z.B. epidurale Anasthesie, nicht berlcksichtigt in [5]). Eine
weitere wichtige Einflussgrofe bezuglich der Prognose ist die individuelle
postoperative Reaktion auf einen vergleichbaren operativen Eingriff. Damit ist das
Auftreten eines sog. Systemic Inflammatory Response Syndrome (SIRS) gemeint,
welches in der Folge zu einem Organversagen fuhren kann. Das Ausmal} des
postoperativen SIRS unterliegt starken individuellen Schwankungen [11, 12] und

wurde in keiner der oben genannten Studien bertcksichtigt.

Es muss ferner festgehalten werden, dass sich Ergebnisse aus kontrollierten Studien
nicht immer im klinischen Alltag bestatigen lassen [13]. Oft werden kontrollierte
Studien an definierten Patientenkollektiven und in einem nicht reprasentativen
Umfeld durchgefliihrt. Die Bewertung der Ergebnisse ist somit immer noch von der
Erfahrung des behandelnden Arztes abhangig. Hier kénnen Datenanalysen an
unselektionierten Patientengruppen eine wertvolle Erganzung und zusatzliche

Entscheidungshilfe darstellen.

Es war das Ziel unserer retrospektiven Studie, den genauen Zusammenhang
zwischen intra- und postoperativer Flussigkeitsbilanz und postoperativer Morbiditat
bei Patienten mit grolRen elektiven abdominalchirurgischen Eingriffen zu

untersuchen. Alle Patienten waren Hochrisikopatienten, die postoperativ zur



Uberwachung auf eine chirurgische Intensivstation aufgenommen wurden. Bei
unserer Analyse sollten (neben der Flussigkeitszufuhr) speziell alle oben
aufgeflhrten Variablen (also das Ausmal} des operativen Traumas, die individuelle

Reaktion auf den Eingriff sowie die Art der Anasthesie) mitberlcksichtigt werden.



2. Fragestellung

In der vorliegenden Arbeit sollen folgende Fragen beantwortet werden:

1. Hat die intra- und postoperativ verabreichte Menge an Flussigkeit einen Einfluss
auf die postoperative Morbiditat, die Reoperationsrate sowie die Krankenhaus-

verweildauer?

2. Gibt es neben der Menge an perioperativ verabreichter Flissigkeit noch andere

Faktoren, die fur die Patientenprognose von Bedeutung sind?



3. Patientengut und Methoden
3.1 Patientengut

Die vorliegende retrospektive Untersuchung wurde auf der Chirurgischen
Intensivstation des Klinikums der Ludwig Maximilian Universitat Manchen, Campus
GroRhadern durchgefuhrt. Die unter Leitung der Chirurgie stehende Station umfasst
12 Planbetten, die zum groten Teil mit postoperativen Patienten der Klinik belegt
werden. Der Studienzeitraum erstreckte sich vom 1.3.1993 bis 28.2.2005.
Grundlegende Strukturmerkmale der Intensivstation blieben wahrend des
Untersuchungszeitraums groRtenteils unverandert. Hierzu zahlten unter anderem die
arztliche Leitung, technische Ausstattung, Personalschlissel und Anzahl der Betten.
Dadurch waren gleich bleibende und vergleichbare Richtlinien in Bezug auf
Arbeitsablaufe, Aufnahme- und Entlassungs-Kriterien, Reanimationsverzicht und
therapeutische Mallnahmen gewahrleistet.  Studienbeginn war 1993, als zur
stationaren Qualitatskontrolle eine auf dem Computerprogramm Microsoft ACCESS
beruhende Datenbank auf Station etabliert wurde. In dieser Datenbank wurden
prospektiv. neben demographischen Daten wie Alter, Geschlecht oder
Aufnahmestatus des Patienten taglich eine gro3e Anzahl physiologischer Parameter
und durchgefuhrter Therapien wahrend des gesamten Aufenthalts der Patienten auf
der Intensivstation dokumentiert.

Wahrend des zwolfjahrigen Untersuchungszeitraums befanden sich 5495 Patienten
auf der Intensivstation. Bei unterschiedlichen Fragestellungen wurden in der
Vergangenheit diverse Subpopulationen dieser Kohorte ausgewertet. Entsprechende
Ergebnisse wurden kurzlich verdffentlicht [14-16] und waren bisher auch Inhalt
zweier Promotionsarbeiten [17, 18]. Die anonymisierte retrospektive Datenanalyse

der jetzigen Studie wurde von der Ethikkommission der LMU genehmigt.



Die jetzige Arbeit wertet eine weitere Subpopulation dieser Kohorte aus. Zielgruppe
waren Hochrisikopatienten mit elektiven kolorektalen Operationen.
Einschlusskriterien fir die Suche in der Datenbank waren: geplante Operation bei
Malignomen sowie gutartigen Lasionen am unteren Intestinaltrakt, ein ASA Score
zwischen 2-4, eine geplante postoperative Aufnahme auf die Intensivstation, und ein
konventioneller (nicht-endoskopischer) Eingriff mit Anlage von mindestens einer
Anastomose im Kolon oder Rektum. Zu den ausgeschlossenen Patienten gehorten
solche, bei denen eine Rektumextirpation oder eine Operation nach Hartmann
durchgefuhrt worden war. Grinde fur eine bereits praoperativ geplante,
postoperative Aufnahme auf die Intensivstation waren ein anzunehmendes grof3es
chirurgisches Trauma (Resektionsausmal}), oder ein erhdhtes perioperatives Risiko

aufgrund bestehender kardiopulmonaler Begleit-Erkrankungen.

3.2 Datenerhebung

3.2.1 Definition der ausgewerteten Variablen

Die fur diese Untersuchung ausgewerteten Variablen basieren auf Definitionen die
bereits Gegenstand vorangegangener Dissertation waren [19]. Da nicht alle
relevanten Daten in der chirurgischen Datenbank gespeichert waren, wurde
zusatzlich eine Datenbank der Klinik flr Anasthesiologie der LMU Minchen
ausgewertet, in der Informationen zu intraoperativen Variablen gespeichert waren. In
Einzelfallen mussten fehlende Informationen direkt den Krankenblattern entnommen

werden.

Aus den Datenbanken und den Krankenunterlagen wurden folgende Informationen
fur jeden Patienten gewonnen: Alter, Geschlecht, Tag der Krankenhausaufnahme,
Tag der Krankenhausentlassung, Tag der Aufnahme auf Intensivstation, Tag der
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Entlassung von Intensivstation, Primare Diagnose, Art der Operation (Operation bei
benignen Erkrankungen, kurative Operation bei Malignomen wie Karzinomen und
Sarkomen, und palliative Operationen bei fortgeschrittenen Malignomen). Die
Differenzierung erfolgte aufgrund des Operations-Berichtes bzw. der endgultigen
histopathologischen Begutachtung. Des weiteren wurde erhoben: der ASA Score
(siehe unten), die Operationszeit, der geschatzter Blutverlust wahrend der Operation
und im Aufwachraum, die Anzahl der Transfusionen von Eigen- wie auch
Fremdblutkomponenten intraoperativ sowie im Aufwachraum, intraoperative
Flissigkeitsbilanz (OP plus Aufwachraum), Narkoseverfahren (Epiduralkatheter), der
Apache Il Score (sieche unten) in den ersten 24 Stunden nach
Intensivstationsaufnahme, die Netto-Flissigkeitsbilanz in den ersten 24 Stunden
nach Intensivstationsaufnahme, und die Anzahl der transfundierten Eigen- oder

Fremdblutkomponenten in den ersten 24 Stunden auf Intensivstation.

ASA Klassifikation:

Die ASA-Klassifikation dient der praoperativen Einteilung und Risikoabschatzung von
Patienten in verschiedene Gruppen (ASA-Physical Status) bezuglich ihres
korperlichen Zustandes. Das 1940 von der American Society of Anesthesiologists
(ASA) vorgeschlagene Schema unterscheidet die Patienten vor der Narkose anhand

von systemischen Erkrankungen.

ASA 1: Gesunder Patient

ASA 2: Patient mit leichter Allgemeinerkrankung

ASA 3: Patient mit schwerer Allgemeinerkrankung

ASA 4: Patient mit schwerer Allgemeinerkrankung, die eine standige

Lebensbedrohung ist.



ASA 5: moribunder Patient, der ohne Operation voraussichtlich nicht Gberleben wird

ASA 6: hirntoter Patient, dessen Organe zur Organspende entnommen werden

Apache Il Score:

Der Apache Il Score (Acute Physiology and Chronic Health Evaluation Il Score) wird

als MaR fir die Homoostatsstérung eines Patienten unabhéngig von der Atiologie

seiner Erkrankung erhoben. Er wurde primar 1985 von W.A Knaus vorgestellt [20]

als Aufnahmescore entwickelt, kann aber bei taglicher Bestimmung auch als

Verlaufsparameter verwendet werden.

Er setzt sich wie folgt zusammen:

1.

Erfassung von 12 klinischen Parametern. Eingang in die Berechnung findet
der in einem Zeitraum von 24 Stunden am weitesten von der Norm
abweichende Messwert. Die einzelnen Werte werden mit 0-4 Punkten

gewichtet (Acute Physiology Score, APS (Tab. 1))

. Erfassung des Alters (Tab. 2)

Erfassung chronischer Vorerkrankungen (Chronic Health Evaluation, CHE
(Tab. 3)). Berucksichtigt werden schwere Organerkrankungen von Herz,
Lunge, Niere, Leber und Immunsystem. Bei schwerer Organdysfunktion oder
Immuninsuffizienz (Definition Tab. 3), die bereits vor Krankenhausaufnahme
vorliegen mussen, werden zusatzlich taglich vergeben:

2 Punkte bei einem elektiven chirurgischen Eingriff

5 Punkte bei notfallchirurgischen Eingriffen oder bei nicht operierten Patienten
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Tabelle 1:

Acute Physiology Score (APS)

Pysiologische +4 +3 +2 +1 0 +1 +2 +3 +4
Parameter
Temperatur (°C) >41 39-40,9 38,5-389 | 36-38,4 | 34-359 | 32-339 | 30-31,9 | <299
mittl. art. Blutdruck | 150 | 130-159 | 110-129 70-109 50-69 <49
(mmHg)
Herzfrequenz >180 | 140-179 | 110-139 70-109 5569 | 40-54 | <39
Atemfrequenz > 50 35-49 25-34 12-24 10-11 6-9 <5
AapO2 (mmHg) i
wenn F10230 5 >500 350-499 | 200-349 <200
Pa02 (mmHg) R "
wenn FI02<0.5 <70 61-70 55-60 <55
arterieller pH 577 7,6-7,69 7,5-7,59 | 7,33-7,49 7,25-7,32 | 7,15-7,24 | <7,15
Serumbikarbonat: 552 41-51,9 32-40,9 | 23-31,9 18-21,9 15-17,9 <15
(mval/l)
Serz’rg“v’;"’l‘/tlr)'“m >180 160-179 | 155-159 | 150-154 | 130-149 | 120-129 | 111-119 | <110
Serumkalium 57 6-6.9 5,5-5,9 3,5-5,4 3-3,4 2,5-2,9 <25
(mval/l)
Serumkreatinin
(ma/dl) >3,5 2-3,4 1,5-1,9 0,6-1,4 <0,6
Hamatokrit 60 50-59,9 | 46-49,9 | 30-45,9 20-29,9 <20
Leukozyten i . ~ _ <
(x1000/u) >40 20-39,9 15-19,9 3-14,9 1-2,9 1
15 minus Glasgow-
Coma-Score

= falls keine arterielle Blutgasanalyse verflgbar ist
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Tabelle 2:

Bewertung des Patientenalters fir den Apache Il Score

Alter Punkte
(Jahre)

<44

45-54

55-64

65-74

D || W | N | O

Tabelle 3:

Chronic Health Evaluation (CHE)

Operativer Status

Gesundheitstatus

Punkte

Nicht operiert

In der Vorgeschichte finden
sich Organinsuffizienz oder
Immunschwache

+5

Immunkompetent und ohne
schwere Organinsuffizienz in
der Vorgeschichte

+0

Postoperativer Patient
nach Notfall-OP

In der Vorgeschichte finden
sich Organinsuffizienz oder
Immunschwache

+5

Immunkompetent und ohne
schwere Organinsuffizienz in
der Vorgeschichte

+0

Postoperativer Patient nach
elektivem Eingriff

In der Vorgeschichte finden
sich Organinsuffizienz oder
Immunschwache

+2

Immunkompetent und ohne
schwere Organinsuffizienz in
der Vorgeschichte

+0

12



Definition der schweren Organdysfunktion

Leber biopsiegesicherte Leberzirrhose und portale Hypertension,
vorausgegangenes Leberversagen/-koma/-enzephalopathie

Herz Herzinsuffizienz NYHA IV

Lunge COPD, chronische Hypoxie, Hyperkapnie oder pulmonale Hypertension

Niere chronische Dialysepflichtigkeit

Immunsystem Immunsuppression durch Erkrankung oder Therapie

Die Summe aus APS, CHE und den Punkten fur das Alter ergibt den Apache I

Score. Die maximal erreichbare Punktezahl betragt 71.

Als abhangige Variable wurde zum einem erhoben, ob postoperativ eine
Reoperation (eine oder mehrere) aufgrund chirurgischer Komplikationen notwendig
geworden war. Komplikationen wurden definiert als solche Geschehen, welche im
direkten Zusammenhang mit der Anastomosenanlage standen (Insuffizienzen,
Abszesse, Peritonitis und Blutungen). Auch wurde die Haufigkeit eines postoperativ
allgemein komplizierten Verlaufs erhoben (Morbiditat). Als postoperativ komplizierter
Verlauf wurde definiert, wenn eine oder mehrere der folgenden Komplikationen bis
zur Entlassung oder bis zum Tod eintraten: intraabdominelle Infektionen,
Fistelbildungen, welche sondiert und radiologisch dargestellt wurden, Abszesse,
Anastomoseninsuffizienzen oder Peritonitiden (Definition siehe unten) welche
chirurgisch oder interventionell behandelt wurden, Pneumonien (Definition siehe
unten), Harnwegsinfekte (definiert als mehr als 100.000 pathogenen Keimen pro ml
Urinkultur), ZVK-Infektionen (definiert als das Verschwinden systemischer

Infektionszeichen innerhalb der ersten 24 Stunden nach Entfernung des Katheters
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oder bei Nachweis von mehr als 10 Kolonien in der Katheterspitzenkultur), ernsthafte
kardiopulmonale Ereignisse (akutes Koronarsyndrom, pulmonal-arterielle Emboli,
respiratorische Insuffizienz), welche eine Intervention oder eine sekundaren
Aufenthalt auf einer Intensivstation nach sich zogen. Phlebitiden und lokale
Weichteilinfektionen mit systemischen Infektionszeichen wurden nicht als
komplizierte Verlaufe gewertet.

Aufgrund der besonderen Wichtigkeit der Krankheitsbilder werden die Definitionen
von Pneumonie und Peritonitis ausfuhrlicher dargestellt. Die Diagnose Pneumonie
wurde bei einem radiologisch nachgewiesenen, neu aufgetretenen oder
zunehmenden Infiltrat in der Lunge plus mindestens zwei der folgenden Kriterien
gestellt [21] :

- purulentes Trachealsekret

- Temperatur >38°C oder <36°C

- Leukozyten >12.000/mm? oder <4.000/mm?

Als Kriterien flr das Vorliegen einer Peritonitis, die meist nicht primar, sondern als
Komplikation eines intraabdominellen Eingriffs auftrat, galt entweder makroskopisch
Eiter oder Stuhl im Bauchraum oder ein abdomineller Keimnachweis, der durch eine
Verbindung zwischen einem Hohlorgan und der Bauchhohle hervorgerufen wurde.

Die Entziindung konnte dabei lokal oder diffus gewesen sein [22].
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3.3 Therapeutische Prinzipien

3.3.1 Allgemeine chirurgische und anasthesiologische Therapie

Das chirurgisch-therapeutische Vorgehen bei Patienten mit kolorektalen Resektionen
und Anastomosenanlage war nach Einfuhrung von institutionellen Standards 1993
wahrend des Untersuchungszeitraums identisch und standardisiert [23]. Auch die
pra- und postoperative chirurgische Versorgung blieb wahrend des gesamten
Untersuchungszeitraums grotenteils unverandert und basierte auf folgenden
Prinzipen: praoperative orthograde Darmspulung, prophylaktische intraoperative
Drainagenanlage, Verwendung einer Magensonde, Frihmobilisation, und friihzeitiger
Kostaufbau, abhangig vom Allgemeinzustand und der Magen-Darmfunktion des
Patienten. Die Art der Anasthesie sowie die Anasthesiedurchfliihrung richteten sich
nach den Richtlinien welche in den mittleren Neunziger Jahren eingefihrt wurden

[24].

3.3.2 Allgemeine intensivmedizinische Therapie: Veranderungen
im Untersuchungszeitraum

Wahrend des Untersuchungszeitraums (ab 2002) hielten zahlreiche neue
intensivmedizinische Therapien Einzug in die klinische Praxis, da sie ihren positiven
Einfluss sowohl auf die Morbiditat als auch die Mortalitat in mehreren kontrollierten

Studien zeigen konnten [25]. Folgende Modifikationen wurden adaptiert.
a) Modifizierte Sedierungsschemata: Kress et al. fanden heraus, dass die tagliche

Unterbrechung einer kontinuierlichen Sedierung bei beatmeten Patienten die

Beatmungsdauer und die Lange des Aufenthalts auf der Intensivstation im
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Vergleich zu einer Kontrollgruppe ohne diese Unterbrechungen signifikant
verkurzen kann [26].

b) Verwendung von leukozytenarmen Erythrozytenkonzentraten: diese Modifikation
wurde in Bayern im Oktober 2000 eingefuhrt und verringert die Letalitat und die
Zahl an Fieberschuben bzw. die Notwendigkeit einer antibiotischen Therapie nach
Erythrozytentransfusionen signifikant, wie im Rahmen einer Studie an 15.000
kanadischen Intensivpatienten gezeigt werden konnte [27].

c) Aggressive Schocktherapie: Rivers et al. fanden heraus, dass eine moglichst
frGhzeitige, zielgerichtete Schocktherapie (u.U. bereits vor Aufnahme auf die
Intensivstation) bei Patienten mit einer schweren Sepsis oder im septischen
Schock die Akutletalitat deutlich reduzieren kann [28].

d) Einstellung des Blutzuckers auf Werte im Normbereich: in einer belgischen Studie
konnte durch die konsequente Einstellung des Blutzuckers auf Werte zwischen 80
und 110 mg/dl die Letalitdt bei chirurgischen, beatmeten Intensivpatienten mit
einem mehr als 5-tdgigen Intensivaufenthalt signifikant von 20,2% auf 10,6%
gesenkt werden [29].

e) Modifizierte Beatmungsschemata: neue Beatmungsmethoden wie die nicht-
invasive Beatmung mit kontinuierlichem positivem Beatmungsdruck zur Therapie
des postoperativen Lungenversagens [30] und die invasive Beatmung mit
niedrigeren Atemzugvolumina bei der Therapie des akuten Lungenversagens [31]
reduzierten in kontrollierten Studien Morbiditat und Letalitat relevant.

f) Kortison-Substitutionstherapie: bei Patienten im septischen Schock und mit
relativer Nebennierenrindeninsuffizienz reduzierte eine 7-tdgige Therapie mit
niedrigen Dosen an Hydrokortison und Fludrokortison in einer franzdsischen

Studie die 28-Tage-Letalitat signifikant von 63% auf 53% [32].
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g) Neue Antimykotika: bei der Therapie einer Candida-Infektion wurden neue
Antimykotika eingefuhrt, die die Haufigkeit von Nebenwirkungen (insbesondere im
Hinblick auf die Niere) deutlich verringerten [33].

h) Aktiviertes Protein C wurde fir die Routine-Therapie von septischen chirurgischen
Patienten nicht eingesetzt. Grund dafir war, dass die PROWESS-Studie bei
chirurgischen Patienten mit Sepsis (insbesondere bei intraabdominalem
Infektionsherd) keine Verbesserung der Prognose zeigen konnte [34, 35], und
dass speziell bei postoperativen Patienten verstarkt Blutungskomplikationen durch

die Behandlung mit aktiviertem Protein C zu bericksichtigen sind [36].

3.3.3 Prinzipien der Intraoperativen Flussigkeitszufuhr

Patienten mit Epiduralkatheter wurde 500ml kolloidale Losung vor Katheteranlage
verabreicht. Alle Patienten erhielten als Basisvolumen 8-10 ml pro Kilogramm
Korpergewicht (kg KG) pro Stunde kristalloide und kolloidale FlUssigkeit intraoperativ
und wahrend der ersten Stunden im Aufwachraum. Blutverluste wurden im
Verhaltnis 3:1 mit kristalloider Fllssigkeit ersetzt. Zusatzliche Flussigkeit wurde
gegeben, um eine Urinproduktion von mindestens 1 ml pro kg KG pro Stunde zu
erreichen. In gleicher Weise wurde verfahren, wenn der mittlere arterielle Blutdruck
unter 70% des praoperativen Ausgangsniveaus sank und diese Hypotonie nicht
durch Anpassungen beim inhalativen Gasgemisch zu beherrschen war. Patienten,
die keine hamodynamische Reaktion auf die vermehrte Flussigkeitszufuhr zeigten,

wurden mit Noradrenalin in einer Basisdosierung von 0,5ug/kg KG/min und

Dosissteigerungen von 0.3ug/kg KG/min behandelt.

Nach 2000 wurden diese Richtlinien bei Patienten mit schwerer Herzinsuffizienz

verandert. Bei diesen Patienten wurde wahrend der Operation zusatzlich eine
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kontinuierliche transOsophagiale Doppler-Sonographie durchgefuhrt, um die
Flussigkeitszufuhr besser zu Uberwachen. Mit der zusatzlichen Gabe von Kolloiden
wurde versucht, in der Aorta deszendenz eine Flussgeschwindigkeit zwischen 3.50

und 4.00 m/sec zu erreichen, um dadurch das Schlagvolumen zu verbessern.

3.3.4 Prinzipien der postoperativen Flussigkeitstherapie

Bis 2002 wurde die FlUssigkeitstherapie hauptsachlich Uber die Pulsrate, den
systolischen Blutdruck und die Urinproduktion kontrolliert. Initial erhielten Patienten
mit positivem Schock Index (definiert als Puls / systolischen Blutdruck = 1) und mit
einer Urinproduktion von < 1ml/kg KG/h Kolloide und Kristalloide, mit dem Ziel der
Normalisierung des Schockindex und der Urinproduktion. Die Flussigkeit wurde
solange verabreicht wie der Blutdruck dadurch zu beeinflussen war. Gestoppt wurde
die Flussigkeitszufuhr im Falle eines starken O, Sattigungsabfalls sowie bei einem

Horowitzquotienten (PaO,/FiO,) kleiner 100.

Bei Patienten, die auf diese MalRnahmen keine Reaktion zeigten und die trotz
Fllssigkeitszufuhr im klinischen Schock mit Oligurie und positivem Schock Index
verblieben, wurde Noradrenalin in einer Startdosierung von 0,5ug/kg KG/min und
Steigerungen von 0,3ug/kg KG /min bis zu einer Maximaldosis von 5ug/kg KG/min
verabreicht. War durch die Noradrenalin-Gabe keine Normalisierung des Blutdrucks
zu erreichen, wurde zusatzlich Adrenalin gegeben. Dieses Vorgehen anderte sich
nach 2002. Danach wurde die FlUussigkeitsgabe vom mittleren arteriellen Blutdruck
sowie vom zentral vendsen Druck (ZVD) abhangig gemacht. Noradrenalin wurde
bereits ab einem ZVD von >15mmHg und somit friher gegeben. Dobutamin wurde
zusatzlich in einer Startdosierung von 5ug/kg KG/min und mit einer Steigerungsrate

von 5ug/kg KG/min verabreicht, wenn die vendse Sattigung <70% war und
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gleichzeitig die SaO, >95% sowie der Hamatokrit >30% waren. Ziel dieser Therapie
war es, einen mittleren arteriellen Druck von >70mmHg aufrecht zu erhalten, eine
vendse Sattigung von 70% oder mehr zu erreichen und eine Urinproduktion von

>0,7ml/kg KG/h zu erzielen.

3.3.5 Blutungsmanagement

Erythrozytenkonzentrate wurden gegeben, wenn der Hamoglobinwert (Hb) kleiner 8-
9g/dl war. Ob die Ursache des Blutverlusts chronisch oder akut war, hatte keinen
Einfluss auf die Gabe. Niedrigere Hb Konzentrationen wurden bei Patienten
akzeptiert die junger als 40 Jahre alt waren und keine Blutungskomplikationen
aufwiesen. Bei kardialen Hochrisikopatienten wurde versucht den Hb tUber 10g/dl zu
halten. Bei intra- oder postoperativen Blutungen wurde versucht die Blutung durch
die rasche Gabe von Gerinnungsfaktoren und Fresh frozen plasma (FFP) zu
kontrollieren. Es war das Ziel, die Thromboplastinzeit und die partielle
Thromboplastinzeit zu normalisieren und die Thrombozytenzahl Uber 50G/L zu

halten.

3.4 Statistische Verfahren

Kategoriale Variable wurden als Prozentangaben und kontinuierliche Variablen als
Median mit Spannweite dargestellt. Univariate Vergleiche zwischen verschiedenen
Patientengruppen wurden bei binaren Variablen (Morbiditat) mit einem Chi Quadrat
Test durchgefuhrt, bei kontinuierlichen Variablen mittels Wilcoxon-Test, und mittels
log-Rank Test (Kaplan Meier Verfahren), wenn das Risiko, zu einem bestimmten
postoperative Zeitpunkt noch hospitalisiert zu sein, analysiert wurde. Bei allen
multivariaten Analysen (siehe unten) wurde zusatzlich die kategoriale Variable

,Behandlung nach 2002“ zwangsweise mit in das Modell aufgenommen, um den
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therapeutischen Modifikationen im Untersuchungszeitraum Rechnung zu tragen. Bei
der Analyse des Hospitalisierungsrisikos wurden nur Uberlebende Patienten

ausgewertet.

3.4.1 Regressionsanalyse hinsichtlich der Variable ,,Zeit bis zur
Entlassung“

Einflisse von Variablen auf das Risiko zu einem bestimmten Zeitpunkt postoperativ
hospitalisiert zu sein, wurden mit der COX-Regressionsanalyse untersucht. Es
wurden nur solche Variablen untersucht, welche bei Beobachtungsbeginn erhoben
werden konnten (am erster postoperativer Tag) [37]. Die Annahme, dass die
Auswirkung einer kontinuierlichen Variablen auf das Risiko, zu einem bestimmten
Zeitpunkt postoperativ hospitalisiert zu sein, linear war, wurde durch Analyse der
Auswirkung von geschatzten Design Variablen (Quartilen oder Sixtilen der covariaten
Verteilung) getestet [38]. Im Fall einer nicht-linearen Auswirkung wurde eine
logarithmische, exponentielle oder quadratische Transformation getestet. Schlugen
diese Versuche fehl, so wurden die Covariaten entsprechenden Median, Quartile
oder Sixtile in zwei Gruppen kategorialisiert. Dabei wurde die Form der

Kategorialisierung gewahlt, die mit dem gro3ten Effekt verbunden war [38].

Um herauszufinden, ob bei einzelnen Variablen ein Versto3 gegen die Annahme
eines proportionalen Risikos hinsichtlich der Hospitalisierung zu einem bestimmten
Zeitpunkt vorlag, untersuchten wir Interaktionen zwischen den Vorhersagefaktoren
und dem Logarithmus der Krankenhausaufenthaltsdauer [39]. Mathematisch kdnnen
diese Interaktionen als das Produkt zwischen einem bestimmten Wert der
Pradiktorvariable und dem Logarithmus der zugehorigen

Krankenhausaufenthaltsdauer beschrieben werden. War die Interaktion relevant
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(p<0,1), wurde davon ausgegangen, dass die Vorhersagefaktoren mit einer nicht
proportionalen Risikoveranderung wahrend des Krankenhausaufenthaltes verbunden
waren, also mit einem Risiko, dass =zusatzlich noch von der Dauer der

Hospitalisierung abhing.

AnschlieBend wurde ein multivariates nicht-proportionales Risikomodell mit
schrittweisem ruckwartigen Ausschluss der Variablen angewandt, um die
Konfounder-adjustierten Auswirkungen auf die Krankenhausaufenthaltsdauer
abzuschatzen (Hazard ratios mit zugehodrigen 95% Konfidenz-Intervallen).

Statistische Signifikanz wurde als p <0.05 definiert.

3.4.2 Regressionsanalyse der Morbiditat

Einflisse von Variablen auf die Morbiditat (definiert als Auftreten eines postoperativ
komplizierten Verlaufes) oder auf die Notwendigkeit flir eine Reoperation wurden mit
einer logistischen Regressionsanalyse untersucht. Dabei wurden auch gegenseitige
Beeinflussungen und Colinearitaten zwischen bestimmten Variablen getestet. Dazu
zahlten der ASA Score und der Apache Il am Aufnahmetag (Intensivstation), der

perioperative Blutverlust und die Anzahl der transfundierten Blutprodukte.

Die Annahmen, dass der Einfluss der kontinuierlichen Variablen linear war, wurden
durch Analyse der Auswirkung von geschatzten Design Variablen (Quartilen oder
Sixtilen der covariaten Verteilung) getestet [40]. Im Falle eines nicht-linearen Effekts
wurde eine logarithmische, exponentielle, oder quadratische Umwandlung der
Variablen untersucht. Schlug diese Vorgehensweise fehl, wurden die covariaten

Variablen in zwei Gruppen geteilt entsprechend Median, Quartile oder Sixtile [40].
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Dabei wurde die Form der Kategorialisierung gewahlt, die mit dem groften Effekt

verbunden war.

Die Variablen wurden dann in ein schrittweises multivariates Regressionsmodell
integriert, um die adjustierten Odds Ratios und zugehorige 95% Konfidenz-Intervalle
zu bestimmen. Statistische Signifikanz wurde als p < 0,05 definiert. Die Modellglte
der logistischen Regression wurde mittels Hosmer-Lemeshow-Anpassungstest

Uberpruft.

Die statistische Datenanalyse wurde mit SPSS (Version 15.0.1, Nov. 2006, SPSS

Inc., Chicago, lllinois, USA) durchgefihrt.
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4. Ergebnisse

4.1 Klinische Ergebnisse

Wahrend des zwdlfjahrigen Untersuchungszeitraums wurden 5495 Patienten auf der
Intensivstation behandelt. 198 Patienten mit elektiver kolorektaler Operation erfullten
die Einschlusskriterien der Untersuchung. Die Basisdaten, die klinischen Variablen
und die Variablen der perioperativen Behandlung sind in Tabelle 4 aufgefuhrt. Mehr
als zwei Drittel der Patienten hatten ein malignes Grundleiden, welches wiederum in
1/3 dieser Falle nur einem palliativen Eingriff zuganglich war. Bei 1/3 der Patienten
war aufgrund des ausgedehnten Tumorbefalls ein erweitertes chirurgisches
Vorgehen mit Resektion von Nachbarorganen und von Strukturen wie Dinndarm,
Niere, Milz, Blase, Retroperitoneum oder Mesenterium erforderlich. Bei 25% der
Tumorpatienten lag ein Rezidiv vor. Eine epidurale Analgesie erhielten 69,3 % der
Patienten. Dabei bestand kein Zusammenhang mit der Erkrankungsschwere
(Apache Il Score) nach Aufnahme auf die Intensivstation. Der Apache Il Score der
Patienten mit und ohne epiduraler Analgesie unterschied sich nicht signifikant (10 (2-

28) versus 10 (0-32), p-Wert 0,379).

Bei 62 Patienten (34,6%) ereignete sich postoperativ zumindest eine schwere
Komplikation, wobei chirurgische Komplikationen mit einem Anteil von 49 Patienten
uberwogen. Um diese zu behandeln, war bei 37 Patienten eine Reoperation ndétig.
Dies entsprach 20,7% des Gesamtpatientengutes. Die restlichen chirurgischen
Komplikationen konnten konservativ beherrscht werden. Ernsthafte kardiopulmonale
Komplikationen traten bei 15 Patienten auf. Insgesamt starben 10,6% aller Patienten
an Komplikationen. Die mittlere Krankenhausverweildauer betrug 16 Tage bei einer

Spannweite von 2-110 Tagen.
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Tabelle 4:

Basisdaten, klinische Variable und Variable der perioperativen Therapie (Median und

Spannweite)
Variable
Anzahl der Patienten 198
Alter 69 (24-93)
Geschlecht (Y%omannlich) 62,4
Gutartige Erkrankung (%) 31,8
Kurative Therapie bei malignen Erkrankungen (%) 48,0
Palliative Therapie bei Malignomen (%) 20,2

Ort der Anastomose

Kolon aszendens (%) 29,4
Kolon transversum (%) 12,4
Kolon deszendens/ sigmoideum (%) 34,5
Rektum (%) 23,7
ASA Sore 2 (%) 39,5
ASA Score 3 (%) 56,1
ASA Score 4 (%) 4,5
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Operation und Aufwachraum

Epidurale Analgesie (%) 69,3

Operationszeit (min) 330 (60 — 765)
Geschatzter Blutverlust (ml) 900 (0 — 17.020)
Anzahl der transfundierten Einheiten (n) 2 (0-22)
Flussigkeitsbilanz (ml) 4500 (450 — 23.050)

Intensivstation Tag 1

Apache Il Score 10 (0 - 32)
Anzahl der transfundierten Einheiten (n) 0(0-9)
Flissigkeitsbilanz (ml) 1680 (2025 — 23.600)

4.2 Zusammenhang zwischen Datum der Behandlung und
Patientenprognose

Im Jahr 2002 hielten, wie oben erwahnt, neue Therapiestrategien Einzug in die
perioperative Medizin bzw. Intensivmedizin. Bei univariater Analyse war hinsichtlich
der Patientenprognose kein Unterschied zwischen den verschiedenen
Behandlungszeitrdumen zu erkennen (Tabelle 5). Auch nach Berlcksichtigung von
Kovariablen gab es keinen Anhalt dafir, dass eine Behandlung nach 2002 bei

unserem speziellen Kollektiv mit einer besseren Prognose verbunden war. Im
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Vergleich zu einer Behandlung vor 2002 waren die Unterschiede nicht signifikant.
Der p-Wert hinsichtlich der abhangigen Variable ,Notwendigkeit einer oder mehrerer
Reoperationen® betrug 0,529, das adjustierte Odds Ratio war 1,326 und das 95%
Konfidenzintervall lag zwischen 0,551 und 3,188. Hinsichtlich der abhangigen
Variable ,Haufigkeit eines postoperativ komplizierten Verlaufs® war der p-Wert 0,62,
das adjustierte Odds Ratio 0,833 und das 95% Konfidenzintervall lag zwischen 0,404
und 1,718. Hinsichtlich der abhangigen Variablen ,Krankenhausverweildauer von
Uberlebenden Patienten” war der p-Wert 0,825, das adjustierte Hazard Ratio 0,966%

und das 95% Konfidenzintervall lag zwischen 0,672 und 1,289.

Tabelle 5:

Zusammenhang zwischen Behandlungsdatum und Patientenprognose (univariate

Vergleiche)

Behandlungsdatum
Notwendigkeit einer oder 1993-1996 30,0
mehrerer Reoperationen 1996-1999 16.2
(%)

1999-2002 25,0
(p =0,687)

2002-2005 20,8
Haufigkeit eines 1993-1996 30,0
postoperativ komplizierten 1996-1999 32.4
Verlaufs (%)

1999-2002 37,5
(p = 0,957)

2002-2005 34,8
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Krankenhausverweildauer 1993-1996 13 (9-27)

von Uberlebenden 1996-1999 16 (9 - 110)
Patienten (Tage)

1999-2002 15 (9 -57)
(p = 0,297)

2002-2005 15 (4 — 60)

4.3. Zusammenhang zwischen Flussigkeitsbilanz und
Patientenprognose

4.3.1 Intraoperative Fliissigkeitsbilanz

Eine stark positive intraoperative Flussigkeitsbilanz korrelierte nur schwach mit der
Patientenprognose. Ein komplizierter postoperativer Verlauf oder Reoperationen
waren lediglich bei den Patienten haufiger zu beobachten, die eine ausgepragt
positive intraoperative Flissigkeitsbilanz aufwiesen (gréfier als die funfte Sixtile =
7800ml) dargestellt in Tabelle 6 (univariate Assoziationen). Dieser Zusammenhang
war aber weder vor noch nach Berlcksichtigung der Konfounder-Variablen
statistisch signifikant. Bei der multivariaten Analyse ergab sich hinsichtlich der
Haufigkeit eines postoperativ komplizierten Verlaufs ein p-Wert von 0,399, ein
adjustiertes Odds Ratio von 0,661, und das 95% Konfidenzintervall lag zwischen
0,252 und 1,731. Fur die Notwendigkeit einer Reoperation lag der p-Wert bei 0,602,
das adjustierte Odds Ratio belief sich auf 1,373 und das 95% Konfidenzintervall lag

zwischen 0,417 bis 4,518.
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Tabelle 6:

Univariate Beziehung zwischen intraoperativer Flussigkeitsbilanz und Morbiditat

Intraoperative  Flussigkeitbilanz ~ (funfte |< 7800 ml |> 7800 ml p-Wert
Sixtile)
Haufigkeit eines postoperativen 34 % 38 % 0,684

komplizierten Verlaufs

Notwendigkeit einer Reoperation 19 % 28 % 0,315

Bei der univariaten Analyse ergab sich ein signifikanter Zusammenhang zwischen
dem Hospitalisierungsrisiko der Uberlebenden und einer stark positiven
intraoperativen FlUssigkeitsbilanz (Uber 6000ml). Dieser Zusammenhang ist in
Abbildung 1 dargestellt. Der Effekt dieser stark positiven Bilanz war auch signifikant
zeitabhangig (d.h. abhangig von der Zahl der postoperativen Tage). Allerdings ergab
sich nach Miteinbezug von Konfoundern wie Ausmaly des chirurgischen Eingriffs
(Blutverlust und Operationszeit), individuelle Reaktion auf die Operation (Apache I
score), Art der Anasthesie und Grunderkrankung keine Signifikanz mehr. Der p-Wert
betrug dann 0,190, das adjustierte Hazard Ratio war 1,289 und das 95%

Konfidenzintervall lag zwischen 0,882 und 1,884.
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Abbildung 1:
Univariate Beziehung zwischen intraoperativer Flussigkeitsbilanz und dem
proportionalen Anteil an Patienten, die postoperativ zu einem bestimmten Zeitpunkt

entlassen waren. (Kaplan Meier Kurve fir Uberlebende, p<0,05 gemaR Log-Rank

Test)
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4.3.2 Flussigkeitsbilanz am ersten postoperativen Tag

In der univariaten Analyse ergab sich ein signifikanter nicht-linearer (quadratischer)
Zusammenhang zwischen der FlUssigkeitsbilanz am ersten postoperativen Tag auf
der Intensivstation und der Haufigkeit eines postoperativ komplizierten Verlaufs.
Nach quadratischer Transformierung des Zusammenhangs ergab sich ein p-Wert
von < 0,05, ein nicht-adjustiertes Odds Ratio von 401,308 und das 95% Konfidenz
Intervall lag zwischen 2,092 und 76973,066. Der Zusammenhang ist in Abbildung. 2

dargestellt.

Bei der univariaten Analyse des Zusammenhangs zwischen Flussigkeitsbilanz und
dem Risiko einer Reoperation, bzw. dem Risiko, an einem bestimmten Tag noch
hospitalisiert zu sein, ergaben sich ebenfalls statistisch  signifikante
Zusammenhange. Im ersten Fall war der p-Wert < 0,05, das nicht adjustierte Odds
Ratio betrug 2,398 und das 95% Konfidenz-Intervall lag zwischen 1,003 und 5,733.
Im zweiten Fall war der p-Wert < 0,05, das nicht adjustierte Hazard Ratio 1,577 und
das 95% Konfidenz Intervall lag zwischen 1,009 und 2,402. Diese Zusammenhange
waren aber nur bei ausgedehnt positiver Flussigkeitsbilanz zu erkennen (mehr als

3300-3400ml, Abbildung 3 und 4).

Hier lieBen sich nach Berucksichtigung der oben genannten Konfounder keine
statistisch signifikanten Zusammenhange mehr nachweisen. Nach quadratischer
Umwandlung der FlUssigkeitsbilanzen betrug hinsichtlich der Variablen ,postoperativ
komplizierter Verlauf* der p-Wert 0,100, das adjustierte Odds Ratio war 210,132 und

das 95% Konfidenz Intervall lag zwischen 0,719 und 61445,186.
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Abbildung 2:

Univariate Beziehung zwischen der Flussigkeitsbilanz am ersten Tag des
Intensivaufenthaltes und der Haufigkeit eines postoperativ komplizierten Verlaufs.
Die Kreise stellen Durchschnittswerte von 0-25 %, 25-50 %, 50-75 % und 75-100%
Quartilen der Flussigkeitbilanz dar. Die Darstellung folgt einer quadratischen

Gleichung. p<0,05).
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Hinsichtlich des Bedarfs einer oder mehrerer Reoperationen lag der p-Wert bei
0,113 das adjustierte Odds Ratio war 2,153, und das 95% Konfidenz-Intervall
erstreckte sich von 0,835 bis 5,552. Im Bezug auf das Risiko, an einem bestimmten
Tag noch hospitalisiert zu sein, lag der p-Wert bei 0,285, das adjustierte Hazard
Ratio belief sich auf 1,286 und das 95% Konfidenz Intervall lag im Bereich von 0,810

bis 2,041.
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Abbildung 3:

Univariate Beziehung zwischen der FlUssigkeitsbilanz am ersten

Intensivaufenthalts und der Notwendigkeit einer Reoperation (p<0,05)
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Abbildung 4:

Univariate Beziehung zwischen der Flussigkeitsbilanz am ersten Tag des
Intensivaufenthalts und dem proportionalen Anteil an Patienten, die postoperativ zu
einem bestimmten Zeitpunkt entlassen waren. (Kaplan Meier Kurve fiir Uberlebende,

p<0,05 gemal Log-Rank Test)

100
Flissigkeits-
bilanz (ml)
7 <3300
-1 7>3300

o)
T

EN
T

)
T

Kumulative Anzahl entlassener Patienten (%)

o
1

T T 1 | | | | | |
4 710 20 40 60 80 100 120

Tage nach Operation

33



4.4 Prognostische Faktoren der postoperativen Morbiditat
und der Dauer des Krankenhausaufenthaltes

Alle statistischen Modelle ergaben, dass neben der Flussigkeitsbilanz weder das
Alter, der Ort der Anastomose, das Jahr der Operation noch das Geschlecht flir die
Prognose wichtig waren. Bei der multivariaten Analyse stellten sich aber das
Ausmald der Homoostasestérung (erfasst im Apache Il Score) und die Art der
Narkose (alleinige balancierte Anasthesie vs. kombinierte Anasthesie mit PDA) als
unabhangige Risikofaktoren dar. Diese unabhangige Assoziation zwischen der Art
der Narkose und der Patientenprognose konnte bei allen abhangigen Variablen
(postoperativ  komplizierter Verlauf, Notwendigkeit einer Reoperation und
Krankenhausverweildauer) gefunden werden (Tabelle 7-9). Beim Apache Il Score
zeigte sich ein linearer Zusammenhang mit der Haufigkeit eines postoperativ
komplizierten Verlaufs. Es bestand auch ein unabhangiger statistischer
Zusammenhang mit der Notwendigkeit flir eine Reoperation. Lediglich bei der
Untersuchung des Zusammenhangs von Apache Il Score wund der
Krankenhausaufenthaltsdauer bei den Uberlebenden Patienten ergab sich gerade

keine Signifikanz mehr.

Des Weiteren zeigte sich, dass ein erhohter intraoperativer Blutverlust mit einer
erhohten Rate an postoperativen Komplikationen und einer verlangerten
Krankenhausaufenthaltsdauer einherging. Dies ist in Tabelle 7 und 9 dargestellt.
Palliative Operationen hatten eine erhdhte Rate an komplikationsbedingten
Reoperationen zur Folge, dargestellt in Tabelle 8. Eine lange Operationszeit ging mit
einer verlangerten Krankenhausverweildauer einher, zu sehen in Tabelle 9. Bei
multivariater Analyse stellten sich diese Zusammenhange nach Adjustierung aller

Konfounder als signifikant dar.
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Tabelle 7:
Morbiditatsanalyse 1 (komplizierter postoperativer Verlauf): Die Tabelle zeigt die
unabhangigen Risikofaktoren entsprechend dem finalen logistischen

Regressionsmodell. Der p-Wert der Hosmer-Lemeshow-Statistik betrug 0,718

95% Konfidenz-
Intervall
p-Wert | Odds
Ratio
Unterer Oberer
Endpunkt | Endpunkt
Apache Il Score (pro Punkt) 0,001 1,112 1,045 1,182
Epidurale Analgesie 0,049 0,485 0,236 0,996
Geschatzter Blutverlust > 380 ml 0,029 2,579 1,099 6,053
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Tabelle 8:

Morbiditatsanalyse 2 (Notwendigkeit einer Reoperation). Die Tabelle zeigt die

unabhangigen Risikofaktoren

entsprechend

dem

finalen

logistischen

Regressionsmodell. Der p-Wert der Hosmer-Lemeshow-Statistik betrug 0,980

95% Konfidenz-

Intervall
p-Wert Odds
Ratio
Unterer Oberer
Endpunkt | Endpunkt
Epidurale Analgesie 0,015 0,380 0,174 0,829
Palliative Operation bei Malignomen 0,020 2,770 1,178 6,514
Apache Il Score > 14 Punkte 0,048 1,316 1,002 1,727
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Tabelle 9:

Analyse der postoperativen Krankenhausverweildauer bei Uberlebenden Patienten.

Die Tabelle zeigt die unabhangigen Risikofaktoren entsprechend dem finalen Cox-

Modell. Hazard bezieht sich auf das Risiko eines Patienten, an einem bestimmten

postoperativen Tag noch nicht entlassen zu sein.

95% Konfidenz-

Intervall
p-Wert | Hazard
Ratio
Unterer Oberer
Endpunkt | Endpunkt
Apache Il Score > 10 Punkte 0,085 1,335 0,961 1,854
Operationszeit > 460 min 0,003 1,817 1,232 2,680
Geschatzter Blutverlust > 350 ml 0,009 1,576 1,119 2,220
Epidurale Analgesie 0,032 0,681 0,479 0,967
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5. Diskussion

5.1 AusmaR der Morbiditat, Letalitat und Krankenhaus-
verweildauer

In der vorliegenden Datenanalyse wurde versucht, neben der Flussigkeitsbilanz
weitere Faktoren zu identifizieren, welche bei chirurgischen Hochrisikopatienten nach
Dickdarmresektionen und nachfolgend geplanter Intensiviberwachung Einfluss auf
die postoperative Morbiditat und Krankenhausverweildauer nehmen konnten. Bei der
Auswertung des Datenmaterials stellte sich zunachst einmal heraus, dass dieses
spezielle Patientengut in hohem Male komplikationsgefahrdet ist. In einem Drittel
der Falle gestaltete sich der postoperative Verlauf kompliziert. Es waren in 20,7%
der Falle eine oder mehre Reoperationen nétig. 10,6% der Patienten verstarben
wahrend des Krankenhausaufenthalts. In dem von uns untersuchten Hochrisiko-
Kollektiv war die postoperative Morbiditat und Letalitat deutlich hoher als es die
Vergleichszahlen aus der Literatur fir Patienten nach elektiven kolorektalen
Operationen hatten vermuten lassen. Bei nicht selektierten Patienten mit
kolorektalen Karzinomen liegt die Komplikationsrate nach chirurgischer Resektion
bei 15% [41], die Rate an Reoperationen bei intraabdominellen Komplikationen

zwischen 2-10 % [42-44], und die Letalitat bei 1-5 % [41, 42, 44, 45].

Die in der vorliegenden Untersuchung erhohte postoperative Morbiditat und Letalitat
durfte auf mehrere Ursachen zurick zu fuhren sein. Nahezu zwei Drittel der
Patienten waren mit ASA 3 oder 4 klassifiziert. In 20% der Falle war gar nur ein
palliativ-operatives Vorgehen mdglich. Sowohl der ASA Sore als auch die Palliation
gehen mit einer erhdhten Rate an postoperativen Komplikationen, als auch mit einer
erhohten Anzahl von Anastomoseninsuffizienzen einher, wie in anderen Arbeiten

gezeigt werden konnte [41, 45]. In der Arbeit von Choi et al [41] stellte sich heraus,
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dass eine postoperative Anastomoseninsuffizienz die Letalitat bei Patienten mit ASA

3 und 4 um etwa 40% erhoht

Auch war das Ausmal} des chirurgischen Eingriffs in dem hier untersuchten Kollektiv
wesentlich ausgedehnter als dies bei weniger kranken Vergleichskollektiven der Fall
war [3, 5, 6]. Fur elektive kolorektale Resektionen werden in der Literatur eine
durchschnittliche Operationsdauer von 2-3 Stunden und ein Blutverlust von 300-500
ml ohne Transfusionsbedarf angegeben. In unserem Patientengut waren die Zahlen
um 30-50% hdéher und im Durchschnitt wurden zwei Erythrozytenkonzentrate
infundiert. All diese Variablen sind im Zusammenhang mit der Patientenprognose als
bedeutsam anzusehen [46-49]. Alles in Allem ist das in dieser Arbeit untersuchte
Patientengut in Bezug auf Letalitdt und Morbiditat als ein Hochrisikokollektiv
anzusehen. Trotz dieses Hochrisikoprofils erhielten die Patienten perioperativ sehr
unterschiedliche Flussigkeitsvolumina. Dies erlaubte uns, die Beziehung zwischen
der Patientenprognose und dem Ausmald der perioperativen Flissigkeitsretention

Uber eine grofRe Bandbreite hinweg zu untersuchen.

5.2 Bedeutung der Flussigkeitsbilanz fuar Morbiditat und
Krankenhausverweildauer

Inwieweit sich das Ausmall der perioperativen Flussigkeitsretention auf den
postoperativen Verlauf auswirkt, ist nach wie vor unklar und wird kontrovers diskutiert
[1, 50]. Bis heute haben mehrere randomisierte Studien versucht, den
Zusammenhang zwischen verschiedenen perioperativen Konzepten  zur
Flussigkeitszufuhr und dem postoperativen Verlauf zu klaren. Dabei sind im

Wesentlichen drei Ansatze festzustellen. Erstens die Untersuchungen, welche sich
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ausschlieBlich auf die peri- und postoperative Nettoflissigkeitsbilanz konzentrieren,
und zwar unter weitgehender Vernachlassigung von deren Auswirkung auf
physiologische Variablen [3-9]. Zweitens die Untersuchungen, bei denen die
Fliissigkeitszufuhr nach kardialen Funktionsparametern gesteuert wurden (Ubersicht
bei [10]) und schlieRlich die Studien, die die Bedeutung der Flissigkeitsretention im

Rahmen multimodaler perioperativer Therapiekonzepte untersuchten [51, 52].

Ein wesentlicher Bestandteil erweiterter perioperativer Therapiekonzepte ist die
perioperative FlUussigkeitsrestriktion. Eine bezuglich solcher Therapiekonzepte
durchgefuhrte Metaanalyse ergab, dass das multimodale Vorgehen zu einer
signifikanten Verkirzung der Krankenhausverweildauer fihrte [51]. Trotz dieses
Ergebnisses kann man daraus nicht auf die isolierte, glinstige Wirkung einer
restriktiven FlUssigkeitstherapie schlie3en, da in den Therapiekonzepten zusatzliche
perioperative Malnahmen Einzug hielten, die das Ergebnis verfalscht haben
kénnten. Zu diesen MalRnahmen zahlen unter anderem: keine Darmvorbereitung,
keine Pramedikation, keine praoperative Nuchternheit, epidurale Analgesie,
kurzwirksame Anasthetika, kleine Schnitte, keine routinemafRigen Drainagen,
frihzeitiges Entfernung von Blasenkathetern, frihzeitiger Kostaufbau und

Mobilisierung.

Eine Bedeutung hat die FlUssigkeitstherapie nicht nur abstrakt fur die oben
erwahnten multimodalen Konzepte, sondern natlrlich auch individuell fir die
Optimierung des intravasalen Volumens und der Gewebeperfusion im Rahmen
abdominalchirurgischer Eingriffe. In mehreren Arbeiten konnte gezeigt werden, dass
die durch transosopghageale Dopplersonographie und direkte Messung kardialer
Funktionsparameter gesteuerte Flussigkeitstherapie die Krankenhausverweildauer

verkurzen und die postoperative Komplikationsrate vermindern kann [10, 53]. Auch
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stellte sich heraus, dass mit der trans6sophagealen Dopplersonographie ein
Instrument zu Verfugung steht, welches hamodynamische Veranderungen detektiert
lange bevor sich die ,klassischen* Uberwachungsparameter wie ZVD, Blutdruck oder

Urinproduktion verandern.

Die gunstigen Auswirkungen einer gezielten, hamodynamisch gesteuerten
Flissigkeitszufuhr ergeben sich vermutlich aus der Pathophysiologie des
Intestinaltrakts. Dass ZVD, Blutdruck oder Urinproduktion bei unerkannter globaler
Hypovolamie lange stabil und fast normal bleiben kénnen, hat vermutlich seine
Ursache in einer zunachst kompensatorischen splanchnischen Vasokonstriktion.
Diese Vasokonstriktion wiederum kdnnte zu einer verminderten Gewebsperfusion im
Darm und nachfolgend zu einer Bakterientranslokation mit wiederum darauf
folgender Aktivierung der Inflammationskaskade fuhren [54]. Dies wiederum hat
negative Auswirkungen auf die Patientenprognose, kann aber mdglicherweise durch

eine individuell angepasste friihzeitige Flissigkeitstherapie verhindert werden.

Es zeigte sich namlich, dass, wenn man die zuvor als optimal definierten
hamodynamischen ZielgroRen unter Benutzung der transdsopghagealen
Dopplersonographie erreichen wollte, praktisch immer eine signifikant hohere Menge
von Flussigkeit zugeflihrt werden musste als in der Kontrollgruppe. Allerdings ist
einschrankend festzustellen, dass diese zusatzliche Flissigkeitsgabe ausschliellich
Kolloide umfasste. Daher ist es nicht sicher, ob die gezeigten guinstigen Effekte einer
zusatzlichen Flussigkeitsgabe auf das vermehrte Volumen an sich (und auf die
hamodynmaische Optimierung) oder auf die Art der Flissigkeit zurtickzuflihren sind.
Dass die Art der gewahlten Flussigkeit Einfluss auf verschieden physiologische
Prozesse hat, konnte in mehreren Arbeiten gezeigt werden. So flihrte in der Arbeit

von Moretti et al [4] die intraoperative Gabe von Kolloiden zu einer signifikanten
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Reduzierung von postoperativer Ubelkeit und Erbrechen und sogar das
Schmerzempfinden der Patienten konnte verbessert werden. Dass sich eine
Restriktion von Natrium-Chlorid-haltigen Losungen positiv auf die postoperative
Magendarmpassage und somit konsekutiv auf die Krankenhausverweildauer

auswirkt, konnte von Lobo et al [7] dargestellt werden.

Des Weiteren ist zu bedenken, dass in keiner der Studien mit individueller
Therapiesteuerung zwei wichtige potentielle StorgroRen (die individuelle Reaktion
des Organismus auf die chirurgische Homoostasestorung und die tatsachliche Netto-
Gewichtsveranderung) hinsichtlich der Patientenprognose bertcksichtigt wurden.
Dass die individuelle Traumareaktion fir die Patientenprognose von Bedeutung ist
und individuell genetisch mitdeterminiert ist, wurde von Watanabe [12] et al
dargelegt. In dieser Arbeit korrelierten ein schlechte Prognose signifikant mit den
TNF-308*, IL-1RN*2 und IL-1RN*3 Allelen. Die Produkte diese Allele, TNFa und IL-
18 sind in ihrer Bedeutung fir Entziindungskaskaden weitgehend als bedeutsam

akzeptiert [55].

Neben den Studien zur individuellen intraoperativen Therapiesteuerung wurde in
sieben weiteren kontrollierten Studien der isolierte Effekt von verschiedenen
standardisierten Konzepten zur intra- und perioperativen Flissigkeitszufuhr auf die
Prognose untersucht [3-9]. Die Flussigkeitsgaben erfolgten durch zuvor definierte
Infusionsraten pro Zeiteinheit und praoperativem Gewicht und wurden nicht durch
hamodynamische Parameter gesteuert. In funf der Studien [3, 5-8] wurde
perioperativ das Korpergewicht oder die Netto FlUssigkeitsbilanz erhoben. Hier
konnte gezeigt werden, dass eine restriktive Flissigkeitszufuhr eine perioperative
Gewichtszunahme verhindern kann. Insgesamt waren die klinischen Resultate aber

unterschiedlich. So verbesserte sich durch die restriktive FlUssigkeitszufuhr die
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Prognose in einigen Studien [5-7], in einer anderen verschlechterte sie sich jedoch
[3], oder es war kein Effekt zu [8]. Leider wurde in den ausschlieBlich postoperativen
Studien von Lobo et al [7] und MacKay et al [8] weder das genaue Ausmal} der
chirurgischen Resektion, noch die genaue Operationsdauer in die Auswertung
miteinbezogen. In der Studie von Brandstrup et al [5] wurde die Art des
Narkoseverfahrens (epidurale Analgesie) nicht als potentielle Einflussgrofie

berucksichtigt.

Die zwei verbleibenden Studien kamen zu gegensatzlichen Ergebnissen. In der
Arbeit von Nisaevich et al [6] konnte ein marginal positiver Einfluss einer restriktiven
Flussigkeitszufuhr auf die Gesamtanzahl an Patienten mit postoperativen
Komplikationen gezeigt werden (p-Wert 0,046). Die Gesamtrate an Komplikationen
wurde aber nicht reduziert. Der beschriebene Effekt durfte wohl hauptsachlich auf
die reduzierte Rate an subkutanen Nahtdehiszenzen und Wundinfektionen
zurlckzufihren sein. Diese reduzierten sich von 14,7% auf 9,1%. Gleichzeitig
wurden jedoch die Patienten mit restriktiver Flussigkeitszufuhr auch seltener mit
Erythrozytenkonzentraten transfundiert (15,5% gegenliber 25%), was ebenfalls
einen positiven Effekt auf die Rate an Wundinfektionen nach abdominellen Eingriffen

nach sich ziehen kann [46, 56].

Die Studie von Holte et al [3] zeigte einen gegensatzlichen Effekt. Hier verlangerte
sich die Krankenhausaufenthaltsdauer bei restriktiver perioperativer
Flissigkeitszufuhr (p<0,03). Wahrscheinlich war die verlangerte Verweildauer durch
eine hohere Komplikationsrate bedingt (p<0,01). Allerdings ist die geringe Anzahl der
Studienpatienten (n=32) im Bezug auf die Validitdt hier als problematisch

anzusehen. SchlielYlich ist in keiner der letzten beiden Studien beschrieben, ob die
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individuelle inflammatorische Reaktion auf den chirurgischen Eingriff in den beiden

Studienarmen vergleichbar war.

Die Ergebnisse unserer Arbeit deuten darauf hin, dass das Ausmal} der
perioperativen Flissigkeitsretention die Wahrscheinlichkeit flr einen komplizierten
postoperativen Verlauf nicht beeinflusst, falls eine individuelle Therapiesteuerung
nach definierten ZielgréRen erfolgt. Bei der anfanglichen Datenauswertung (ohne die
Berucksichtigung von Konfoundern) fanden wir zwar, dass eine ausgedehnte
Flussigkeitsretention mit einer verlangerten Krankenhausverweildauer (Abbildungen
1 und 4), hdheren Komplikationsrate (Abbildung 2) und gesteigerten Notwendigkeit
fur Reoperationen (Abbildung 3) einher gehen kann. Diese Zusammenhange waren
aber nicht mehr zu sehen, nachdem potentielle EinflussgréRen wie das Ausmal’ des
operativen Traumas, der Apache Il Score als Indikator fur das individuelle Ausmaf}
der Homoostasestorung, die Art der Analgesie und die Grunderkrankungen in die
Datenauswertung miteinbezogen wurden. Nicht einmal mehr extrem positive
Flissigkeitsbilanzen waren in unserer Studie mit einem komplizierten postoperativen

Verlauf verbunden (Tabelle 7 bis 9).

Zusammenfassend stltzen unsere erhobenen Daten nicht die These eines generell
restriktiven Konzeptes zur perioperativen Flissigkeitszufuhr [50]. Allerdings ist
festzustellen, dass bei unseren Patienten die perioperative Fllssigkeitszufuhr streng
nach physiologischen und individuellen Kriterien gesteuert war. Inwieweit eine
unphysiologische Flussigkeitszufuhr GUber den Bedarf hinaus hier schadlich sein
kann, wurde von uns nicht untersucht, und negative Auswirkungen konnen unter

solchen Umstanden deswegen nicht ausgeschlossen werden.
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5.3 Weitere Einflussfaktoren der Patientenprognose

Eine wesentliche Erkenntnis dieser Arbeit war, dass sowohl der Apache Il Score als
auch die Art der Analgesie (epidurale Analgesie) signifikant mit der
Patientenprognose korrelierten. Ebenso war zu erkennen, dass, wie auch schon
durch andere Arbeiten bestatigt, weder das Alter, das Geschlecht noch der Ort der

Anastomose einen Einfluss auf die Morbiditat hatten [41, 42, 45, 57, 58].

Definitionsgemall  beschreibt der Apache |l Score das Ausmall der
Grunderkrankungen kombiniert mit dem Ausmal} der postoperativen physiologischen
Veranderungen [20]. Misst man den Apache Il Score in der unmittelbar
postoperativen Phase, so kann er auch als Mal} fur die individuelle Traumareaktion
des Patienten benutzt werden. Individuelle, speziell auch inflammatorische
Reaktionen stellen eine wesentliche EinflussgrofRe flr den postoperativen Verlauf
dar, wie z.B. in der Arbeit von Miki et al gezeigt werden konnte [47]. Es konnte
gezeigt werden, dass das Ausmald der unmittelbaren postoperativen I[L-6
Freisetzung eng mit dem postoperativen Infektionsrisiko korreliert. Die grundsatzliche
Bedeutung eines hohen |IL-6 Spiegels als Marker flr eine schlechtere
Patientenprognose konnte bereits von Watanabe et al [12] dargelegt werden.
Aufgrund der Tatsache dass der Apache Il Score stark mit der individuellen
postoperativen inflammatorischen Reaktion (SIRS) korreliert, und da letztere auch
genetisch determiniert ist, kann der Apache Il Score auch als Marker der
individuellen  genetischer Variabilitdt in Bezug auf die inflammatorische

Traumareaktion interpretiert werden [59, 60].

In unserem Patientengut stellte sich heraus, dass ein hoher postoperativer Apache Il
Score mit einem erhdhten Risiko fur einen komplizierten postoperativen Verlauf und

mit der Gefahr von notwendigen Reoperationen einhergeht. Der Zusammenhang von
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Apache |l Sore und Prognose war lediglich bei den Uberlebenden Patienten
schwacher, bei welchen eher das Ausmalyd des Blutverlustes sowie die

Operationsdauer einen dominierenden, negativ pradiktiven Wert hatten.

Bei der Analyse der Art der Analgesie zeigte sich, dass die Verwendung einer
epiduralen Analgesie mit einer deutlich besseren Patientenprognose assoziiert war.
Dies war bei allen betrachteten Variablen (Haufigkeit postoperativer komplizierter
Verlaufe, Notwendigkeit von Reoperationen und Krankenhausverweildauer) der Fall
(Tabellen 4 bis 6). In alteren Metaanalysen konnte flir die postoperative Phase der
bessere schmerzlindernde Effekt der Epiduralandsthesie in Kombination mit
parenteralen Opioiden gezeigt werden. Auch wurde bei einem unselektierten
chirurgischen  Patientengut ein positiver Einfluss auf kardiopulmonale
Komplikationsraten und auf die Letalitadt gefunden [61, 62]. Unter Verwendung einer
epiduralen Analgesie verringerte sich das Letalitatsrisiko um ein Drittel, die Rate an
tiefen Beinvenenthrombosen konnte um 44% reduziert werden, und die Rate an
Lungeembolien um 55%. Ebenso verringerte sich der Transfusionsbedarf um 50%,
die Rate an Pneumonien um 39% und die Rate an respiratorischen Insuffizienzen

um 59%.

Neuere Metaanalysen stellen diese Effekte bei unselektierten Patienten speziell
nach kolorektalen Eingriffen allerdings wieder in Frage. Trotz der verbesserten
Analgesie an sich  konnte die epidurale Analgesie weder die
Krankenhausverweildauer, noch die Rate an Anastomoseninsuffizienzen oder
kardiopulmonale Komplikationen in ihrer Haufigkeit reduzieren [63, 64]. Die in der
vorliegenden Arbeit erhobenen Daten deuten aber daraufhin, dass dies im Fall von
Hochrisikopatienten mit ausgedehnten Eingriffen nicht der Fall ist und dass hier sehr

wohl positive Effekte im Hinblick auf die Patientenprognose vorhanden sein kdénnen.
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Dieses spezielle Patientengut scheint von einer epiduralen Analgesie klar zu

profitieren und sollte diese wann immer moglich auch erhalten.

5.4 Limitierungen der Untersuchung

Die vorgelegte Arbeit unterliegt einer Reihe von Einschrankungen. Zuerst ist hier das
Problem der Verallgemeinerung der Daten zu nennen, da diese aus einer einzigen
Institution stammen, in der ein spezielles Patientengut behandelt wurde und in der
spezifische Organisationsstrukturen und Patientenversorgungsrichtlinien vorhanden
waren. Zweitens ist auf die therapeutischen Veranderungen im Laufe der
zwolfjahrigen Untersuchung hinzuweisen. Die peri- und intraoperative chirurgische
Vorgehensweise blieb zwar uber die Jahre weitgehend konstant, aber die
intraoperative anasthesiologische Therapie oder die postoperative Intensivtherapie
erfuhren wahrend dieser Zeit tief greifende Wandlungen. Um dem therapeutischen
Wandel Rechnung zu tragen, wurde das Behandlungsdatum in alle multivariaten
Betrachtungen miteinbezogen. Obwohl weder bei univariater noch bei multivariater
Analyse das Behandlungsdatum fur die Patientenprognose eine Rolle spielte, kann
jedoch nicht mit letzter Sicherheit ausgeschlossen werden, dass dieser Wandel die
dargelegten Ergebnisse verfalscht haben konnte. Des Weiteren gilt es zu
berlcksichtigen, dass die relative  Unwichtigkeit der  perioperativen
Fllssigkeitsretention fur die Prognose nur fir die Patienten zutrifft, bei denen die
Flussigkeitszufuhr strikt nach den bis dato etablierten Endpunkten vorgenommen
wird. Ob eine unkritisch hohe perioperative Flussigkeitszufuhr und -retention dartber
hinausgehend Auswirkungen auf die Prognose hat, ist unklar. Auch ist nicht klar, ob
das Ausmald der Flussigkeitsretention fur Patienten mit niedrigerem perioperativen

Risiko und mit wenig invasiven Eingriffen ebenfalls von untergeordneter Bedeutung
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ist. Und schliel3lich ist zu erwahnen, dass nicht untersucht werden konnte, ob die
FlUssigkeitsretention einen Einfluss auf weniger dramatische Komplikationen wie
Darmmotilitatsstorungen hatte. Derartige Nebenwirkungen konnten durchaus durch

ubermalige Flussigkeitszufuhr zu Stande kommen.

Auch kann ein gewisser Selektionsbias durch die leitliniengerechte Anwendung von
Ausschlusskriterien bei der epiduralen Analgesie nicht ausgeschlossen werden [65].
Andererseits fand die epidurale Analgesie erst nach 2000 Eingang in die tagliche
Routine. Daher kann der Selektionsbias vor 2002 nicht bedeutsam sein. Ebenfalls
gilt es zu bedenken, dass alle Patienten elektiv operiert wurden und somit eine
Antikoagulation als akutes Ausschlusskriterium fiir eine epidurale Analgesie selten

vorkam.
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6. Zusammenfassung

Das perioperative Flussigkeitsmanagement ist ein nach wie vor bedeutsames und
gleichzeitig nur unvolistandig verstandenes Thema in der modernen perioperativen
Medizin. Idealerweise sollte fur jeden einzelnen Patienten eine individuelle
Flissigkeitstherapie zu Verfiigung stehen, um schadliche Einflisse zu vermeiden
und protektive Mechanismen zu initiieren. Unabhangig von diesem individualisierten
Konzept wurde zuletzt vor allem bei kolorektalen Eingriffen eine grundsatzlich
restriktive perioperative FlUssigkeitszufuhr propagiert, um die postoperative

Prognose zu verbessern.

Die zu diesem Thema durchgefihrten klinischen Studien sind jedoch in ihren
Ergebnissen widersprichlich und weisen spezifische Mangel auf. Hauptproblem ist,
dass die Bedeutung der perioperativen Flussigkeitsretention nicht isoliert von
anderen Prognosevariablen gesehen werden kann. Leider berUcksichtigt keine der
bisher zum vorliegenden Thema durchgeflihrten Studien alle wichtigen zusatzlichen
Prognosevariablen. Unserer aktuelle Untersuchung soll diese Liicke schliel3en, da
sie zum ersten Mal alle intraoperativen StorgroRen (Art der Anasthesie,
Grunderkrankung, Ausmal} des operativen Traumas) sowie postoperative
Konfounder (Ausmalfd der individuellen Reaktion auf die Homodostasestorung) mit

auswertet.

Die vorliegende Arbeit identifizierte anhand definierter Einschlusskriterien ein
Hochrisikokollektiv nach elektiven kolorektalen Operationen, welches geplant
postoperativ auf einer chirurgischen Intensivstation Uberwacht bzw. therapiert
werden musste. Benutz wurde eine 1993 angelegten Datenbank der chirurgischen

Intensivstation des Klinikums der LMU Campus Grof3hadern. Diese Befunde wurden
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mit einer Datenbank der Klinik fur Anasthesiologie der LMU Munchen abgeglichen.
Die zu untersuchenden zentralen unabhangigen Variablen waren die Netto-
Fllssigkeitsbilanzen intraoperativ und am ersten Tag auf der Intensivstation. Diese
Bilanzen waren das Ergebnis einer entsprechenden Flussigkeitszufuhr, die streng
nach physiologischen Parametern gesteuert wurde. Zahlreiche weitere unabhangige
Parameter wurden registriert. Dazu gehorten neben den demographischen Daten
wie Alter und Geschlecht auch die Art des Grundleidens, kurativer vs. palliativer
Ansatz des onkologischen Eingriffs, Lokalisation der Anastomose, Art des
Narkoseverfahrens, ASA Score, Apache Il Score wahrend der ersten 24
postoperativen Stunden nach Aufnahme auf die Intensivstation, Dauer der
Operation, Ausmall des intraoperativen Blutverlustes, und die Zahl der
transfundierten Erythrozytenkonzentrate intraoperativ und in der ersten 24
postoperativen Stunden. Als abhangige Variablen wurde definiert a) die
Notwendigkeit fur eine oder mehrere Reoperationen, b) das Auftreten eines
komplizierten postoperative Verlaufs (bei einer oder mehreren schweren
Komplikationen unabhangig von Lokalisation und Mechanismus der Entstehung),
und c) die Lange der Krankenhausverweildauer (nur Uberlebende Patienten).
Logistische Regressionsanalysen wurden verwendet, um unabhangige Pradiktoren

hinsichtlich der abhangigen Variablen zu identifizieren.

198 Patienten erflllten alle Einschlusskriterien und konnten ausgewertet werden.
34,6% entwickelten postoperativ zumindest eine schwere Komplikation, bei 20,7%
war mindestens ein Reeingriff nétig und 10,6% verstarben. Ohne Berlcksichtigung
von Konfoundern zeigte sich zunachst, dass vor allem eine stark positive
postoperative Flussigkeitsbilanz mit einer schlechteren Prognose verbunden war.

Nach Berlcksichtigung der oben erwahnten StérgroRen war jedoch weder das
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Ausmal der intra- noch der postoperative Flussigkeitsretention signifikant mit der
Morbiditat assoziiert. Relevante Pradiktoren fur die Morbiditat waren vor allem die Art
des Narkoseverfahrens (Risikosenkung durch epidurale Analgesie) und der Apache
Il Score. Bei den Uberlebenden fanden sich zusatzlich unabhéngige Assoziationen

zwischen dem Ausmalf des operativen Traumas und der Krankenhausverweildauer.

Die Ergebnisse zeigen, dass in unserem Patientenkollektiv das Ausmal} der
perioperativen Fllssigkeitsretention keinen Einfluss auf die Prognose hat, wenn die
intra- und postoperative Flussigkeitszufuhr nach standardisierten Kriterien erfolgt,
und dass auch sehr groRe Flissigkeitsmengen zugeflihrt werden kdnnen ohne dass
Nebenwirkungen zu erwarten sind. Bei Hochrisikopatienten scheint die peridurale
Anasthesie in Kombination mit einer Aligemeinanasthesie das Narkoseverfahren der

Wahl darzustellen.
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